CAPITULO 14
Estudio citologico del aparato genital femenino

Maria Alejandra Stornelli y Maria Cecilia Stornelli

Citologia vaginal

El estudio de la citologia vaginal en caninos y felinos es un método complementario sen-
cillo, poco costoso, no invasivo y que puede ser de gran utilidad en el estudio del aparato
genital femenino.

Los cambios que ocurren en la mucosa vaginal y su epitelio durante el ciclo estral son el
resultado del aumento de las concentraciones séricas de estrogenos, producto de la actividad
ovarica durante el proestro y el estro. Los cambios celulares del epitelio pueden observarse en
las células vaginales exfoliadas. Los estrogenos causan el engrosamiento del epitelio vaginal
mediante el aumento de las capas celulares del mismo. Durante este proceso, las capas mas
superficiales del epitelio se alejan de los vasos de la lamina propia y progresan hacia la muerte
celular. De esta manera, los cambios citolégicos vaginales son reflejo de las variaciones de las
concentraciones séricas de estrogenos. Es asi como los diferentes tipos celulares representan
distintos estadios del proceso hacia la muerte celular. Tan pronto como las células vaginales
esféricas se alejan del aporte vascular, comienzan a agrandarse y su forma se vuelve mas irre-
gular. Los nucleos también sufren cambios que reflejan el proceso hacia la muerte. Comienzan
a disminuir su tamano, se vuelven picndticos para luego desintegrarse, dando como resultado
una célula anucleada (Concannon 2011, Stornelli 2020 a).

El conocimiento de la estructura histoloégica de la pared vaginal y de la fisiologia del ciclo estral
canino permite interpretar adecuadamente los resultados obtenidos y relacionarlos con los pro-

cesos fisiolégicos y patolégicos del paciente.

Obtencion y acondicionamiento de las muestras

La obtencién de muestras vaginales para la realizacién de extendidos puede realizarse por
diversos métodos. Las técnicas utilizadas para la toma de muestras deben ser sencillas, aplica-
bles al paciente en relaciéon con su tamafio, causar minimas molestias al animal y ser de bajo
costo. Tanto el método del hisopado como el dedo enguantado rednen todos los requisitos men-

cionados; por lo tanto, pueden considerarse como métodos de eleccién. La eleccidon del método
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depende de la talla del animal. Se utilizan hisopos para cualquier talla, pero el dedo enguantado
solo puede ser utilizado en perras de mas de 7 kg. Para realizar la técnica del hisopado, se utiliza
un hisopo de algodon estéril con un palillo de 12 a 17 cm de largo, ligeramente humedecido con
solucion fisiologica estéril. Si se utiliza el dedo enguantado, se coloca un guante de exploracion
(Figura 14.1 y 14.2), utilizandose el dedo indice para la toma de muestra. Seguidamente se se-
paran los labios vulvares con suavidad y se introduce el hisopo o el dedo por la comisura dorsal
hacia craneodorsal, evitando la fosa del clitoris (Figura 14.1 y 14.2). El hisopo o el dedo se intro-
ducen con la profundidad necesaria para alcanzar el canal pelviano y luego se rotan sobre las

paredes vaginales.

A) Separacion de labios vulvares. B) Introduccion del hisopo en la vagina.

Todo el procedimiento se realiza en pocos segundos y no causa molestias al animal. La fosa
del clitoris debe ser evitada para que el extendido sea representativo de la mucosa vaginal y no de
las células de la fosa del clitoris que no se modifican durante el ciclo estral y pueden confundirse
con las células superficiales. Una vez realizada la toma de muestras, el hisopo o dedo enguantado
se retiran y se deslizan sobre un portaobjetos seco, desengrasado y rotulado (con fecha y nimero
de muestra). Deben realizarse dos o tres extendidos para asegurar material suficiente para una
buena observacion. Los extendidos deben secarse al aire y fijarse en alcohol metilico 95-100 %
para su conservacion, pudiendo realizarse la tincién inmediata o en los dias subsiguientes. Pueden
utilizarse técnicas sencillas y rapidas para realizar en el consultorio, como azul de metileno o tincién
15 (Figura 14.3), o bien técnicas mas complejas que se reservan para su uso en el laboratorio,

como May-Griinwald-Giemsa o Harris Shorr (Stornelli 2016 b) (Figura 14.4).
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Figura 14.2. Toma de muestras con dedo enguantado.

Figura 14.3. Citologia vaginal.

A) Tincion azul de metileno. Obj. 60X. B) Tincién 15. Biopur®. A Obj. 20 X.
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Figura 14.4. Citologia vaginal.

Tincién May-Griinwald-Giemsa. Obj-40X.

Cualquier tincion utilizada debe, al menos, permitir reconocer las diferencias morfolégicas de
cada tipo celular. Al utilizar azul de metileno toda la célula (nucleo y citoplasma) se ve azul,
mientras que con la tincién 15 o May-Grinwald-Giemsa los nucleos se ven de color violeta rojizo
y el citoplasma de color rosa violaceo. Con la tincién de Harris Shorr las células eosindfilas se
tifien de rojo y las basdfilas de azul o verde azulado, los nucleos picnéticos de violeta rojizo y los

no picnéticos de azul violaceo (Johnston 2001).

Particularidades morfoldgicas de cada tipo celular

Células basales: son las células que dan origen a todos los tipos celulares epiteliales obser-
vables en los extendidos vaginales. Son pequefias, poseen poco citoplasma y raramente son
vistas en los extendidos (Stornelli 2017).

Células parabasales: son las células vaginales mas pequefias observadas en los extendidos.
Son redondas o ligeramente ovaladas, poseen nucleo grande y escasa cantidad de citoplasma
en relacién al tamafo nuclear. Estas células se exfolian de la capa contigua a la capa de células

basales y se encuentran cerca de los vasos sanguineos del corion (Figura 14.5) (Stornelli 2017).
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Figura 14-5. Células parabasales.

Célula parabasal (flecha). Obj. 40X.

Células intermedias: su tamafo oscila desde ligeramente mas grande que las parabasales
hasta dos veces su tamafio. Son ovales o redondas, su nucleo es generalmente mas pequefio
que el de las células parabasales y poseen mayor cantidad de citoplasma. Estos cambios mor-
foldgicos representan el primer paso en la muerte celular. Se las clasifica en células intermedias
pequenas y células intermedias grandes (Figura 14.6) (Stornelli 2017).

Células superficiales: Reflejan los cambios caracteristicos de muerte celular y estan situadas
en la capa celular adyacente al lumen vaginal. Son las células mas grandes observadas en la
citologia vaginal, poseen bordes angulares, nucleo, pequeio y picnoético, o carecen de él (Figura
14.7) (Stornelli 2017).

Células metaestrales: Son células grandes y parecen poseer uno 0 mas neutréfilos dentro de
su citoplasma, pero en realidad se encuentran superpuestos sobre el citoplasma. Estas células
pueden ser vistas en el diestro temprano (Figura 14.8) (Stornelli 2017).

Células de la fosa del clitoris: son células fusiformes, carecen de nucleo y se colorean mas
intensamente, observandose mas oscuras que el resto de las células del extendido vaginal (Fi-
gura 14.9) (Stornelli 2017).
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Figura 14.6. Células intermedias pequenas y grandes.

Célula intermedia pequefia (flecha roja). Célula intermedia grande (flecha verde) Obj. 40.

Figura 14.7. Células superficiales.

Célula superficial nucleada (flecha roja). Célula superficial anucleada (flecha verde) Obj. 40X.
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Figura 14.8. Célula metaestral.

Célula metaestral (flecha) Obj. 40X.

Figura 14.9. Célula de la fosa del clitoris (flechas). Obj. 40X.

Célula de la fosa del clitoris (flechas). Obj. 40X.
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Evaluacion e interpretacidon de los resultados obtenidos
en el estudio de la citologia vaginal

Variaciones de la citologia vaginal durante el ciclo estral en caninos

Proestro

La imagen citoldgica del proestro refleja la presencia de foliculos funcionales y en maduracion
con activa produccién estrogénica, lo cual determina un incremento de estrégenos circulantes.

En las muestras de citologia vaginal obtenidas durante el proestro temprano se observa una
imagen similar a la del anestro tardio, pero con una gran diferencia, la presencia de células san-
guineas; por lo tanto, se observara una cantidad variable de eritrocitos provenientes del rapido
desarrollo endometrial; junto con escasas células parabasales, numerosas células intermedias
pequeias y grandes y escasas células intermedias superficiales. Es frecuente la observacion de
neutrdéfilos, aunque en escasa cantidad, y también pueden estar presentes bacterias en peque-
fias o grandes cantidades. El fondo de estos extendidos a menudo tiene aspecto sucio debido a
la presencia de secreciones cervicales y vaginales viscosas que se tifien ligeramente (Figura
14.10 A). En el proestro medio, el primer indicio de un efecto estrogénico continuo sobre la cito-
logia vaginal es la desaparicidon de los neutréfilos. Estas células ingresan al lumen vaginal a
través del epitelio vaginal, pero luego ya no pueden atravesar la pared vaginal debido al mayor
espesor epitelial por acciéon de los estrégenos. Los neutréfilos no deberian ser observados nue-
vamente hasta el diestro. La cantidad de células parabasales e intermedias pequefias disminuye
y son reemplazadas por células intermedias grandes e intermedias superficiales. Los eritrocitos
pueden o no estar presentes y el fondo es sucio o claro (Figura 14.10 B). En el proestro tardio el
frotis vaginal no contiene neutrdéfilos, la presencia de eritrocitos es variable y el fondo es claro.
Mas del 80% de las células vaginales son superficiales con nucleos picnéticos o anucleadas
(Figura 14.10 C) (Stornelli 2012, Stornelli 2016 a).

Estro

Durante el estro, la citologia vaginal se mantiene constante y no existen modificaciones que su-
gieran el pico de LH o de ovulacion o el momento de la fertilizacion. Las células superficiales nuclea-
das y anucleadas siempre representan mas del 60% de las células vaginales totales y, a menudo,
alcanzan el 100%. No se observan neutrdfilos, disminuye la cantidad de eritrocitos que pueden o no
estar presentes y el fondo del extendido esta limpio. Si bien el porcentaje de células superficiales
puede fluctuar, nunca serd menor al 60% y, por lo general, se mantiene entre el 80 y el 100% (Figura
14.10 D) (Stornelli 2012, Stornelli 2016 a).

FACULTAD DE CIENCIAS VETERINARIAS | UNLP 154



CITOLOGIA EN CANINOS Y FELINOS — MARIANA A. MACHUCA, ADRIANA R. MASSONE Y MARIA A. QUIROGA

Figura 14.10. Proestro y estro.

A) Proestro temprano. B) Proestro medio. C) Proestro tardio. D) Estro. Obj. 40X.

Diestro

La citologia vaginal de una perra que comienza el diestro esta claramente demarcada de la
que se observa en una perra al final del estro, ya que el porcentaje de células superficiales cae
hasta casi el 20% y el resto de las células son, por lo general, intermedias. Esto marca un cambio
abrupto y evidente en la citologia. Suelen reaparecer los leucocitos en el frotis, pero esto no
siempre ocurre. Algunas veces pueden observarse células denominadas metaestrales, que son
células epiteliales vaginales con uno o dos neutréfilos superpuestos, pero también pueden ser

observadas en otros momentos del ciclo en los que se encuentren neutrofilos, como el proestro
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temprano, y células espumosas que son células epiteliales vaginales con citoplasma espumoso.
Luego de los primeros dias del diestro, la citologia vaginal es similar a la del anestro, con leuco-
citos y eritrocitos en cantidades escasas y células epiteliales que corresponden a intermedias y
parabasales (Figura 14.11) (Stornelli 2012, Stornelli 2020).

Figura 14.11. Diestro.

Células intermedias flecha roja, célula superficial flecha verde, neutréfilos flecha amarilla. Obj. 40X.

Anestro

En este estadio, en los extendidos vaginales predominan las células parabasales e interme-
dias pequefias. Los neutrofilos pueden o no estar presentes y los eritrocitos suelen no obser-
varse. Pueden o no encontrarse bacterias que forman parte de la flora normal y la apariencia del
fondo del extendido puede ser clara o sucia (Figura 14.12) (Stornelli 2012).
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Figura 14.12. Anestro.

Anestro. Obj. 40X.

Citologia vaginal en felinos

En la gata podemos observar imagenes citologicas caracteristicas del celo (fase folicular,
proestro y estro), del interestro y del anestro (Stornelli 2007).
Citologia vaginal del estro: puede observarse el predominio de células superficiales (nuclea-

das con nucleo picnético o células anucleadas) y fondo limpio (Figura 14.13) (Stornelli 2020 b).

Figura 14.13. Citologia vaginal del estro en felinos.

Estro. A) Obj 40X, B) Obj. 10X.
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Citologia vaginal de interestro: se observa un predominio de células intermedias grandes y
células intermedias pequefias, con presencia de algunas células superficiales y ocasionalmente

alguna célula parabasal (Stornelli 2020 b) (Figura 14.14).

Figura 14.14. Citologia vaginal del interestro en felinos.

A) Interestro. Obj. 100X. B) célula superficial (flecha roja), célula intermedia (flecha verde). Neutrdfilo flecha amarilla. Obj. 40 X.

Citologia vaginal de anestro: se observa escasa celularidad con predominio de células paraba-
sales y escasas intermedias al inicio o al final del anestro, observandose solo parabasales en el
anestro profundo (Figura 14.15) (Stornelli 2020 b).

Figura 14.15. Citologia Vaginal del anestro en felinos.

Anestro. Obj. 40 X.
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Citologia vaginal: relacion con diversos procesos fisiolégicos
y patolégicos

La evaluacion de la citologia vaginal nos brinda informacion de gran utilidad en el examen
reproductivo. Nos permite el estudio de procesos fisioldgicos, como por ejemplo estimacion del
momento del ciclo estral, asi como aproximacién diagnéstica y evolucién de procesos patolégi-
cos, como por ejemplo quistes foliculares.

Si bien este método es muy util, sencillo y de bajo costo, deben también considerarse sus
limitaciones y asi evitar errores en el diagndstico; por ejemplo, la observacién aislada de una
muestra de citologia vaginal, muchas veces es insuficiente para arribar a un diagndéstico.

Estimacion del momento del ciclo estral canino: como se mencioné anteriormente, la evalua-
cion de la citologia vaginal permite estimar el momento del ciclo estral en que se encuentra la
hembra (Stornelli 2016 b).

Aproximacion para la identificacion del momento de servicio

La evaluacion de la citologia vaginal nos permite conocer cuando la hembra se encuentra en
proestro tardio o estro. Si se complementa el estudio con la realizacion de vaginoscopia y deter-
minacion de progesterona sérica, podremos aproximar el momento de mayor fertilidad y realizar

el servicio (Figura 14.16).

Figura 14.16. Proestro tardio-estro.
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Proestro tardio-estro. Obj. 40X.
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Identificacion del primer dia del diestro

El parto, en la perra, ocurrirda 56 a 58 dias después del primer dia del diestro identificado
mediante citologia vaginal. Es asi que la realizacién y la observacion de una serie de extendidos
vaginales a partir de la deteccion del celo permiten reconocer el primer dia del diestro y estimar
la fecha probable de parto y eleccion del momento para realizar una cesarea programada. Al
identificar el primer dia del diestro, podremos realizar la estimacion de la edad gestacional y
realizar controles gestacionales y seleccionar adecuadamente los estudios complementarios in-
dicados en cada etapa de la gestacion, a fin de controlar la salud materna, la viabilidad fetal y la
cantidad de fetos gestados. Esto permite la deteccién temprana de afecciones que pueden ocurrir
durante la gestacion, y de esta manera se incrementan las posibilidades de que ocurra la gesta-
cion sin complicaciones. Es asi que, en diversas situaciones (suplementacion gestacional con
progesterona por hipoluteidismo, alta probabilidad de distocia, gestacion de un feto unico, entre
otras) nos permite realizar una cesarea programada en el momento preciso, evitando el naci-
miento de cachorros prematuros que tendran menor viabilidad neonatal o la muerte de los mis-

mos dentro del Utero, por no ocurrir el nacimiento en el momento adecuado (Figura 14.17).

Figura 14.17. Diestro.
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Célula supefficial flecha roja, célula intermedia flecha verde. Neutréfilo flecha amarilla. Obj. 40X.

Reconocimiento de la accion estrogénica

Administracion de estrégenos exégenos

La administracion de estrégenos exoégenos, con el fin de inhibir la implantacion embrionaria,
puede causar alteraciones funcionales que ponen en riesgo la vida del animal. Mediante el estu-
dio de la citologia vaginal puede arribarse al diagnostico presuntivo de administracién exégena
de estrégenos al observar los cambios que ocasionan en el epitelio de la mucosa vaginal, obser-

vandose en el extendido predominio de células superficiales (Figura 14.18).
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Figura 14.18. Accion estrogénica.

Células superficiales. Obj. 40X.

Reconocimiento de estro fragmentado

Las hembras jévenes, durante su primer o segundo celo, pueden presentar ciclos que se
repiten cada 3 a 6 semanas, en los cuales ocurre solo la fase folicular (estro fragmentado). Esto
puede confundirse con intervalos interestrales acortados. Un seguimiento mediante citologia va-
ginal, con predominio de células superficiales en los extendidos, permite aproximar el diagnos-
tico, arribandose al diagndstico definitivo mediante la aplicacion de otros métodos complemen-

tarios, como la determinacion de progesterona sérica (Figura 14.19).

Figura 14.19. Accion estrogénica, estro fragmentado.

2

Estro fragmentado, células superficiales. Obj. 40X.
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Diagnéstico de estro persistente

Los quistes foliculares ovaricos son una de las causas de estro persistente. La citologia vagi-
nal permite identificar la accion estrogénica persistente, y sera el primer paso en su aproximacion
diagnéstica. Otros métodos complementarios, como la ultrasonografia, permiten formular el diag-
noéstico definitivo (Figura 14.20).

Deteccion de celos silentes

La imagen citoldgica vaginal caracteristica de la accion estrogénica con predominio de células
superficiales, permite identificar la ocurrencia de celos con escasas manifestaciones externas
(Figura 14.21).

Figura 14.20. Accion estrogénica, estro persistente.

Accion estrogénica. Estro persistente, células superficiales. Obj. 40X.
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Figura 14.21. Accion estrogénica. Deteccion de celos silentes.

Accién estrogénica. Deteccion de celos silentes, células superficiales. Obj. 40X.

Aproximacioén diagndstica en el sindrome de ovario remanente

En perras ovariectomizadas la aparicion ciclica de descarga vulvar sanguinolenta, atracciéon
de machos, con citologia vaginal compatible con proestro es un indicador de presencia de tejido

ovarico (Figura 14.22).

Figura 14.22. Accibn estrogénica. Sindrome de ovario remanente.

Accié6n estrogénica. Sindrome de ovario remanente, células superficiales. Obj. 40X.
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Aproximacion diagnéstica del edema vaginal del proestro
(hiperplasia vaginal)

La hiperplasia vaginal ocurre debido a una respuesta exagerada de la mucosa vaginal a la
accion estrogénica, lo cual causa el agrandamiento edematoso de la pared vaginal. Al realizar la
observacion de la citologia vaginal, se observara una imagen compatible con proestro o estro
(Figura 14.23).

Figura 14.23. Accibn estrogénica. Edema vaginal del proestro.
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Accion estrogénica. Edema vaginal del proestro. Células superficiales (flecha verde), células intermedias
(flecha roja), eritrocitos (flecha celeste), neutrdfilo (flecha amarilla). Obj. 40X.

Aproximacion al diagnodstico de vaginitis y endometritis infecciosa

Si bien mediante la utilizacién de la citologia vaginal se puede identificar la presencia de un
proceso inflamatorio en vagina o uUtero, no es posible conocer la localizacién del mismo y se
requeriran otros métodos complementarios, como ecografia y realizacion de un hemograma para
arribar al diagnoéstico. En los extendidos vaginales, se observa una gran cantidad de células in-
flamatorias con predominio de neutrdfilos, muchos de los cuales en vias de degeneracion y con
bacterias en su citoplasma. Es importante recordar que en el diestro temprano y el proestro tem-
prano pueden observarse neutréfilos y bacterias, pero en menores cantidades, y la imagen cito-

I6gica no persiste en el tiempo (Figura 14.24).
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Figura 14.24. Endometritis infecciosa.
PR YR

Célula intermedia (flecha roja), neutréfilo (flecha verde), eritrocito (flecha amarilla). Obj. 40X.

Aproximacioén diagnéstica de tumores

Mediante la observacion de extendidos de citologia vaginal se puede arribar al diagnéstico de
tumores ubicados en el lumen vaginal de origen genital o producto de la invasién de neoplasias
del aparato urinario, que exfolien células que aparecen en los extendidos. Los tumores que mas
frecuentemente son diagnosticados mediante citologia vaginal son: tumor venéreo transmisible,
carcinoma de células escamosas y carcinoma de células transicionales que invaden la vagina
(Figura 14.25y 14.26).
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Figura 14.25. Tumor venéreo transmisible.

Células redondas (flecha roja). Obj. 40X.

Figura 14.26. Carcinoma

e R b

Células anaplasicas (flecha roja). Obj. 40X.

Aproximacion diagnéstica de subinvolucién de los sitios placentarios

En perras que presentan descarga vulvar de mas de treinta dias posparto y con presencia
de células trofoblasticas en extendidos vaginales, se puede formular un diagnostico definitivo
de esta entidad.
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Citologia endometrial

El estudio de las muestras de citologia endometrial obtenidas mediante cateterismo transcer-
vical, endoscopia, laparoscopia o laparotomia permitira la aproximacion diagndstica del estado
del endometrio. El estudio de la poblacion de células endometriales y células inflamatorias per-
mite evaluar si el endometrio muestra reaccion inflamatoria superficial en caninos vy felinos (Fi-
gura 14.27, 14.28, 14.29 y 14.30) (Coralli 2021, Praderio 2019, Praderio 2021).

Figura 14.27. Citologia endometrial de canino.

Células del epitelio endometrial (flechas amarillas), neutrdfilos (flechas celestes) y glébulos rojos (flechas verdes). A) Obj.
20X. B) Obj. 40X.

Figura 14.28. Citologia endometrial de canino.

Células del epitelio endometrial descamadas en grupo (flechas rojas), neutréfilos (flechas celestes) y eritrocitos (flechas
verdes). A) Obj. 60X, B) Obj. 40X.
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Figura 14.29. Citologia endometrial de felino.

Células del epitelio endometrial (flechas amarillas), neutrdfilos (flechas celestes) y eritrocitos (flechas
verdes). A) Obj. 20X, B) Obj. 40X.
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Figura 14.30. Citologia endometrial de felino.

Células del epitelio endometrial descamadas en grupo. Tincién 15 Biopur®. A 'y B) Obj. 40X.
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