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Introducdo: A hanseniase € uma doenca estigmatizante e ainda endémica no Brasil, cujo principal
agente etiolégico é o bacilo Mycobacterium leprae (M. leprae) que infecta primariamente os
macréfagos da pele e as células de Schwann do sistema nervoso periférico. Estima-se que apenas 5%
da populagdo mundial seja naturalmente suscetivel a hanseniase, e aceita-se que grande parte desta
suscetibilidade seja atribuida a fatores genéticos do hospedeiro, os quais também influenciam no
tempo de incubacéo e manifestacdo clinica da patologia. Estudos apontam para variantes dos genes
LRRK2 e NOD2 como candidatas a controlar o tempo de incubagédo da doenca através de efeitos
observados em células murinas. Objetivo: Analisar os impactos de variantes dos genes LRRK2 e
NOD2 na hanseniase. M ateriais e M étodos. Foram revisados artigos publicados entre 2010 e 2023
nas bases de dados PubMed, Scielo e Google Scholar, utilizando os termos "Leprosy genetics’,
"LRRK2 in leprosy", "NOD2 in leprosy", "LRRK2 and NOD2 in leprosy”, no titulo ou resumo.
Resultados: Os genes LRRK2 e NOD2 exercem efeito conjunto interagindo na resposta imune inata.
As variantes N551K e R1398H do gene LRRK2 impactam na atividade da proteina LRRK 2, sendo
relacionadas a respostas inflamatdrias exacerbadas em pacientes hansénicos. A mutacéo R1398H, em
particular, demonstrou reducéo na producdo de espécies reativas de oxigénio, um mecanismo
intracelular que controla a proliferacéo de micobactérias, em resposta a infeccdo por M. leprae em
células murinas. Os polimorfismos de NOD2, por sua vez, foram associados a doenca e seus estados
reacionais, umavez que M. leprae pode estimular a proteina NOD2 de forma distinta e desencadear
respostas imunol égicas incomuns, particularmente associadas a reacGes hansénicas. Conclusdo: A
identificacdo e estudo de variantes nesses genes e sua interagdo com M. leprae sdo essenciais para
aprofundar a compreensdo sobre 0os mecanismos imunol 6gicos envolvidos na hanseniase. Além disso,
aidentificacdo dessas variantes genéticas pode auxiliar na classificacdo de pacientes com diferentes
fendtipos clinicos, apoiar a previsdo do risco de desenvolvimento de reacGes hansénicas e colaborar
com outros métodos diagnosticos.
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