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Resumo 
Monócitos – macrófagos, células pertencentes ao sistema mononuclear fagocítico, são 
considerados como a primeira linha de defesa imunológica. Macrófagos participam da 
imunidade inata, servindo como células fagocíticas. Essas células surgem na medula 
óssea e, posteriormente, entram na circulação sangüínea como monócitos sangüíneos. 
Ao migrarem para vários tecidos, os monócitos se maturam e se diferenciam em 
macrófagos teciduais. Estes macrófagos passam a desempenhar atividades relacionadas 
ao processamento e apresentação de antígenos. Os macrófagos desempenham um papel 
importante na modulação da resposta inflamatória. Estas células são responsáveis pela 
produção e secreção de um número de agentes pró-inflamatórios. O presente trabalho 
procurou demonstrar as diferenças morfológicas de macrófagos ativados e não-ativados 
de galinha e, relacioná-los com resultados de diferenciação em camundongos. Para 
obtenção dos resultados foram utilizados ferramentas de microscopia óptica e eletrônica 
de varredura.  
 
Palavras-chave: Monócito, macrófago, mudança morfológica, Gallus gallus e 
microscopia.  
 
 
Abstract 
Monocytes-macrophages, cells belonging to the mononuclear phagocytic system, are 
considered as the first line of immunological defense. Being mobile scavenger cells, 
macrophages participate in innate immunity by serving as phagocytic cells. These cells 
arise in the bone marrow and subsequently enter the blood circulation as blood 
monocytes. Upon migration to various tissues, monocytes mature and differentiate into 
tissue macrophages. Macrophages then initiate the `acquired' immune response in their 
capacity as antigen processing and presenting cells. While responding to their tissue 
microenvironment or exogenous antigenic challenge, macrophages may secrete several 
immunoregulatory cytokines or metabolites. This study aimed to demonstrate the 
morphological differences of activated macrophages and non-activated chicken, and relate 
them to results of differentiation in mice. To obtain the results were tools used light 
microscopy and scanning electron. 
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Introdução 
 
 
 Macrófagos desempenham um papel chave na regulação do sistema imunológico, 
orientando as respostas imunes inatas e específicas [1]. Em estágios iniciais de invasão 
microbiana ou de injúrias teciduais, macrófagos defendem a homeostase local e sistêmica 
iniciando uma complexa série de eventos celulares e bioquímicos. Esses ajustes 
patofisiológicos são mediados por uma extensa variedade de moléculas comunicantes, 
incluindo citocinas, inibidores de citocinas, hormônios endócrinos, eicosanóides, 
neurotransmissores e intermediários reativos de oxigênio [1,2]. 

A diferenciação de macrófagos depende inicialmente da formação de monócitos 
que ocorre na medula óssea. Monócitos são diferenciados a partir de células tronco 
hematopoiéticas precursoras [3]. Os Monócitos circulam na corrente sangüuínea durante 
cerca de um a três dias e, em seguida, movem-se para os tecidos por todo o corpo. 
Constituem entre 3-8% dos leucócitos no sangue. Nos tecidos, monócitos maduros se 
diferenciam em vários tipos de macrófagos em variadas localizações anatômicas [4, 5]. 

O processo de migração de monócitos, pela corrente sanguínea, para outros 
tecidos, permite a diferenciação em macrófagos residentes [6]. Macrófagos de diferentes 
tecidos são conhecidos por diferir com respeito às funções desenvolvidas [7, 8].  

Os macrófagos podem ser classificados basicamente em residentes e ativados. 
Macrófagos obtidos de organismos normais, ou seja, não infectados e sem inflamação 
são denominados residentes, apresentando capacidade mínima de destruir 
microrganismos, secretando proteases em baixa quantidade, e pouca capacidade para 
responder a citocinas [9, 10, 11]. 

Embora os monócitos e macrófagos residentes sejam fagócitos efetivos, podem ser 
facilmente ativados de forma que suas funções sejam significativamente potencializadas 
[12].  

Em geral, o sistema imune de aves funciona nos mesmos princípios gerais que o 
sistema imune de mamíferos [13]. Uma estimulação antigênica inicia a resposta imune 
que envolve cooperação celular entre macrófagos, linfócitos B e linfócitos T [14].  

Em aves, o desenvolvimento de fagócitos mononucleares parece ser o mesmo que 
em mamíferos [15, 16, 17]. Funcionalmente, macrófagos e monócitos de aves são 
avidamente fagocíticos, especialmente frente a bactérias opsonisadas [18, 19, 20]. 

Este trabalho visa demonstrar as mudanças morfológicas desenvolvidas durante o 
processo de ativação de macrófagos.  

Metodologia 
Animais 
A ave utilizada nesse experimento foi da espécie Lehorn Branca, oriunda da 

estação experimental de pesquisa agropecuária do estado do Rio de Janeiro 
(PESAGRO).  

Obtenção de monócitos de aves 
Para a obtenção da cultura de monócitos de aves utilizou-se a metodologia descrita 

por DaMatta [21]. Brevemente, 1 mL de sangue foi coletado da veia da asa da galinha. A 
seringa estava com anticoagulante. A amostra foi diluída com meio Hank’s na proporção 
de 1:1 e colocado sob um colchão de percoll 60% (índice de refração 1.347). Este tubo foi 
centrifugado a 600g, 25ºC por 20 minutos. Após a centrifugação formou-se um anel de 
leucócitos, que foi aspirado com pipeta Pasteur e colocado em outro tubo. As células 
foram lavadas cmo Hank’s duas vezes e ressuspendidas em DMEM. Os monócitos foram 
contados na câmara de Newbauer e sua concentração ajustada para 2x107 células/mL. 
As células foram semeadas em placas de cultura por 4 dias em estufa a 37ºC e 5.0% de 
CO2 para obtenção de macrófagos após a diferenciação. 

Cultivo e ativação das células 
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Após o plaqueamento das células, monócitos foram cultivados durante 4 dias em 
DMEM, 8% de SFB e 2% de soro de galinha, em estufa de CO2 para se diferenciarem em 
macrófagos. Então, no quarto dia de cultivo, os macrófagos foram ativados com 1µg/mL 
de LPS e interferon de galinha (25% do volume de cultivo era de meio condicionado de 
célula de baço com concanavalina A). O INF-γ de galo foi obtido através da cultura de 
células do baço. 

Microscopia óptica 
A alteração morfológica das células foi investigada por microscopia óptica. As 

células foram observadas com microscópio Zeiss Axioplan equipado com contraste 
interferencial (DIC), usando a objetiva de 100x. 

Para a análise morfológica os macrófagos foram fixados com Bouin, corados com 
Giemsa, desidratados e montados em Entellan. Estas foram observadas e fotografadas 
no microscópio óptico. 

Microscopia eletrônica de varredura 
Para a análise de macrófagos ativados e não ativados foram fixados com 4% de 

formaldeído e 2% de glutaraldeído em 0,1M de tampão cacodilato, pH 7,2. As células 
foram lavadas e pós-fixadas em 1% de tetróxido de ósmio, desidratado em etanol, seco 
pelo ponto crítico (CO2), recoberto com ouro e observado num microscópio eletrônico de 
varredura ZEISS 964. 

Resultados e Discussão 
Percebeu-se que após a ativação ocorreram mudanças morfológicas dos 

macrófagos. A caracterização na microscopia óptica mostrou que macrófagos não 
ativados possuem uma forma mais arredondada (Figura 1). Após a ativação ocorre um 
alongamento dos macrófagos (figura 2). A microscopia de varredura confirmou os dados 
obtidos com a microscopia óptica (Figuras 3 e 4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1 e 2. Caracterização de macrófagos de galinha derivados de monócitos ativados e não-ativados por microscopia óptica. 1) 
Macrófagos não-ativados corado por Giemsa. 2) Macrófago ativado corado por Giemsa. Figuras 3 e 4. Caracterização de macrófagos 
de galinha derivados de monócitos ativados e não-ativados por microscopia eletrônica de varredura. 3) Macrófago não-ativado. 4) 
Macrófago ativado. 
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Nossos resultados mostram que macrófagos de galinha se espalham mais após a 
ativação, provavelmente em razão das alterações morfológicas e metabólicas para 
realização do processo de fagocitose. Estes dados indicam que macrófagos derivados de 
monócitos se comportam de forma similar a macrófagos de camundongo ativados.  

Pode-se concluir, portanto, que apesar das semelhanças estruturais são 
necessários mais estudos para confirmar e entender melhor essas diferenças. 
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