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Resumo

Este estudo visou investigar a porcentagem de pacientes com fissuras que relatam a existéncia

de casos anteriores de individuos com fissuras ou outras anomalias congénitas na familia. Fo-

ram entrevistados 803 pacientes com fissura de labio e/ou palato, com ou sem mas formagdes

adicionais e sem sindromes reconheciveis; as informacdes foram analisadas em porcentagens

e médias. Uma porcentagem significante da amostra (32,3%) apresentou um ou mais casos

de individuos com anomalias na familia, com uma influéncia notavel da presenca de irmaos

com fissuras e parentes com tipos mais severos de fissuras. Os resultados sugerem a presenca

da heranca entre os provéveis fatores etiologicos. Todos os profissionais da satide devem estar

cientes deste fato para possibilitar o fornecimento de informacio e aconselhamento.

Palavras-chave: Anormalidades congénitas. Fissuras labio-palatais. Hereditariedade.

INTRODUCAO

A fissura labio-palatal é uma das mas forma-
coes congénitas mais comuns no ser humano, afe-
tando cerca de 1 em cada 650 nascidos vivos'>.
Sua etiologia ¢ bastante complexa e definitiva-
mente multifatorial, ou seja, pode envolver tanto
fatores genéticos como ambientais em conjunto.
Esta caracteristica torna dificil o estabelecimento
da origem verdadeira desta anomalia em muitas
familias que procuram aconselhamento genético
apds o nascimento de um bebé com fissura, o que
impede o desenvolvimento de programas preven-
tivos confidveis.

Muitos fatores relacionados a etiologia das
fissuras orofaciais tém sido investigados e os au-
tores tém encontrado resultados controversos.
Greene et al.” observaram uma relacio entre a

ocorréncia de fissura e baixo peso ao nascimento,
gestacdes gemelares, presenca de mas formagdes
adicionais e pais mais velhos. Fonseca e Rezende®
encontraram uma relacio entre o tipo de fissura e
o tipo sanguineo, sendo o0 O+ o mais prevalente. Es-
tes autores ndo observaram qualquer relagdo entre a
ocorréncia de fissura e a idade dos pais, diferenca de
idade entre os pais e peso ao nascimento.

Jensen et al.? realizaram um estudo no qual
observaram que 7% da amostra de individuos com
fissuras relataram a ocorréncia de casos anteriores
de fissuras na familia. Menegotto e Salzano'! nio
encontraram qualquer tendéncia com relacio ao
periodo de nascimento, mas seu estudo revelou
uma possivel relacio entre a ocorréncia de fissura e
gestacio gemelar, baixo peso ao nascimento, ordem
de nascimento, uso de drogas (especialmente con-
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traceptivos e hormdnios), doencas agudas e croni-
cas, inclusive a gripe comum.

Slavkin®® realizou uma revisio de literatura
para procurar a causa do aumento na prevalén-
cia de fissura labio-palatal ao longo do tempo. O
autor mencionou associacdes entre fatores genéti-
cos (gene MHC) e ambientais (utilizagdo de acido
retindico, esterdides e drogas anticonvulsivantes).
De acordo com este autor, 20% das fissuras tém
uma origem genética e muito possivelmente os
fatores ambientais em humanos seriam o 4lcool,
acido retindico, mé nutricdo, gravidez apés os 35
anos de idade, fumo, acompanhamento pré-na-
tal precério, ingestdo de drogas e medicamentos.
Com relagio ao risco de uma familia ter um bebé
com fissura, o autor afirmou um risco de 2% a 4%
se a familia ja tem outro filho com fissura, e 4%
a 5% se um dos pais é um individuo com fissura.
Para prevencio das fissuras orofaciais, o autor re-
comendou acompanhamento pré-concepcional e
pré-natal e aconselhamento genético para familias
com casos anteriores de fissuras.

Collares et al.> ndo observaram qualquer rela-
cdo entre a ocorréncia de fissura, idade dos pais,
consangtiinidade ou presenca de casos anteriores
na familia com qualquer tipo de anomalia congé-
nita. No mesmo ano, Murray et al.'” observaram
um maior risco de recorréncia, de 23 em 1000
para a fissura de labio com ou sem fissura de pala-
to, em relacdo a 14 em 1000 para a fissura isolada
de palato.

Hagberg et al.® encontraram que 26,2% de
uma amostra de pacientes com fissuras relataram
a ocorréncia de outros individuos com fissuras
na familia, bem como uma relacio com o baixo
peso ao nascimento. Chuangsuwanich et al.* ob-
servaram uma porcentagem notavel de ingestdo
de drogas pela mae durante a gravidez (578 em
593) e uma taxa de 21,6% da amostra com pa-
rentes de primeiro ou segundo grau com fissura
labio-palatal.

Lieff et al.' ndo puderam determinar qualquer
relacdo definitiva entre o tabagismo e a ocorrén-
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cia de fissura labio-palatal sem mas formacdes
adicionais. No mesmo ano, Carmichael e Shaw?
observaram uma relacdo positiva entre a ocorrén-
cia de fissura e a ingestdo de drogas corticosteroi-
des durante o primeiro trimestre de gravidez. Ale-
mran et al.! procuraram correlacionar a ocorréncia
de fissuras com a morfologia craniofacial dos pais,
e encontraram diferengas significantes que apon-
tam a necessidade de desenvolver estudos adicio-
nais neste assunto.

Rajabian e Sherkat'* encontraram uma rela-
¢do positiva entre a consangiiinidade e a existén-
cia de parentes sem fissuras com outros tipos de
mas formacdes. Carinci et al.? afirmaram que a
fissura de labio com ou sem fissura de palato é
uma anomalia congénita diferente da fissura de
palato, desta forma apresentando padrdes here-
ditarios diferentes.

MATERIAL E METODOS

Este estudo envolveu um total de 803 pacien-
tes ndo operados que compareceram ao Hospital
de Reabilitacio de Anomalias Craniofaciais da
Universidade de Sao Paulo (HRAC/USP), em
Bauru, SP, durante o ano de 2000, independente-
mente de género e raca, sem tratamento cirdargico
prévio, e sem sindromes reconheciveis, com exce-
cdo daqueles casos com fissuras medianas, que ge-
ralmente ocorrem em pacientes sindromicos.

Os pacientes ou seus responsaveis foram inda-
gados sobre a existéncia de parentes com fissura
labio-palatal ou outros tipos de maés formagdes.
Sempre que a resposta fosse “sim”, o examinador
registrava o nimero de parentes com mas forma-
¢des, o grau de parentesco entre o paciente e es-
tes parentes e o tipo de ma formacio apresentado
pelo parente. Em alguns casos, o tipo exato de ma
formacio ndo pode ser investigado, uma vez que
todas as informagdes foram fornecidas pelos pa-
cientes e/ou responséveis, sendo entdo classificada
como “fissura ndo especificada”.

As informacdes foram calculadas em porcenta-
gens e médias.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A idade média da amostra foi de 2,8 anos, va-
riando de 6 dias a 49 anos. A maior parte dos pa-
cientes era do género masculino (55%) e da raca
branca ou branca nio caucasiana (93,4%), mas
também houve alguns individuos melanodermas
e xantodermas. A maioria dos pacientes pertencia
ao nivel s6cio-econdmico baixo (71,4%).

Com relacio a investigacdo de outros casos de
individuos com fissura libio-palatal nas familias
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Grafico 1 - Quantidade de parentes com anomalias entre os pacientes examinados.
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Grafico 2 - Grau de parentesco dos parentes com anomalias.
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destes pacientes, foi encontrado que 32,3% dos
pacientes relataram a existéncia de pelo menos
mais um individuo com fissura na familia. A maio-
ria dos pacientes relatou ter um caso anterior de
fissura na familia, mas alguns pacientes relataram
a ocorréncia de até 5 outros casos de fissuras na
familia (Graf. 1). Estas informagdes confirmam a
tendéncia hereditaria da anomalia como um dos
provéveis fatores etiologicos, em acordo com ou-
tros estudos na literatura®$ %1215,

Alguns parentes com anomalias tinham uma
relacdo familiar muito préxima aos pacientes des-
ta amostra (Graf. 2). Houve uma maior porcenta-
gem de maes que pais na populacio de parentes
com fissuras (4,2% e 3%, respectivamente). A por-
centagem de irmdos com fissuras foi alta (13,5%)
e incluiu dois pares de gémeos. Estes valores sig-
nificam que 1,7%, 1,24% e 5,6% da amostra total
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Grafico 3 - Tipo de anomalia apresentada pelos parentes.
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tinham maes, pais e irmdos com fissuras, respecti-
vamente. Este achado revela o risco acentuado de
recorréncia de fissuras em familias com um proge-
nitor ou outra crianca afetada pela fissura.

Os parentes de segundo grau incluiram tios,
tias e avos. Esta categoria representou 20,1% do
grupo de parentes com anomalias. Parentes distan-
tes foram predominantes (59%) e incluiram vérios
tipos de parentesco até parentes de quinto grau.

O tipo de anomalia apresentado pelos paren-
tes, de acordo com a informacdo fornecida pelos
pacientes ou seus responsaveis, foi principalmen-
te fissura ldbio-palatal 33,9%. Este achado pode-
ria sugerir um maior risco de recorréncia de fis-
suras entre individuos com fissuras mais severas,
que exigiria investigacdo adicional. Uma pequena
porcentagem dos parentes era de individuos sem
fissuras labio-palatais com diversos outros tipos de
anomalias congénitas (3,5%) (Graf. 3).

Os achados deste estudo sustentam a etiologia
hereditaria da fissura, de acordo com muitos estu-
dos na literatura. Todos os profissionais de satde
devem estar cientes deste fato ao lidar com familias
com casos anteriores de fissuras e anomalias congé-
nitas, para oferecer informacio e aconselhamento.

CONCLUSOES

1) Uma porcentagem significante da amostra
apresentou um ou mais parentes com anomalias
(32,3%).

2) Foi encontrada uma correla¢do positiva para
a recorréncia de fissuras em irmaos, assim atencgio
especial deve ser dada a casais com um filho por-
tador de fissura.

3) As fissuras mais severas parecem ter uma
maior influéncia hereditiria que os outros tipos
de fissuras, mas este achado requer investigacio
adicional.

Enviado em: Dezembro de 2002
Revisado e aceito: Fevereiro de 2003

Familial tendency of oral clefts

Abstract

This study aimed at investigating the percentage of patients with clefts reporting the existence of previous

cases of individuals with clefts or other congenital anomalies in the family. A total of 803 patients presenting

cleft lip and/or palate, with or without additional malformations and with no recognizable syndromes were

interviewed; data were analyzed in percentages and means. A significant percentage of the sample (32.3%)

presented one or more cases of individuals with anomalies in the family, with a remarkable influence from the

presence of siblings with clefts and relatives with more severe types of clefts. The results suggest the presence

of inheritance among the probable etiologic factors. All health professionals should be aware of this fact, in

order to be able to provide information and counseling.

Key words: Cleft lip and cleft palate. Congenital abnormalities. Heredity.
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