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USUELLI FILIPPO e MANTOVANI. CARLO 

L'azione prolifera ti va della f o lii colina 
studiata sulle popolazioni ciliate del rumine 

E' noto che la follicolina provoca una proliferazione d ell' epitelio 
della mucosa dell ' apparato genitale femminile, proliferazione che è par-
ticolarmente n1arcata per l'epitelio della vagina d'ei roditori, tanto d a 
ervire da controllo della follicolina stessa. L'azione proliferativa non è 

]imi La La all'apparato genitale: essa sembra di carattere generale (azione 
sti1nolante della follicolina sulla cicatrizzazione delle ferite dei tes u ti 
aninrnli, tra l'altro .ben dimostrata da un allievo del Cattaneo, il TAI\IB • 

RELLO ( 1) , da uno nostro collaboratore, il GIANNI (2), e da ricerche in 
cor o di BRUNI e UsuELLI ; azione della follicolina sui tessuti vegetali 
confermata anche d'al TEODORO (3 ) ; rappoTti tra carcinogen esi ed e-tro-
genesi , ecc.), tanto che fra i va1·i no1ni coi qtiali la follicolina è tata ] a t-
tezzata vi è anche quello di « proliferina » (MoRICAlID (4). Oper ando 
sulJe co1nu.ne infusioni di vagetali abbiamo ottenuto risultati poco chiar i 
per qnanto riguarda l'azione della follicolina sugli Infusori (e del r to 
analoghi erano stati i reperti che la D1 CAPUA (5) aveva rilevato 11e1l'I-
atituto di Fisiologia della Facoltà Veterinaria di Milano studiando I" a-
zione degli estratti ovarici sullo stesso materiale) ; è probabile eh a più 
chiare conclu ioni si potrà arrivare lavorando su colture pure dei com Luli 
Jnfu ori. Un bt1011 materiale d'indagine però, già a priori, i poleva pre-
sumere costituito dalle popolazioni Ciliate del primo stomaco dei ru mi-
nanti in quanto (pe1· un complesso di condizioni che già abbiamo in altri 
lavori (6) considerato) il ntunero dei Ciliati del ruurine, in condizioni 
normali e costanti di aliinentazione dell' ospite, è relativan1ente co lant . 

N elle tabelle N. 1 e 2 sono riassunti i protocolli di alcune esperienze 
preliminari condotte su due ovini maschi di tre anni di e tà, alim ntati 
prima e dura:nte il decorso delle esperienze con erba m edica e zuppa 
d' ' orzo. 

- La follicolina ( Cris tallovar I.B. I.) fu introdotta nel nunin me-
di.ant onda alla d'o e di 30.000 V.I. diluite in 150 cc. di acqua. A scopo 
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di contro11o si aggiò precedenten1enle l'influenza, sul numero dei Ciliati 
del rumine, de1la introduzione nel rumine di 150 cc. di acqua. Il prelievo 
clel coutenulo deJ rumine, la fissazione ed il conteggio degli Infusori fu-
rono e egrole econdo la tecnica che abbiamo ll)inutamente descritta in 
altri Javori. (6 ) 

Da qne te perienze preliminari risultò chiaramente che la follico-

TAnELLA I. - OVINO N. 1. 

li
i 

1.a giornata 
· ·~~~~~~~-

! Ore 9 30 
I A di giuno infu ori 

p r mm.3 : 846 

2.a giornata 

Ore 9,30 
A digiuno infusori 
per mm.3: 564 

Ore 9.35 Ore 9,35 
ommini trazion e omntini trazione 

di 150 cc. di acqua .cli 30.000 U.I. di 
Follicolina in 150 
cc. di acqua. 

Ore 11 ,30 
Jnfn ori per mm.:i 
822 

Ore 11,35 
ommini -trazione 

pa le di e rba me-
i di a e 01-zo. 

Ore 16 
lm1cro infu ori 

11 r mm.3: 869. 

Ore 11 30 
lnfu ori p er mm .a 
1198. 

Ore 11 ,35 
SomminisLrazione 
pa Lo di erba me-
di ca e orzo. 

Ore 16 
Numero infusoti 
per mm.3 : 1541. 

3.a giornata 

Ore 9,30 
A digiu_no infusori 
per nun.3 : 1162. 

Ore 16 
(Dopo il pa to) 

Nmnero infu ori 
per mm.3 : 1580. 

4.a giornata - --·11 
Ore 9,30 

A digiuno in.fusori 
per mm.3 : 997. 

Ore 16 
(Dopo il pasto) 

Nwnero infusori 
per mm.3 : 1320. 

liua. già dopo poche ore dalla sua so111ministrazione, manifesta una forte 
azione proliferativa sui Ciliati del nunine. A meglio precisare il feno-
meno e eguinuno i due gruppi di esperienze, le cui modalità e risultati 
aneliamo ora esponendo. 

PRllVIO GRUPPO DI ESPERIENZE 

Due ovini inaschi, di anni due, vennero alin1entati a fieno e crusca 
cli fnunento. Dopo otto giorni di tale alimentazione si iniziò il controllo 
del numero normale degli Infusori Ciliati del rumine praticando per tre 
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ohe iJ conteggio a due giorni di distanza. Alle ore 16 del doclice imo 
giorno dell'inizio delle esperienze venne somministrato ai due ovini , 011 
onda im1nes a nel rwuine, rispettivamente 2000 e 6000 Unità Interna-

zionali di Follicolina (Cristallovar I.Il.I.) diluite in 100 cc. di acqua tie-
pida ed i] giorno eguente, empre a digiuno, venne ripreso il controllo 

Ore 9,30 
A digiuno infusori 
por mm.:; : 1217. 

Ore 9,35 
onunini trazione 

di 150 cc. di ac-
<JUa. 

Ore 11 ,03 
lnfu ori per mm.~ 
1202. 

Ore 11,35 
Somrnini trazione 
pn lo di erba me· 
dica e orzo. 

Ore 16 
Jnfusol"i per mm.:i 
1635. 

TABELLA Il. - OVINO N. 2. 

2.a giornata 

Ore 9,30 
A digiuno iniusori 
per mm.:i : 1004. 

Ore 9,35 
So m mini slrnzione 
di 30.000 U. I. di 
Follicoli11a in 150 
cc. di acqua. 

Ore 11,30 
Infu ori per mm.:i 
1811. 

Ore 11 ,35 
Somminislrazione 
pasto cl i e rba mc· 
dica e orzo. 

Ore 16 

3.a giornata 

Ore 9,30 
A digiuno infusori 
per rnm.:1 : 1525. 

Ore 16 
In fu ori p e r mm.3 ( Dopo il pasto) 
2211. Infusori pe1· mm.3 

2070. 

4.a giornata 

Ore 9,30 
A digiw10 infusod 
pe r nun.:i : 1449. 

Ore 16 
( Dopo il paslol 

Infusori per 111111 . 3 ' 

2032. 11 

del numero degli infusori che fu esegl.ùto giornalniente per i primi tr~ 
giorni, ed 'Una altra volta ancora alla distanza di sei giorni. I ri ultat1 
sono e po ti n ella Tabella III. Il numero degli Infusori essendo ritornato 
normale fu iniziata un'altra serie di esperienze analoghe alle precede111j 
ma con la differ enza che alle due pecorre furono i111messe n el nunine ri~ 
spettivamente 20.000 e 50.000 U.I. di Follicolina e che il conteggio degh 
infu ori fu continuato per oltre tre settimane a partii-e dalla onunnn-
~Lrazio~e del1a Follicolina (controllo giornaliero nella prima settimana, 
1n segtuto ogni tre giorni). I risultati so.no esposti nella Tabella nr. 

Dai ri ultati di questo primo gruppo di esperienze si d educe : . . , 
~) ch e la somministrazione di 2000 U.I. di Follicolina agli ovmi e 

Lata Jnsuffi.ciente a provocare sensibili modificazioni nmnerich e alla 
fauna protozoaria del rumine . 
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2) che l'introduzione nel r umine di 6.000 U.I. di Follicolina ha 
.aumentato discretamente i l numero degli In.fusori e che l ' aumento ha 
raouiunto il suo m.assimo (di circa il 45 % ) in seconda giornata. 

ot:i 3) cl1 e l'inunis ione nel nunine di 20.000 e 50.000 U~ità b1te~n~­
zionale di Follicolina provoca sin dal primo g10rno un rapido rnolt1ph-

OVINO N. 3 

Datn O servnzioni 

12/ 1 Dn 8 g.ni n fi eno e cru cn 

14/ 1 )) 10 )) )) )) 

16/ 1 )) 12 )) )) )) 

Me din 

16/1 Alle ore 16 sommi.nistrn· 
zione di 2000 u. I. folli· 
colinn in 100 cc. di ncqun. 

17/l Alim. n fi eno e cn1scn 

18/ 1 )) )) )) 

19/ l )I )) ) J 

25/ l )) )) )) 

Medin . 

TAU ELLA II[. 

N um. 
degli ini. 
per nim.3 

ore 9 

564 
703 

657 

641 

784 

604 

614 

523 

631 

Dntn 

12/ 1 

14/ 1 

16/ l 

OVINO N. 4 

Osser va zioni 

On 8 g.ni n fi eno e cru ca 

)) 1 o )) )) )) 

)) 12 )) )) )) 

M edia 

16/ l Alle ore 16 somministra· 
zione di 2000 U. I. folli. 
colinn in 100 cc. di acqun. 

17/ l 

18/ 1 

19/ 1 

25/ 1 

Alim. n fieno é cru cn 

)) )) )) 

)) )) )) 

)) )) )) 

Medin 

N um . 
degli inI. 
p er mm.:i 

ore 9 

690 

645 
624 

653 

898 

957 

714 

690 

814 

carsi delle popolazioni Ciliate con un a1uuento m assimo risp e ttivo del 
360% in terza giornata e in quinta giornata d el 380ro . 

4 ) Che l'aumento d egli infusori provoca to dalla Follicolina p er-
dura a lungo: il n1m1ero d egli Infusori non ritorna alla nonna ch e v er so 
la 15a giornata dall'inh·oduzione d el rumine di 20.000 U.I. di Follicolina 
ed in 23° giornata dall' introduzione di 50.000 U.I .. 

e) SECONDO GRUPPO DI ESPERIENZE 

Queste esperienze furono ist~tuite con lo scopo di studiare l' in-
fluenza della follicolina sullo sv iluppo delle popo"lazioni Ciliate del ru-
m,ine in animali precedentemente priv ati della loro norni,ale fauna pro-
tozoaria· al tempo tesso si ebbe occa sione di studiare !!influe nza d ella 
follicolina sul regredire da digiuno del"le medesime popolazioni Ciliate. 
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Due ovini ma chi, cli ine i 9 vennero p er 18 giorni alimentati con 
fieno ed orzo: duraute ques to p eriodo si controllò il numero degli infu-
sori per mm.a di contenuto de] rumine prelevalo com.e al solit o a digiuno, 
ver so le ore 9 d el mattino. I due animali vennero privati dalla lÒro fauna 
ciliata col metodo (an1piamente studiato da l\tlANGOLD, da U:su ELLI e dai 
]oro aJli evi ), d ell 'alimentazion e lattea e elusiva, 1netodo che come lVl.AN-

Dntn 

27/ l 

29/ l 

31/ l 

31/ l 

1/ 2 
2/ 2 
3/ 2 
4/ 2 
5/ 2 
6/ 2 
7/ 2 
9/ 2 

12/ 2 
15/ 2 
18/2 
21/ 2 
23/ 2 

GOLD e UsuELLI (7) hanno dimostrato, si basa st.Ù forte abbassamento 
d el pH provocato dalla f ermentazione acida d el lat te nel rumine. La 
<li eta lattea fu continuata per 14 giorni; indi, ten endo i solati gli animali 
dagli alrti ruminanti, si riprese la dieta a fieno ed orzo e dopo altri 10 
giorin (durante i quali si potè cons tatare che l e popolazioni ciliate erano 
totalmente di strutte) si immise n el rumine dei due animali 50 cc. di con-
tenuto d el rumine (ricco cli circa 620 Infusori p er 1nm. 3 ) q.ppena prele-
vato da una pecora in condizioni normali di alimentazione, avendo cura 
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di agitare a lungo (secondo le m.oclalità studiate da Usu ELLI n el Labora-
torio del MANGOLD) i] contenuto stesso prima di separarne ed esatta-
mente mi urarne le due porzioni, affincbè il numero totale degli Infusori 
immessi nei nm1jni dei due animali non presentasse sen sibili differenze. 

Dato 

18/ 12 

28/ 12 

28/ ] 2 

2/ 1 

5/ 1 

12/ 1 

13/ l 

23/ l 

24/ 1 

25/ 1 

26/ l 

28/ 1 

30/ l 

2/ 2 

4/ 2 

8/ 2 

OVINO N. 5 

A nnotazioni 

Do 8 g. a fi eno e orzo 

» 18 » » » 

Somm.inist. latte 1 litro al 
, g io rno; viene sosp e o o· 

gni altro alimento 

) ) )) )) 

)) )) )) 

J) )) )) 

Si ritorna all'alim. a fie· 
no ec~ orzo ten endo i so· 
loto l'animale . 

A lle ore 16 i sommini-
tra 50 cc. di contenuto 

dcl r wn. cli una p ecora 
(con 850 infu. p er mm.3) 
e oll e ore 17 si omm.ini 

I ro l 00 cc. di acqua tie-
pida 

Alimcn. a fi eno ed orzo 

J) » )) 

)l >) 

)) )I )) 

)) 

I) )) )) 

» ) ) ) ) 

)) )) )) 

TABELLA V. 

NunL 
d egli ini. 
pe r mm.3 

ore 9 

848 

909 

618 

230 

23 

o 

o 
14 

150 

410 

590 

508 
710 

650 

695 

Data 

18/ 12 

28/ 12 

28/ 12 

2/ 1 

5/ 1 

12/ 1 

13/ 1 

23/ 1 

24/ 1 

25/ 1 

26/ l 

28/ 1 

30/ 1 

2/ 2 

4/ 2 

8/ 2 

OVI N O N. 6 

A nnotazioni 

Da 8 g. a fieno e orzo 

» 18 )) » » 
omm.ini l. latte 1 litro al 

giorno ; v ien e sospes o o· 
gni altro alimento . 

) I )) ) ) 

)) )) J) 

)) )) » 
Si ritorna all'alim. a fie· 
no e dorzo tenendo i so· 
lato l 'an.imale. 

In tutto come p e r l'agnel-
lo N. 1 ; alle ore 17 s i 
onuninistra inv ece di a c· 

q ua pma 20.000 U . I. d.i 
folli colina in 100 cc. di 
accrua 

A I un en. a fi eno ed orzo 

)) )) )) 

)) )) )) 

)) » » 

)) )) )) 

)) )) )) 

)) ) ) )) 

)) » )) 

Nwn. 
d e gli inf. 
per inm.3 

ore 9 

703 

682 

460 
2/ 2 

pochi inf. morti 

o 

o 

210 

590 

1084 
1870 

2530 

2043 

1591 
1112 

Un' ora dopo, ad uno degli animali furono somm1n1strate 20.000 U.I. d" 
F_ollicolina in. I?O cc .. cli _acqu a, all ~altr? ~nimale, per controllo cc. 10~ 
d1 acqua. Indi s1 continuo p r 25 giorni l alirnentazione a fieno d . d l . I gl. I f e orzo pratican o a numerazione e eo- 1 n usori del rumine a 1"nte . 11" 

• e rva l cre-scenti come appare dalla tabella V. 
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Si ripetè poi Lutlo il ciclo sperimentale precedentemente descrilto. 
ma invertendo gli animali; a quello che prima era servito di controllo 
si somministrò la follicolina e viceversa }Jer l'altro animale. I ri ultati 

Data 

18/2 

19/ 2 
22/ 2 

25/ 2 

27/2 

5/ 3 

7/3 
17/ 3 

18/ 3 
19/ 3 
20/ 3 
21/ 3 

22/ 3 
24/3 
26/3 
30/ 3 

5/ 4 
15/4 
25/4 

OVINO N. 5 

Annoi azioni 

Alim. a fieno ed orzo 

Somm. latte I litro 

)) 

)l ) I 

)J )) 

Fieno e d orzo, isolamento 

)) )) 

AJle ore 16 si sommini-
strano 50 cc. di contenu· 
to del rumine (620 inf. 
per nun.3) e alle ore 17 
si somministrano 20000 
U. I. di follicolina in 100 
cc. di acqua. 

Alimentazione a fieno 
ed o rzo. 

TABELLA VI. 

Num. 
degli inI. 
per nun .~ 

ore 9, 

784 

360 

98 

30 

o 
o 

65 
470 

1250 

1976 

2730 
2480 

2835 
1680 

ll25 
1010 
847 

Data 

18/ 2 
19/ 2 

22/2 

25/ 2 

27/ 2 

5/ 3 

7/ 3 
17/ 3 

18/ 3 

19/ 3 

20/ 3 

21/ 3 

22/ 3 

24/ 3 

26/ 3 

30~3 

5/ 4 
15/ 4 

25/ 4 

OVINO N. 6 

Annotazioni 

Alim. a fieno ed orzo . I 
Somm. latte l litrn 

)) )) 

)) )) 

)) )) 

F ieno ed orzo, i solamento 

)) )) )) 

AJle ore 16 si sommini-
strano 50 cc. di contenu· 
to del rumine (620 iof. 
per mm..3) e alle ore 17 
s i somministrano 100 cc. 
d'i :icqua pura. 

Alimentazione a fieno 
ed orzo. 

Nu.m. 
degli inf. 
per mm.3 

ore 9 

893 

458 
136 

o 
o 
o 

Qualchi m c. 

70 
318 

540 
510 

6-H 

590 

710 

940 
870 

795 

di queste esperienze che si protrassero per altri 66 giorni -~ono es po ti 
nella tabella N. 4. 

_Al.tr_e ricerche furono condotte sugli stessi animali che erano ser viti 
p er il primo gruppo di esperienze. Le due pecore furono alimentate per 
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tre seLLimane a fieno e cn1sca; poi ad uno degli animali fu somministrato 
un litro di latte ecl all'altro un litro di latte con l'aggiunta di 30.000 U.I. 
tli Follicolina. Nella successiva settimana i due animali furono tenuti 
n di e la la ltea esclusiva praticando ogni giorno il conteggio degli Infusori 
del rumine; indi all'animale cli controllo furono introdotti nel rumine 

Data 

23/ 2 

15/~ 

16/ 3 
17/ 3 

18/ 3 
]9/ 3 

20/ 3 

21 / 3 

22/ 3 
23/ 3 

24/ 3 

26/ 3 
28/ 3 

30/ 3 

4/'l 

OVINO N. 3 

Osservazioni 

Alim. fieno e crusca 

Dopo il prelievo delle 
ore 9 si sonun.inistra un 
litro di latte 

Alimenl. lattea (1 litrn) 

" )) )) 

)) )) 

)) )) 

)I )) )) 

) ) )) )I 

)) )) )) 

omm. 50 cc. di conten. 
elc i nun. (con 810 inJ. 
per mm.3 ) poi fieno e 
crusca 

Alim. fi eno e crusca 

)I )) 

) I )) )) 

)) )) 

)) )) )) 

TABELLA VII. 

Nwn. 
degli inf. 
per mm.3 

ore 9 

663 

754 
580 

415 
392 

27 

o 

o 
63 

214 

385 

550 

Data 

23/2 

15/ 3 

16/ 3 

17/ 3 

18/ 3 

19/ 3 

20/ 3 

21/ 3 
22/ 3 

23/ 3 

24/ 3 
26/ 3 

28/ 3 

30/ 3 
4/ 4 

OVINO N. 4 

Osservazioni 

Alim. fieno e crusca 

Dopo il prelievo s i som-
m.inistra un litro di latte 
e 30.000 U. I. follicolina 

Aliment. lattea (1 litro) 

)) » 

)) )) )) 

)) )) )) 

)) )) }) 

) ) )) )) 

)) )) )) 

Somm. 50 cc. dello stesso 
conten. del rum. poi fie-
no e crusca e 30.000 U . I. 
follicolina 

Alim. fieno e crusca 

) ) )) )) 

)) 

}) )) 

)) ) l ) ) 

Num. 
degli inf. 
per mm.3 

ore 9 

731 

637 
945 
718 

251 
Qualche cadav. 

o 
o 
o 

o 
385 

648 

1170 

1903 

1751 

30 cc. di contenuto del rumine (con circa 810 Infusori per mm.3
) ed al-

l'altro animale pure 50 cc. dello stesso contenuto del runùne unitamente 
a 30.000 U.I. di Follicolina. I due animali furono riniessi a fieno e crusca 
e per altri 11 giorni si controllò il numero degli Infusori. I risultati sono 
esposti nella Tabella VIT. 

Dai risultali di questo sec~nclo grup·po di esperienze si deduce: 
1) che, se dopo aver pnvato col metodo della dieta Iau 1 ·1 . l Il f c·1· . . ea esc u-s1va i runnne e e a sua auna l iata, s1 ritorna all'al1'me t · 

( e ' n azione nor-
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male tenendo i olati gli animali dagli altri ruminanti, gli Infusori Ciliati . . non r1compmono. 
2) che se in animali co ì privati della loro fauna Ciliata i intro-

duce i] contC1J1uto del rumine di un animale ricco di Infusori i Ciliati i 
sviluppano progre ivamente ino a raggiungere il loro numero normale 
in 10-12 giorni. 

3) che se in ieme al contenuto del rumine di lUl animale a popo-
lazioni infusori e di trulle una uffi.ciente quantità di follicolina i Ciliati 
i sviluppano con straordinaria rapidit·à: raggiungono il loro numero 

nornrnle in due tre giorni, lo triplicano ed anche lo quadruplicano in 
quinta-sesta giornata, per poi ritornare lentamente alla norma. 

4) che e all 'inizio de1la dieta lattea e elusiva. viene sommini trata 
follicolina le popolazioni Ciliate del rumine invece di diminuire progre -
sivamente awnentano ne1le prime 48 ore per poi declinare rapidamente 
tanto da scomparire a ai prima cli quanto non si verifica normalmente 
per effetto dell'alimentazione lauea. 

CONSIDERAZIONI 

Dai ri ul tati del primo gruppo di esperienze e tenendo conto del 
fallo che la quantità normale di contenuto del rumine della pecora i 
aggira ui quallro-cinque litri possiamo calcolare che la concentrazione 
1ninima per l'esplicazione dell'azione proliferativa della follicolina ulla 
fauna Ciliata del rumine sia vicina ad una Unità lntenwzionale per e . 
e che quella mas inrn, al di là della quale un aumento della concentra-
zione non provoca un ulteriore sen sibile incremento del nwuero degli 
Infu::iori, si aggiri sulle 5 U.I. per cc .. Non è possibile per ora dire se que-
. ta concentrazione 1na ima abbia un significato intrinseco, diretto, nel 
sen so di una r eale in ensibilità dei .Ciliati a concentrazioni più alte di 
follicolina opptu-e se Pulteriore incremento delle popolazioni lnfu ori 
trovi la ua limitazione in condizioni di ambiente; e la riserva è tanto 
più nece saria in quanto la densità delle popolazioni Ciliate raggiunta in 
queste esperi.enze per effetto d ella follicolina (anche oltre i 3000 Infu ori 
p er mm. a) è, a quanto n e sappiamo, la più alta r egistrata nella letteratura 
sugli lnfuesori Ciliati che vivono nell'apparato digerente degli Erbivori. 

Il fatto che gli effetti della somministrazione di 50.000 U.I. di folli-
colina p er sistono più a lungo di .quelli della somministrazione di 20.000 
U.I. ci sembra con ogni probabilità collegato col t empo di permanenza 
d el prodotto n el rumine; è evidente che la concentrazione minima pe~ 
il manifestarsi dell'azione proliferativa sarà raggiunta tanto più tarch 
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quanto maggiore sarà la quantità di follicolina sonuninistrata. A questo 
proposito ricordiamo: 

a) che FALASCHJNl (8) ha potuto dimostrare che nelle pecore le 
ultime tracce di alimento non scompaiono dal rumine che verso la tredi-
cesima giornata dalla .sonuninistrazione dell'alimento stesso. 

b) che esperienze, ancora inedite, di UsuELLI starebbero a dimo-
strare che la follicolina, contrariamente ad altri ormoni di struttura non 
sterolica, non viene alterata anche dopo molti giorni di permanenza 
nel rumine. 

RIASSUNTO 

Gli AA. dimostrano, attraverso numerose esperienze condotte su 
Ovis aries, che la Follicolina, alla concentrazione di 1-5 U.I. per cc. di 
contenuto del rumine, manifesta una rapida intensa azione proliferativa 
stùle popolazioni Ciliate del rumine. 
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