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Summary



SUMMARY

The  s t u d i e s  r e p o r t e d  i n  t h i s  t h e s i s  w e r e  u n d e r t a k e n  t o  

e x a m in e  i n  d e t a i l  s e v e r a l  a s p e c t s  o f  i n f e c t i o n  w i t h  O s t e r t a g i a  

o s t e r t a g i  i n  c a t t l e .  The  e f f e c t  o f  a g e  on t h e  d e v e l o p m e n t  o f  

i m m u n i t y  w a s  i n v e s t i g a t e d  a n d  a n  a t t e m p t  w a s  m ade  t o  i m m u n i s e  

c a l v e s  a g a i n s t  o s t e r t a g i . More  d e t a i l e d  work was c o n c e r n e d  

w i t h  t h e  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  p a r a s i t e  a t  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  o f  

t h e  abomasum, t o g e t h e r  w i t h  t h e  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  cha nges  i n  t h e  

p a r a s i t i s e d  h o s t .

S e c t i o n  I  d e s c r i b e s  two  e x p e r i m e n t s  on t h e  immune r e s p o n s e  

o f  c a t t l e  t o  O s t e r t a g i a . The f i r s t  w a s  d e s i g n e d  t o  a s c e r t a i n  

w h e t h e r  im m u n i t y  t o  o s t e r t a g i a s i s  d e v e l o p e d  more  q u i c k l y  i n  9-15 

month  o l d  c a t t l e  t h a n  i n  c a l v e s .  A l th o u g h  t h e r e  was  e v i d e n c e  o f  

tw o  m a n i f e s t a t i o n s  o f  r e s i s t a n c e ,  n am e ly  r e d u c e d  worm s i z e  and 

f e c u n d i t y ,  t h e  s t u d y  d e m o n s t r a t e d  t h a t  worm e s t a b l i s h m e n t  was n o t  

m a r k e d l y  a f f e c t e d  by t h e  a g e  o f  t h e  h o s t  a n d  s u g g e s t e d  t h a t  

n a t u r a l  a g e  r e s i s t a n c e  i s  n o t  s i g n i f i c a n t l y  d e v e l o p e d  i n  9 - 1 5  

month o l d  c a t t l e .

I n  t h e  s e c o n d  e x p e r i m e n t ,  a n  a t t e m p t  w a s  m ade  t o  i m m u n i s e  

c a l v e s  a g a i n s t  0 ^  o s t e r t a g i  u s i n g  a c l o s e l y  r e l a t e d  p a r a s i t e  

O s t e r t a g i a  l e p t o s p i c u l a r i s  w h i c h  h a s  b e e n  s h o w n  t o  i n d u c e  a 

m arked  r e a c t i o n  i n  t h e  abomasum o f  c a l v e s .  Two d o s e s  o f  e i t h e r  

0 . o s t e r t a g i .  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  o r  a c o m b i n a t i o n  o f  0 . o s t e r t a g i  

a n d  l e p t o s p i c u l a r i s  w e r e  g i v e n  t o  y o u n g  c a l v e s  p r i o r  t o  

c h a l l e n g e  w i t h  0 . o s t e r t a g i  b u t  none o f  t h e s e  i m m u n i s i n g  r e g i m e n s  

c o n f e r r e d  p r o t e c t i o n  and  s i m i l a r  c h a l l e n g e  b u r d e n s  w e re  r e c o v e r e d  

f rom  a l l  o f  t h e  c a l v e s  a t  p o s t  mortem e x a m i n a t i o n .



The m a j o r  p a r t  o f  t h i s  t h e s i s  was c o n c e r n e d  w i t h  s t u d i e s  on 

t h e  b i o c h e m i c a l  and h o r m o n a l  c h a n g e s  w h ic h  o c c u r  i n  t h e  h o s t  a s  a 

r e s u l t  o f  i n f e c t i o n  w i t h  l a r v a l  and  a d u l t  0 . o s t e r t a g i  and t h e s e  

a r e  d e s c r i b e d  i n  S e c t i o n  2, I n  E x p e r i m e n t  3 ,  c a l v e s  w e r e  

i n f e c t e d  w i t h  5 0 , 0 0 0  0 . o s t e r t a g i  a n d  s e r u m  p e p s i n o g e n  a n d  

g a s t r i n  l e v e l s  m e a s u r e d ;  t h e s e  r o s e  m a r k e d l y  f rom  day 15 a f t e r  

i n f e c t i o n  a n d  p e a k e d  b e t w e e n  d a y s  20 a n d  30 ,  E x p e r i m e n t s  4 ,  5 

and  6  w e re  d e s i g n e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  r o l e  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e  

i n  t h e  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  h o s t .  Serum p e p s i n o g e n  

l e v e l s  r o s e  c o n s i s t e n t l y  w hen  a n i m a l s  w e r e  e x p o s e d  t o  a d u l t  

p a r a s i t e s .  However ,  se rum  g a s t r i n  l e v e l s  o n ly  r o s e  i n  r e s p o n s e  

t o  l a r g e  n u m b e r s  o f  a d u l t  w o r m s  a nd  t h e  a s s o c i a t i o n  o f  t h e s e  

c h a n g e s  w i t h  a l t e r e d  a b o m a s a l  pH a r e  d i s c u s s e d .  L e s i o n s  w e r e  

o b s e r v e d  i n  t h e  abomasa  o f  c a l v e s  w h ic h  w e re  i n f e c t e d  w i t h  a d u l t  

p a r a s i t e s  o n l y  a n d  a f u r t h e r  e x p e r i m e n t  ( E x p e r i m e n t  7)  w a s  

c a r r i e d  o u t  t o  d e t e r m i n e  w h e t h e r  t h e  i n t i m a t e  a s s o c i a t i o n  o f  t h e  

p a r a s i t e s  w i t h  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  w as  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  

p a t h o l o g i c a l  and  p h y s i o l o g i c a l  ch a n g es  w h i c h  t o o k  p l a c e .  D ur ing  

t h i s  s t u d y ,  i t  w a s  a p p a r e n t  t h a t  a d u l t  O s t e r t a g i a  w e r e  q u i c k l y  

k i l l e d  when r e s t r i c t e d  and su spende d  i n  c h a m b e rs  i n  t h e  abomasum 

a n d  i t  w a s  t h e n  c o n c l u d e d  t h a t  t h e  p a r a s i t e s  r e q u i r e  t h e  

m i c r o e n v i r o n m e n t  c l o s e  t o  t h e  e p i t h e l i u m  f o r  t h e i r  s u r v i v a l .  No 

p a t h o p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  w e r e  o b s e r v e d  p r o b a b l y  d u e  t o  t h e  

e a r l y  m o r t a l i t y  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s  i n  t h i s  e x p e r i m e n t .

The two  r e m a i n i n g  e x p e r i m e n t s  i n  S e c t i o n  2 w e r e  d e s i g n e d  t o  

i n v e s t i g a t e  c h a n g e s  i n  p e p s i n o g e n  and  g a s t r i n  l e v e l s  w h ic h  o c c u r  

i n  n a t u r a l l y  a c q u i r e d  O s t e r t a j g i a  i n f e c t i o n s  i n  t h e  f i e l d .  

A n i m a l s  i n  E x p e r i m e n t  8  w e r e  k e p t  f o r  two  s e a s o n s  u n d e r  t y p i c a l



h u s b a n d r y  c o n d i t i o n s  a n d  p l a s m a  p e p s i n o g e n  a n d  g a s t r i n  l e v e l s  

w e r e  r e c o r d e d  r e g u l a r l y .  V a lu e s  f o r  p e p s i n o g e n  and g a s t r i n  r o s e  

t o  t w o  p e a k s  a s  Type  I  a n d  Type  I I  o s t e r t a g i a s i s  d e v e l o p e d  a n d  

s u b s e q u e n t l y  f e l l  a s  t h e  a n i m a l s  r e c o v e r e d .  The p e p s i n o g e n  

l e v e l s  d i d  n o t  r e t u r n  t o  p r e - i n f e c t i o n  v a l u e s  e i t h e r  d u r i n g  t h e  

p r e - T y p e  I I  p e r i o d ,  o r  d u r i n g  t h e  s e c o n d  g r a z i n g  s e a s o n  w he n  

immunity  had d e v e l o p e d .

The  a e t i o l o g y  o f  t h e  r a i s e d  p e p s i n o g e n  v a l u e s  o b s e r v e d  

d u r i n g  t h e  s e c o n d  g r a z i n g  s e a s o n  w e r e  f u r t h e r  i n v e s t i g a t e d  i n  

E x p e r im e n t  9. Immune a d u l t  d a i r y  cows w h i c h  had  been  ho u s e d  f o r  

t h e  w i n t e r  p e r i o d  w e r e  c h a l l e n g e d  w i t h  O s t e r t a g i a  l a r v a e  a n d  

b l o o d  w a s  c o l l e c t e d  r o u t i n e l y  f o r  t h e  e s t i m a t i o n  o f  s e r u m  

p e p s i n o g e n  and g a s t r i n .  P e p s in o g e n  l e v e l s  r o s e  t o  a b o u t  3,0 i.U. 

T y r o s i n e  w i t h i n  3 days  o f  c h a l l e n g e  w h i l e  g a s t r i n  l e v e l s  r e m a i n e d  

a t  p r e - i n f e c t i o n  l e v e l s .  I t  was c o n c lu d e d  t h a t  O s t e r t a g i a  l a r v a e  

may i n d u c e  a  h y p e r s e n s i t i v e  r e s p o n s e  i n  t h e  a b o m a s a  o f  im m une  

c a t t l e  w i t h  a  c o n s e q u e n t  l e a k a g e  o f  p e p s i n o g e n  i n t o  t h e  b l o o d .



G e n e r a l  I n t r o d u c t i o n



INTRODUCTION

The  n e m a t o d e  p a r a s i t e  O s t e r t a g i a  o s t e r t a g i  b e l o n g s  t o  t h e  

f a m i l y  T r i c h o s t r o n g y l i d a e  w h i c h  i s  i n c l u d e d  i n  t h e  s u p e r f a m i l y  

T r i c h o s t r o n g y l o i d e a  o f  t h e  o r d e r  S t r o n g y l i d a .

O s t e r t a g  d e s c r i b e d  t h e  p a r a s i t e  i n  1 890  a n d  n am ed  i t  

S t r o n g y l u s  c o n v o l u t u s . I t  h a s  s i n c e  b e e n  r e n a m e d  S t r o n g y l u s  

o s t e r t a g i  S t i l e s ,  1892 and S, c e r v i c o r n i s  G i l r u t h ,  1899. The 

p r e s e n t  name was  a s s i g n e d  by Ransom i n  1907.

F o l l o w i n g  t h e  f i r s t  r e p o r t  on  t h e  p a t h o g e n i c  e f f e c t s  o f  

0 .  o s t e r t a g i  i n  c a t t l e  i n  t h e  U.K. ( G a r d e n e r ,  1 9 1 1 )  t h e r e  h a v e  

be e n  a p l e t h o r a  o f  r e p o r t s  p u b l i s h e d  on i t s  s i g n i f i c a n c e  and i t  

i s  now r e g a r d e d  a s  t h e  m o s t  p a t h o g e n i c  and e c o n o m i c a l l y  i m p o r t a n t  

g a s t r o i n t e s t i n a l  p a r a s i t i s m  o f  c a t t l e  i n  t h e  t e m p e r a t e  a r e a s  o f  

t h e  w o r l d  (Armour,  1970) .

L i f e  Cyc le

Eggs m e a s u r i n g  70 -84  p  l o n g  and 40 -5 0  p  w i d e  a r e  d e p o s i t e d  

by a d u l t  f e m a l e  Ojj_ o s t e r t a g i  i n  t h e  a b o m a s u m  o f  t h e  h o s t  

( T h r e l k e l d ,  1 9 4 6 ) ,  T h e s e  p a s s  o u t  i n  t h e  f a e c e s  a t  t h e  m o r u l a  

s t a g e  and  h a t c h  i n  24 h o u r s  i n t o  a c t i v e  f i r s t  s t a g e  l a r v a e  w h ich  

f e e d  on  c o l i f o r m  b a c t e r i a  i n  t h e  f a e c e s  (Smyth ,  1976) . These  

l a r v a e  t h e n  u n d e r g o  t w o  m o u l t s  w i t h i n  t h e  d u n g  p a t  t o  b e c o m e  

i n f e c t i v e  t h i r d  s t a g e  l a r v a e .  P r e p a r a s i t i c  d e v e l o p m e n t  i s  

i n f l u e n c e d  by  t e m p e r a t u r e ,  m o i s t u r e  a n d  a e r a t i o n  ( R o s e ,  1 9 6 1 ) ,  

D u r in g  t h e  second  a c d y s i s  t h e  c u t i c l e  o f  t h e  second  s t a g e  l a r v a  

i s  r e t a i n e d  ( T a y l o r ,  1 9 3 0 )  a n d  t h e  t h i r d  s t a g e  l a r v a  i s  t h u s



r e n d e r e d  h i g h l y  r e s i s t a n t  t o  c o n d i t i o n s  o f  d r o u g h t  and e x t r e m e s  

o f  t e m p e r a t u r e ,  E m b r y o n a t e d  e g g s  may s u r v i v e  f o r  a  s h o r t  t i m e  

u n d e r  d r y  c o n d i t i o n s  b u t  n o n - e m b r y o n a t e d  e g g s  a n d  f i r s t  a n d  

s e c o n d  s t a g e  l a r v a e  a r e  e x t r e m e l y  s u s c e p t i b l e  t o  d e s i c c a t i o n  

( R o s e ,  1 9 6 1 ) ,

I n f e c t i v e  t h i r d  s t a g e  l a r v a e  (L 3 ) d i s p l a y  r a n d o m  m o v e m e n t  

w h i c h  r e q u i r e s  a  w a t e r  medium ( C r o f t o n ,  1954)  and t h e  m i g r a t i o n  

o f  t h e s e  l a r v a e  o n t o  h e r b a g e  i s  f a v o u r e d  a f t e r  r a i n f a l l  w h i c h  

s o f t e n s  t h e  f a e c a l  p a t s  ( R o s e ,  1 9 6 1 ) .  F r e e  l i v i n g  L 3  a v e r a g e  

700 j i  i n  l e n g t h  ( R o s e ,  1 9 6 9 )  h a v e  a s m a l l  b u c c a l  c a v i t y  a n d  a 

c l a v i f o r m  o e s o p h a g u s .  The i n t e s t i n e  i s  made up o f  16 n u c l e a t e d  

c e l l s  t a p e r i n g  p o s t e r i o r l y  i n t o  a s l e n d e r  r ec tum ,"  The e x c r e t o r y  

s y s t e m  i s  l o c a t e d  i n  t h e  a n t e r i o r  p a r t  o f  t h e  b o d y  a n d  a n  o v a l 

s h a p ed  g e n i t a l  p r i m o r d i u m  c a n  be seen .

T h i r d  s t a g e  t r i c h o s t r o n g y l o i d  l a r v a e  h a v e  b e e n  i n d u c e d  t o  

e x s h e a t h  i n  s o l u t i o n s  o f  d i s s o l v e d  g a s e o u s  c a r b o n  d i o x i d e  a t  38°C 

( R o g e r s ,  1 9 6 6 ) ,  A f t e r  i n g e s t i o n  L 3  a r e  t h o u g h t  t o  e x s h e a t h  i n  

t h e  rumen  (Armour,  1970)  b u t  e x s h e a t h e d  l a r v a e  have  been  o b s e r v e d  

i n  i n g e s t a  c o l l e c t e d  f r o m  s h e e p  f i t t e d  w i t h  a n  o e s o p h a g e a l  

f i s t u l a  ( B a i r d e n ,  p e r s o n a l  c o m m u n ic a t io n )  and i t  may be t h a t  t h e  

m a s t i c a t i o n  o r  s a l i v a t i o n  o f  t h e  h o s t  a l s o  p r o v i d e s  a s t i m u l u s  

f o r  e x s h e a t h m e n t .

E x s h e a th e d  L3  have  been  d e m o n s t r a t e d  i n  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  

o f  c a l v e s  w i t h i n  s i x  h o u r s  o f  o r a l  i n f e c t i o n  (O sbo rne ,  B a t t e  and 

B e l l ,  1 9 6 0 ) ,  T h r e l k e l d  ( 1 9 4 6 )  n e c r o p s i e d  a n i m a l s  a t  v a r i o u s  

t i m e s  a f t e r  o r a l  a d m i n i s t r a t i o n  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  and o b s e r v e d  

t h e  l e n g t h  and  m orp h o lo g y  o f  t h e  p a r a s i t i c  s t a g e s .  I n  t h e  c o u r s e  

o f  t h i s  w o r k  h e  d e s c r i b e d  t w o  e c d y s i s  w i t h i n  t h e  h o s t .  The



p a r a s i t i c  s t a g e s  o f  0 . o s t e r t a g i  h a v e  s i n c e  b e e n  c l a s s i f i e d  a s  

t h i r d  s t a g e ,  t h i r d  m o u l t ,  f o u r t h  s t a g e ,  f o u r t h  m o u l t ,  f i f t h  s t a g e  

and a d u l t  ( D o u v res ,  1956 ) ,

D u r i n g  a  s u b s e q u e n t  s t u d y  on t h e  d e v e l o p m e n t  o f  t h e  

p a r a s i t i c  s t a g e s  o f  0, o s t e r t a g i . Rose (1969)  i n f e c t e d  c a l v e s  on 

o n e  o r  t w o  o c c a s i o n s  w i t h  2 0 , 0 0 0  0.  o s t e r t a g i  L^,  The  c a l v e s  

w e r e  n e c r o p s i e d  a t  i n t e r v a l s  a n d  t h e  w o r m s  e x a m i n e d  

m i c r o s c o p i c a l l y  w h i l e  a l i v e  and a f t e r  f i x a t i o n .  Worms w h i c h  w e re  

f ro m  one t o  16 days  o l d  and m a t u r e  a d u l t s  w h i c h  w e re  2 2  days  o l d  

were d e s c r i b e d .

On t h e  f i r s t  d a y  a f t e r  o r a l  i n f e c t i o n ,  t h i r d  s t a g e  l a r v a e  

h a d  l o s t  t h e i r  o u t e r  c u t i c l e  a n d  by d a y  3 p o s t - i n f e c t i o n  h a d  

u n d e r g o n e  t h e  t h i r d  m o u l t .  At  t h i s  s t a g e  t h e  s e x e s  c o u l d  be 

d i f f e r e n t i a t e d  by t h e  d i s t a n c e  o f  t h e  g e n i t a l  p r i m o r d i u m  f rom  t h e  

t i p  o f  t h e  t a i l  w h i c h  r a n g e s  f r o m  1 2 0 - 1 7 5  i n  t h e  f e m a l e  a n d  

2 5 0 - 3 8 0  j i  i n  t h e  m a l e .  The  t h i r d  e c d y s i s  w a s  c o m p l e t e  by d a y  4 

and  d e v e lo p m e n t  o f  t h e  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  c o n t i n u e d  f o r  S days .  

On t h e  t e n t h  d a y  p o s t  i n f e c t i o n  t h e  l a r v a e  w e r e  e n c l o s e d  i n  a  

l o o s e  c u t i c u l a r  s h e a t h  a n d  i n  t h e  m a l e s  t h e  b u r s a  w i t h  i t s  

s u p p o r t i n g  r a y s  had fo rm e d  and u n p ig m e n te d  s p i c u l e s  w e r e  p r e s e n t .  

I n  t h e  f e m a l e s  t h e r e  w e r e  t u b u l a r  u t e r i  and  t h e  o v a r i e s  c o n s i s t e d  

o f  r o u n d e d  c e l l s .  The  p a r s  h a u s t r i x  a n d  p a r s  e j e c t r i x  o f  t h e  

o v e j e c t o r  had  d e v e l o p e d  m u s c l e  f i b r e s  and t h e  l i p s  o f  t h e  v u l v a  

w e re  p o s i t i o n e d  a ro u n d  t h e  v u l v a l  o r i f i c e .

The f o u r t h  e c d y s i s  was c o m p l e t e d  by day 12 and  by day  13 t h e

v u l v a l  f l a p  was f o rm e d  i n  t h e  young a d u l t  f e m a l e s .  Im m a tu re  ova

w e r e  a p p a r e n t  i n  t h e  a n t e r i o r  e n d  o f  t h e  u t e r u s  by d a y  14 a n d *:i
Î
J
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t h e s e  had m a t u r e d  and p a s s e d  t o  t h e  o v e j e c t o r  by day 16, I n  t h e  

m a l e s ,  s p e r m a t o g e n e s i s  was c o m p le te  by day 15,

The f i f t h  s t a g e  l a r v a e  had t r i a n g u l a r  m outh  p a r t s  w i t h  t h r e e  

l i p s  a n d  i n  b o t h  s e x e s  t h e r e  w e r e  c e r v i c a l  p a p i l l a e .  I n  t h e  

m a l e s  t h e r e  w e r e  i n  a d d i t i o n  a p a i r  o f  p a p i l l a e  a n t e r i o r  t o  t h e  

b u r s a .

D i s e a s e  C l a s s i f i c a t i o n  and  C l i n i c a l  S i g n s

A s e r i e s  o f  f i e l d  i n v e s t i g a t i o n s  i n t o  p a r a s i t i c  g a s t r i t i s  

due t o  0.  o s t e r t a g i  i n  t h e  West  o f  S c o t l a n d  l e d  Anderson ,  Armour,  

J a r r e t t ,  J e n n i n g s ,  R i t c h i e  and U r q u h a r t  (1965b)  t o  c l a s s i f y  t h e  

syndrome i n t o  t h r e e  p h a s e s ;  Type I ,  p r e - T y p e  I I  and Type XI.

Type I  o s t e r t a g i a s i s  a f f e c t e d  m a i n l y  c a l v e s  on g r a s s  f o r  t h e  

f i r s t  t i m e  and  u s u a l l y  o c c u r r e d  b e tw e e n  l a t e  J u l y  and t h e  end o f  

t h e  g r a z i n g  s e a s o n .  I t  r e s u l t e d  f r o m  t h e  i n g e s t i o n  a n d  t h e  

m a t u r a t i o n  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  i n  t h e  e x p e c t e d  p e r i o d  o f  t h r e e  

w e e k s .  S t e w a r t  a n d  C r o f t o n  ( 1 9 4 1 )  h a d  p r e v i o u s l y  d e s c r i b e d  

c a l v e s  w i t h  p a r a s i t i c  g a s t r i t i s  a s  d i a r r h o e i c ,  w a s t i n g  a n d  

t h i r s t y ,  w i t h  som e  l o s s  o f  a p p e t i t e  a n d  a d r y  h i d e b o u n d  s k i n ,  

A n d e r s o n  e t  a 1 ( 1 9 6 5 b )  o b s e r v e d  t h a t  t h e  d i a r r h o e a  w a s  b r i g h t  

g r e e n  i n  c o l o u r  a n d  t h a t  a s  t h e  d i s e a s e  p r o g r e s s e d ,  t h e  e y e s  

became sunken  and  t h e  c o a t  had  a h a r s h  s t a r i n g  a p p e a r a n c e .

The p r e - T y p e  I I  p h a s e  when a n i m a l s  h a r b o u r e d  l a r g e  num bers  

o f  l a r v a e  a r r e s t e d  a s  e a r l y  w a s  n o t  c l i n i c a l l y  e v i d e n t  b u t  

t h e r e  w a s  a  h i s t o r y  o f  a n i m a l s  g r a z i n g  i n f e c t e d  p a s t u r e  i n  t h e  

l a t e  au tu m n.  They g e n e r a l l y  a p p e a r e d  h e a l t h y - ; b u t  some w e r e  i l l -  

t h r i v e n ,  D u r in g  t h i s  s t a g e ,  i n  many c a s e s ,  l a r g e  p o p u l a t i o n s  o f  

o v e r  1 0 0 , 0 0 0  0 , o s t e r t a g i  w e r e  p r e s e n t  o f  w h i c h  o v e r  80% w e r e



i n h i b i t e d  i n  t h e  e a r l y  f o u r t h  s t a g e  o f  d e v e l o p m e n t .  W h e re  t h e  

a d u l t  worm num bers  a r e  l a r g e ,  a m i l d  d i a r r h o e a  and s t u n t i n g  has  

be e n  r e p o r t e d  (Armour,  1970),

A l though  t h e  Type I I  syndrome o c c a s i o n a l l y  o c c u r r e d  i n  o u t -  

w i n t e r e d  a n i m a l s ,  i t  g e n e r a l l y  a f f e c t e d  a n i m a l s  which  had been  

h o u s e d  a t  a b o u t  t h e  b e g i n n i n g  o f  November o f t e n  w i t h  no h i s t o r y  

o f  d i a r r h o e a  o r  w e i g h t  l o s s  d u r i n g  t h e  g r a z i n g  s e a s o n .  T h r e e  

w e e k s  t o  s i x  m o n t h s  a f t e r  h o u s i n g  t h e  a n i m a l s  s t a r t e d  t o  l o s e  

w e i g h t  and d e v e l o p e d  p r o f u s e  w a t e r y  d i a r r h o e a .  The a p p e a r a n c e  o f  

t h e s e  c l i n i c a l  s i g n s  c o i n c i d e d  w i t h  t h e  d e v e lo p m e n t  t o  m a t u r i t y  

o f  l a r g e  n u m b e r s  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e .  A n i m a l s  s u f f e r i n g  f r o m  

Type I I  o s t e r t a g i a s i s  w e re  s o m e t im e s  w e l l  g rown b u t  more o f t e n  

t h e y  w e r e  p o o r l y  g r o w n  a n d  d u l l  w i t h  a s c u r f y  c o a t  c a k e d  w i t h  

f a e c e s  a r o u n d  t h e  t a i l .  S u b m a n d i b u l a r  oedema was d e s c r i b e d  i n  

h o u s e d  c a t t l e  w i t h  a t y p i c a l  p a r a s i t i c  g a s t r i t i s  by M a r t i n ,  Thomas 

a n d  U r q u h a r t  ( 1 9 5 7 ) ,  A n d e r s  on ejt aX ( 1 9 6 5 b )  n o t e d  t h a t  o e d e m a  

w a s  t r a n s i t o r y  a n d  r e p o r t e d  w e i g h t  l o s s ,  d e c r e a s e d  a p p e t i t e ,  

t h i r s t  a n d  i n t e r m i t t e n t  d i a r r h o e a .  I n  s om e  c a s e s  m o d e r a t e  

a n a e m ia  was p r e s e n t .

A f t e r  a p e r i o d  o f  d i a r r h o e a  l a s t i n g  7-10  d a y s ,  t h e  m a j o r i t y  

o f  Type I I  c a s e s  became e x t r e m e l y  weak,  w e r e  u n a b l e  t o  s t a n d  and 

had  sunken  e y e s .  Some a n i m a l s  s t o p p e d  e a t i n g  o r  d r i n k i n g  two t o  

t h r e e  d a y s  p r i o r  t o  d e a t h .

P a t h o l o g y

E a r l y  w ork  on t h e  p a t h o g e n i c i t y  o f  0.  o s t e r t a g i  by T h r e l k e l d  

and J o h n s o n  (1948)  d e s c r i b e d  i n f l a m m a t i o n  o f  t h e  abomasum and t h e



p r e s e n c e  o f  s m a l l  w h i t e  u l c e r s  on t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  a s s o c i a t e d  

w i t h  i n f e c t i o n .  M i c r o s c o p i c a l l y  t h e r e  w a s  e r o s i o n  o f  t h e  

g l a n d u l a r  e p i t h e l i u m ,  e x t e n d i n g  f ro m  t h e  o r i f i c e  t o  t h e  b a s e  o f  

t h e  g a s t r i c  g l a n d s ,  w h i c h  o f t e n  c o n t a i n e d  c o i l e d  l a r v a e .  An 

i n c r e a s e d  amount  o f  mucus was p r e s e n t  and t h e r e  was an  i n c r e a s e  

i n  t h e  number o f  t i s s u e  e o s i n o p h i l s .  P a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  have  

b e e n  s t u d i e d  u s i n g  d i f f e r e n t  l e v e l s  o f  i n f e c t i o n  (Osborne ,  B a t t e  

a n d  B e l l ,  1 9 6 0 )  a n d  c o m p a r i s o n s  m ade  b e t w e e n  s i n g l e  a n d  d o u b l e  

i n f e c t i o n s  ( R o s s ,  1 9 6 3 ) .  A l s o ,  d e t a i l e d  s t u d i e s  o f  t h e  

p a t h o g e n e s i s  o f  0. o s t e r t a g i  have  be e n  u n d e r t a k e n  by Ross and Dow 

( 1 9 6 5 b )  a n d  R i t c h i e ,  A n d e r s o n ,  A r m o u r ,  J a r r e t t ,  J e n n i n g s  a n d  

U r q u h a r t  ( 1 9 6 6 ) .  I n  b o t h  o f  t h e  l a t e r  e x p e r i m e n t s  c a l v e s  w e r e  

g i v e n  a  s i n g l e  d o s e  o f  1 0 0 , 0 0 0  0 ^  o s t e r t a g i  a n d  n e c r o p s i e d  a t  

i n t e r v a l s  t h e r e a f t e r .

The  r e s u l t s  o f  t h e s e  s t u d i e s  s h o w e d  t h a t  tw o  d a y s  p o s t 

i n f e c t i o n  s m a l l  w h i t e  n o d u l e s ,  a b o u t  1  mm i n  d i a m e t e r ,  w e r e  

p r e s e n t  i n  t h e  a b o m a s a l  mucosa  and i n  t h e  f i r s t  f o o t  o f  duodenum. 

The  n o d u l e s  h a d  a n  u m b i l i c a t e d  c e n t r e  w h e r e  t h e  g a s t r i c  g l a n d  

c o n t a i n i n g  t h e  l a r v a  had  become d i l a t e d .  By day  f o u r ,  l a r v a e  had  

g r o w n  s o  t h a t  t h e  n o d u l e s  w e r e  1 - 2  mm i n  d i a m e t e r  a n d  t h e  

o c c u p i e d  g l a n d s  p r o t r u d e d  a b o v e  t h e  g e n e r a l  m u c o s a l  s u r f a c e .  

N o d u l e s  w e r e  m o s t  n u m e r o u s  on t h e  f u n d i c  m u c o s a  a n d  w h e r e  

i n f e c t i o n  w a s  s e v e r e ,  n o d u l e s  c o a l e s c e d  g i v i n g  t h e  m u c o s a  a  

c o r r u g a t e d  (Ross and Dow, 1955b)  o r  m o r r o c c o - l e a t h e r  ( R i t c h i e  e t  

a l .  1 9 6 6 )  a p p e a r a n c e .  By d a y  21 m o s t  w o r m s  w e r e  f o u n d  i n  t h e  

a b o m a s a l  l u m e n .  At  t h i s  s t a g e ,  c y t o l y s i s  a n d  s l o u g h i n g  o f  t h e  

s u p e r f i c i a l  e p i t h e l i a l  c e l l s  enhanced  t h e  u m b i l i c a t e d  a p p e a r a n c e
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o f  t h e  n o d u l e s .  W h e re  s u p e r f i c i a l  m u c o s a l  e r o s i o n s  b e c a m e  

c o n f l u e n t  ’’t h u m b p r i n t "  l e s i o n s  d e v e lo p e d  ( R i t c h i e  et^ a l .  1966) .

H l s t o p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  w e re  a p p a r e n t  f ro m  day 2 when t h e  

g l a n d s  c o n t a i n i n g  l a r v a e  b e c a m e  d i l a t e d .  T h e r e  w a s  l o s s  o f  

d i f f e r e n t i a t i o n  o f  t h e  p a r i e t a l  a n d  z y m o g e n  c e l l s  w h i c h  w e r e  

r e p l a c e d  by i r r e g u l a r  c u b o i d a l  e p i t h e l i u m .  Some g r a n u l o c y t e s  

a n d  m o n o n u c l e a r  c e l l s  w e r e  o f t e n  s e e n  b e t w e e n  t h e  c e l l s  o f  t h e  

o c c u p i e d  g l a n d s .  C o n t i n u e d  g r o w t h  o f  t h e  l a r v a e  b e t w e e n  8  and 16 

d a y s  p o s t  i n f e c t i o n  c a u s e d  t h e  g l a n d s  t o  l e n g t h e n  and t h e y  became 

c o m p l e t e l y  l i n e d  w i t h  m u c o u s  c e l l s .  T h e r e  w a s  i n c r e a s e d  

c e l l u l a r i t y  o f  t h e  l a m i n a  p r o p r i a  and s t r o m a l  oedema was o f t e n  

p r e s e n t  a r o u n d  t h e  n e c k s  o f  t h e  o c c u p i e d  g l a n d s .  M o s t  o f  t h e  

s u r r o u n d i n g  g l a n d s  w e r e  s t i l l  n o r m a l  a t  d a y  16. As t h e  y o u n g  

a d u l t s  s t a r t e d  t o  e m erge  a ro u n d  day 2 1 , n e i g h b o u r i n g  g l a n d s  began  

t o  l o s e  much o f  t h e i r  c e l l u l a r  d i f f e r e n t i a t i o n  and became l i n e d  

by c u b o i d a l  c e l l s  w h i l e  p r e v i o u s l y  o c c u p i e d  g l a n d s  w e r e  s t i l l  

e a s i l y  r e c o g n i s a b l e  by t h e i r  h i g h  mucous c e l l  l i n i n g .  By day 28 

f e w  g l a n d s  c o n t a i n e d  l a r v a e  a n d  g l o b u l e  l e u k o c y t e s  b e c a m e  

p r o m i n e n t ,  e s p e c i a l l y  b e t w e e n  t h e  e p i t h e l i a l  c e l l s  i n  t h e  

s u p e r f i c i a l  a r e a s  o f  t h e  g l a n d s .  By 60 o r  90 days  p o s t  i n f e c t i o n  

p r e v i o u s l y  o c c u p i e d  g l a n d s  c o u l d  s t i l l  be  r e c o g n i s e d  by t h e i r  

m u c o u s  c e l l  l i n i n g ,  b u t  m o s t  o f  t h e  e p i t h e l i u m  w a s  o t h e r w i s e  

n o r m a l  i n  a p p e a r a n c e .  O c c a s i o n a l  g l o b u l a r  l e u k o c y t e s  and  f o c i  o f  

p l a s m a  c e l l s  r e m a i n e d .

L e s i o n s  i n  p r e - T y p e  I I  o s t e r t a g i a s i s  a r e  m i n i m a l ,  i n h i b i t e d  

l a r v a e  o c c u p y in g  g l a n d s  w h ic h  b e c o m e  l i n e d  b y M i a d i f f e r e n t i a t e d  

e p i t h e l i u m  ( A n d e r s o n  e t  a l .  1 9 6 5 b ) ,  C h a n g e s  a r e  r e s t r i c t e d  t o  

t h e  o c c u p i e d  g l a n d  and  t h e r e  i s  no c y t o l y s i s  o r  u m b i l i c a t i o n  o f
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t h e  a r e a  s u p e r f i c i a l  t o  t h e  l a r v a e .

The p a t h o l o g y  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  Type I I  d i s e a s e  r e l a t e s  t o  

t h e  s e q u e n t i a l  d e v e l o p m e n t  o f  l a r g e  n u m b e r s  o f  p r e v i o u s l y  

i n h i b i t e d  l a r v a e .  A l l  t h e  changes  s e e n  i n  Type I  o s t e r t a g i a s i s  

o c c u r  s i m u l t a n e o u s l y  and  s u p e r f i c i a l  d i p h t h e r e s i s  and oedema a r e  

r e g u l a r  f e a t u r e s  (Anderson  e t  a l .  1965b ) .

I n  F r a n c e  a s y n d r o m e  o f  o e d e m a t o u s  o s t e r t a g i a s i s  h a s  b e e n  

d e s c r i b e d  i n  t w o  t o  t h r e e  y e a r  o l d  c a t t l e  ( R a y n a u d  a n d  B o u c h e t ,  

1976) .  The abomasum becomes v e r y  much e n l a r g e d  and t h e  a b o m a s a l  

f o l d s  show w a t e r y  o e d e m a .  T h e r e  may o n l y  b e  a f e w  p a r a s i t e s  

a s s o c i a t e d  w i t h  t h i s  c o n d i t i o n  and i t  h a s  been  s u g g e s t e d  t h a t  i t  

may be t h e  r e s u l t  o f  an  a l l e r g i c  r e a c t i o n  t o  t h e  p a r a s i t e s .

B i o c h e m i c a l  ch a n g es  o c c u r  b o t h  l o c a l l y  i n  t h e  abomasum and 

i n  t h e  b l o o d  o f  c a l v e s  s u f f e r i n g  f r o m  o s t e r t a g i a s i s .  

H y d r o c h l o r i c  a c i d  a n d  p e p s i n  c o n c e n t r a t i o n s  o f  t h e  a b o m a s a l  

c o n t e n t s  a r e  r e d u c e d  ( R o s s ,  Todd a n d  Dow, 1 9 6 3 )  w h i l e  t h e  

p e p s i n o g e n  c o n c e n t r a t i o n  i n  t h e  b l o o d  becomes e l e v a t e d  (Anderson ,  

Armour, J e n n i n g s  and  R i t c h i e ,  1964 ) .

R o s  s a n d  T o d d  ( 1 9 6 5 )  m e a s u r e d  t h e  pH a n d  p e p s i n  

c o n c e n t r a t i o n  o f  a b o m a s a l  c o n t e n t s  f rom  c a l v e s  w i t h  c l i n i c a l  and 

s u b c l i n i c a l  o s t e r t a g i a s i s :  t h o s e  c a l v e s  m o s t  h e a v i l y  i n f e c t e d

h a d  c o n s i s t e n t l y  h i g h  pH a n d  lo w  p e p s i n ,  w h i l e  i n  t h o s e  o n l y  

m o d e r a t e l y  i n f e c t e d  t h e  c h a n g e s  w e re  l e s s  m arked .  E x p e r i m e n t a l  

v o r k  by J e n n i n g s ,  Armour,  Lawson and  R o b e r t s  (1966)  u s i n g  c a l v e s  

f i t t e d  w i t h  a b o m a s a l  c a n n u l a s ,  c l e a r l y  d e m o n s t r a t e d  t h e  s e q u e n t i a l  

b i o c h e m i c a l  c h a n g e s .  I n  tw o  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  3 0 0 , 0 0 0  

0 . o s t e r t a g i  l a r v a e ,  p l a s m a  p e p s i n o g e n  v a l u e s  s t a y e d  a t
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P r e - i n f e c t i o n  l e v e l  s o f  a p p r o x i m a t e l y  0 ,4  i .U .  u n t i l  d a y  5 p o s t  

i n f e c t i o n  w h e n  t h e y  r o s e  t o  a p p r o x i m a t e l y  1.0 i .U ,  No f u r t h e r  

cha nge  o c c u r r e d  u n t i l  day 15 b u t  t h e y  t h e n  r o s e  r a p i d l y  t o  a peak  

o f  a p p r o x i m a t e l y  6 .0  i .U .  on d a y  22 .  I n  o n e  s u r v i v i n g  c a l f ,  

p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  r e m a i n e d  above  4.0 i .U, u n t i l  n e c r o p s y  

a t  day 62, A lso  o b s e r v e d  was a r a p i d  r i s e  i n  pH o f  t h e  a b o m a s a l  

f l u i d  t o  m o r e  t h a n  7 .0  b e t w e e n  d a y s  20 a n d  22 b u t  t h i s  h a d  

r e t u r n e d  t o  n e a r  n o r m a l  i n  t h e  s u r v i v i n g  c a l f  by d a y  61.  The 

l e v e l  o f  p e p s i n  i n  t h e  a b o m a s a l  f l u i d  f e l l  a f t e r  d a y  2 1  a n d  

f l u c t u a t e d  m a r k e d l y  a t  l o w e r  l e v e l s  u n t i l  t h e  pH dropped  t o  be low 

6 ,0 .  An i n c r e a s e  i n  s o d i u m  a n d  a d e c r e a s e  i n  p o t a s s i u m  a n d  

c h l o r i d e  c o n c e n t r a t i o n s  was a l s o  a p p a r e n t  b e t w e e n  day s  2 0  and  23.

The r i s e  i n  p l a s m a  p e p s i n o g e n  h a s  been  a t t r i b u t e d  t o  a l o s s  

o f  i n t e g r i t y  o f  t h e  j u n c t i o n s  o f  t h e  a b o m a s a l  e p i t h e l i a l  c e l l s  

a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  h y p e r p l a s t i c  c hanges  i n  t h e  mucosa  ( J e n n i n g s  

ejt a%, 1 9 6 6 ) ,  As t h e  c e l l s  o f  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  b e c o m e  l e s s  

w e l l  d i f f e r e n t i a t e d ,  p a r i e t a l  a n d  z y m o g e n  c e l l  s e c r e t i o n  i s  

r e d u c e d  and t h e  c o n s e q u e n t  r i s e  i n  pH means  t h a t  l e s s  p e p s in o g e n  

i s  c o n v e r t e d  i n t o  p e p s i n .  T h i s  p e p s i n o g e n  i s  t h e n  a l l o w e d  t o  

l e a k  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  t h r o u g h  t h e  d e f e c t i v e  c e l l  j u n c t i o n s .  

The  e l e v a t e d  pH a l s o  a l l o w s  t h e  n u m b e r  o f  b a c t e r i a  i n  t h e  

abomasum t o  i n c r e a s e  w h ic h  may be a  f a c t o r  i n  t h e  d e v e lo p m e n t  o f  

d i a r r h o e a  ( J e n n i n g s  e t  a l .  1 9 6 6 ) ,

H y p o a l b u m i n a e m i a  ( M a r t i n  e t  a l ,  1 9 5 7 )  a n d  r a i s e d  gamma 

g l o b u l i n s  (A ndersen ,  G r a f f ,  Hammond, F i t z g e r a l d  and M in e r ,  1960)  

a r e  c o n s i s t e n t  f i n d i n g s  d u r i n g  o s t e r t a g i a s i s ;  The  d e c r e a s e  i n  

t h e  s e r u m  a l b u m i n  a n d  i n c r e a s e  i n  gamma g l o b u l i n s  o c c u r  

c o n c u r r e n t l y ,  a p p r o x i m a t e l y  3 weeks a f t e r  e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n
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( M a h r t ,  Hammond and M in e r ,  1964;  Ross and Todd, 1965).

U s i n g  l a b e l l e d  p o l y v i n y l  p y r r o l i d o n e  (PVP), M u l l i g a n ,

D a l t o n  and A nderson  (1953)  w e re  a b l e  t o  d e m o n s t r a t e  t h a t ,  a f t e r  

i n t r a v e n o u s  i n j e c t i o n ,  a m u c h  h i g h e r  p e r c e n t a g e  ox t h e  

r a d i o i o d i n a t e d  p o ly m e r  a p p e a r e d  i n  t h e  f a e c e s  o f  c l i n i c a l  c a s e s  

o f  o s t e r t a g i a s i s  t h a n  i n  t h e  f a e c e s  o f  u n a f f e c t e d  c o n t r o l s .  They 

a l s o  d e m o n s t r a t e d  a s h o r t e r  h a l f  l i f e  o f  l a b e l l e d  se rum a l b u m i n  

i n  c l i n i c a l  c a s e s  and c o n c lu d e d  t h a t  t h e r e  was a  l o s s  o f  a l b u m i n  

i n t o  t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  t r a c t .  I n c r e a s e d  a l b u m i n  c a t a b o l i s m  

h a s  a l s o  b e e n  d e m o n s t r a t e d  i n  n a t u r a l l y  o c c u r i n g  c a s e s  o f  

p a r a s i t i c  g a s t r o e n t e r i t i s  ( C o r n é l i u s ,  Baker ,  Kaneko and D o u g la s ,  

1 9 6 2 )  a n d  i n  Type  I I  o s t e r t a g i a s i s  ( H a l l i d a y ,  M u l l i g a n  a n d  

D a l t o n ,  1 9 6 8 ) .

The p r e c i s e  m e c h a n i s m  u n d e r l y i n g  t h e  h y p o a lb u m in a e m ia  h a s  

b e e n  t h e  s u b j e c t  o f  some c o n t r o v e r s y  and a l t h o u g h  a s s o c i a t e d  w i t h  

a  l e a k a g e  o f  a l b u m i n  i n t o  t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  t r a c t  by H a l l i d a y  

e t .  (1968) ,  S t r i n g f e l l o w  and  Madden (197 9) r e f u t e d  t h i s  " l e a k ” 

t h e o r y ,  b e c a u s e  t h e y  c o u l d  n o t  d e m o n s t r a t e  any  r i s e  i n  t h e  l e v e l  

o f  a l b u m i n  i n  t h e  a b o m a s a  o f  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  2 5 0 , 0 0 0  

0 .  o s t e r t a g i  Lg b e t w e e n  2 2 - 3 0  d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n .  U s i n g  

h o r s e r a d i s h  p e r o x i d a s e  a s  a  t r a c e r  f o r  v a s c u l a r  l e a k a g e ,  t h e y  

o b t a i n e d  s i m i l a r  v a l u e s  i n  t h e  a b o m a s a l  c o n t e n t s  o f  u n i n f e c t e d  

and i n f e c t e d  c a l v e s .

E p i d e m io lo g y

H o s t  a n d  e n v i r o n m e n t a l  f a c t o r s  c o n t r i b u t i n g  t o  t h e  

p r o p a g a t i o n  o f  0 . o s t e r t a g i  a n d  t o  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  c l i n i c a l
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o s t e r t a g i a s i s  i n  c a t t l e  ha ve  been  e x t e n s i v e l y  i n v e s t i g a t e d .

S e a s o n a l  p a t t e r n s  i n  p a s t u r e  a v a i l a b i l i t y  o f  0.  o s t e r t a g i  i n  

t h e  U.K. w e r e  d e s c r i b e d  by A n d e r s o n ,  A r m o u r ,  J e n n i n g s ,  R i t c h i e  

and  U r q u h a r t  ( 1 9 6 9 )  a n d  M i c h e l  ( 1 9 6 9 a ) ,  A n d e r s o n  je t  aj^ ( 1 9 6 9 )  

a s s e s s e d  t h e  i n t a k e  and f a t e  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  i n  " t r a c e r "  and 

" p e r m a n e n t "  c a l v e s  on f a r m s  w h e r e  o s t e r t a g i a s i s  w a s  e n d e m i c ,  

w h i l e  M ic h e l  (1969a)  u s e d  p a s t u r e  l a r v a l  c o u n t s  t o  d e m o n s t r a t e  

t h e  s e a s o n a l  p a t t e r n  o f  i n f e s t a t i o n  on t h e  h e r b a g e .  I n  t e m p e r a t e  

a r e a s  i t  i s  known t h a t  t h e  number  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  r e c o v e r e d  

f ro m  h e r b a g e  i n  t h e  s p r i n g  f a l l s  a s  a r e s u l t  o f  b o th  t h e  a d v e r s e  

e f f e c t  o f  c h a n g e s  i n  t e m p e r a t u r e  on l a r v a l  s u r v i v a l  a n d  t h e  

d i l u t i o n  e f f e c t  o f  g r a s s  g r o w t h .  C a lv e s  t u r n e d  o u t  f o r  t h e  f i r s t  

t i m e  i n  M a y ,  t h e r e f o r e ,  u s u a l l y  i n g e s t  r e l a t i v e l y  f e w  

o v e r w i n t e r e d  b u t  o c c a s i o n a l l y  t h e  h e r b a g e  c o n t a m i n a t i o n  i n  t h e  

s p r i n g  may be s u f f i c i e n t  t o  c a u s e  c l i n i c a l  Type I  o s t e r t a g i a s i s  

( T a y l o r ,  C a w t h o r n e ,  Kenny a n d  R e g a n ,  1 9 7 3 ;  T h a r a l d s e n ,  1 9 7 6 ) .  

I n f e c t i o n s  a c q u i r e d  a t  t h i s  t i m e  b e c o m e  p a t e n t  i n  3 w e e k s  a n d  

e g g s  d e p o s i t e d  on t h e  p a s t u r e  t o w a r d s  t h e  e n d  o f  May t o g e t h e r  

w i t h  a n y  e g g s  w h i c h  may h a v e  o v e r w i n t e r e d  t a k e  4 - 5  w e e k s  t o  

d e v e l o p  i n t o  i n f e c t i v e  l a r v a e .  The t i m e  t a k e n  f o r  d e v e l o p m e n t  

f ro m  egg t o  d e c r e a s e s  a s  t h e  s e a s o n  a d v a n c e s  and by t h e  second  

week i n  J u l y  t h i s  d e v e l o p m e n t  may be c o m p l e t e  w i t h i n  a s  l i t t l e  a s  

o n e  w e e k  ( R o s e ,  1 9 7 0 ) .  L a r g e  n u m b e r s  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  may 

t h e r e f o r e  be  p r e s e n t  by e a r l y  J u l y  a n d  p r o v i d e d  c o n d i t i o n s  

s u i t a b l e  f o r  t h e i r  m i g r a t i o n  f r o m  t h e  d u n g  p a t  t o  t h e  h e r b a g e  

p r e v a i l  (Rose,  1962) ,  c l i n i c a l  d i s e a s e  may d e v e l o p  i n  s u s c e p t i b l e  

c a l v e s  by t h e  end o f  J u l y ,
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C a l v e s  i n  t h e i r  f i r s t  s e a s o n  a t  g r a s s ,  w h i c h  u s u a l l y  o n l y  

e x p e r i e n c e  a l i g h t  i n f e c t i o n  i n  t h e  s p r i n g ,  a r e  n o t  immune,  and 

o f t e n  d e v e l o p  c l i n i c a l  Type I  o s t e r t a g i a s i s  i n  t h e  l a t e  summer.  

D u r i n g  A u g u s t  a n d  S e p t e m b e r ,  l a r v a e  r e a c h i n g  t h e  h e r b a g e  a r e  

d e r i v e d  f r o m  e g g s  r e c e n t l y  d e p o s i t e d  b u t  t h e s e  do n o t  n o r m a l l y  

c a u s e  a n y  f u r t h e r  r i s e  i n  h e r b a g e  i n f e s t a t i o n  o n l y  r e p l a c i n g  

l a r v a e  w h ic h  ha v e  d i e d  o r  been  i n g e s t e d .  Towards t h e  end o f  t h e  

s e a s o n ,  m o r t a l i t y  o f  p r e - i n f e c t i v e  s t a g e s  i s  h i g h  a n d  e g g s  

d e p o s i t e d  on p a s t u r e  a f t e r  t h e  m i d d l e  o f  S e p te m b e r  do n o t  d e v e l o p  

i n t o  i n f e c t i v e  l a r v a e  ( M i c h e l , 1 9 6 9 a ) ,  T h i s  s t u d y  s u g g e s t e d  t h a t  

m o s t  i n f e c t i v e  l a r v a e  on h e r b a g e  b e tw e e n  J u l y  and t h e  s p r i n g  o f  

t h e  f o l l o w i n g  y e a r  w e re  d e r i v e d  f rom  eggs  p a s s e d  .be fo re  J u l y  and 

t h a t  i n  t h e  U.K., 0 .  o s t e r t a g i  g e n e r a l l y  o n l y  c o m p l e t e s  o n e

g e n e r a t i o n  e a c h  y e a r .  W here  t h e  c l i m a t e  i s  warm  a n d  h u m i d ,  

h o w e v e r ,  i t  i s  l i k e l y  t h a t  s e v e r a l  g e n e r a t i o n s  o c c u r  ( D o n a l d ,  

1 9 6 4 ) .

I t  i s  now know n  t h a t  many l a r v a e  i n g e s t e d  i n  t h e  a u t u m n  

become i n h i b i t e d  i n  t h e i r  d e v e lo p m e n t .  E a r l y  r e p o r t s  d e s c r i b e d  

t h e  p r e s e n c e  o f  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  i n  t h e  a b o m a s u m  w e e k s  o r  

m o n t h s  a f t e r  c a t t l e  w e r e  l a s t  e x p o s e d  t o  i n f e c t i o n  ( P o r t e r  a n d  

C a u th e n ,  1946;  T h r e l k e l d  and  J o h n s o n ,  1948;  M a r t i n  e t  a l .  1957) .  

Where many e a r l y  a c c u m u l a t e  w i t h o u t  o b v i o u s  c l i n i c a l  s i g n s ,  

A n d e r s o n  e t  ^  ( 1 9 6 5 b )  c l a s s i f i e d  t h e  c o n d i t i o n  a s  p r e - T y p e  I I  

o s t e r t a g i a s i s .  T h i s  i s  m o s t  l i k e l y  t o  a r i s e  a f t e r  a  d r y  summer 

f o l l o w e d  by  r a i n  i n  a u t u m n  w h i c h  a l l o w s  a  b u i l d  up  o f  o n  

p a s t u r e  a t  a  t i m e  when t h e y  w i l l  be c l i m a t i c a l l y  c o n d i t i o n e d  t o  

i n h i b i t  ( A r m o u r ,  1 9 7 0 ;  C h i e j i n a  a n d  C l e g g ,  1 9 7 8 ) ,  P r e - T y p e  I I  

o s t e r t a g i a s i s  i s  t h e  n e c e s s a r y  p r e l u d e  t o  t h e  T y p e  I I  d i s e a s e
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w h ic h  d e v e l o p s  when s u f f i c i e n t  num bers  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  i n  t h e  

abomasum resume t h e i r  de v e lo p m en t  t o  t h e  a d u l t  s t a g e  en  m a s s e .

The  o c c u r r e n c e  o f  c l i n i c a l  o s t e r t a g i a s i s  d e p e n d s  u p o n  t h e  

e x i s t e n c e  o f  a  s u i t a b l e  i n f e c t i n g  m a s s  on  t h e  p a s t u r e  a n d  t h e  

s u s c e p t i b i l i t y  o f  t h e  g r a z i n g  s t o c k  ( A r m o u r ,  1 9 8 0 ) .  C l i n i c a l  

T ype  I  o s  t e r  t a g i a s i s  i s  m o s t  o f t e n  s e e n  i n  s e g r e g a t e d  d a i r y  o r  

d a i r y - c r o s s  c a l v e s  g r a z i n g  p e r m a n e n t  c a l f  p a d d o c k s  a t  h i g h  

s t o c k i n g  r a t e s  ( A m o u r ,  1 9 7 0 ) .

G a s t r o i n t e s t i n a l  n e m a to d e  i n f e c t i o n s  i n  s i n g l e  s u c k l e d  b e e f  

c a l v e s  h a v e  b e e n  i n v e s t i g a t e d  by M i c h e l ,  L a n c a s t e r  a n d  Hong 

(1972)  who showed t h a t  t h e  o c c u r r e n c e  o f  s i g n i f i c a n t  p a s t u r e  Lg 

i n f e s t a t i o n s  d e p e n d e d  on t h e  s e a s o n  a t  w h i c h  t h e  c a l v e s  w e r e  

born .  Autumn and  w i n t e r  b o r n  c a l v e s  t u r n e d  o u t  w i t h  t h e i r  dams 

i n  t h e  s p r i n g  c a n  a c q u i r e  i n f e c t i o n  f r o m  o v e r w i n t e r e d  l a r v a e .  

W hi le  t h e y  g r a z e  w i t h  t h e i r  m o t h e r s  how e ve r  c o n t a m i n a t i o n  o f  t h e  

p a s t u r e  i s  d i l u t e d  by t h e  r e l a t i v e l y  c l e a n  f a e c e s  o f  t h e  a d u l t s  

b u t  w h e n  t h e  c a l v e s  a r e  w e a n e d  i n  t h e  s u m m e r  a n d  g r a z e d  a l o n e  

t h e r e  may be  a  b u i l d  up o f  p o t e n t i a l l y  d a n g e r o u s  p a s t u r e  

i n f e s t a t i o n .  S p r i n g  and summer bo rn  c a l v e s  on t h e  o t h e r  hand  do 

n o t  b e g i n  t o  g r a z e  u n t i l  o v e r w i n t e r e d  p a s t u r e  i n f e s t a t i o n  h a s  

d e c l i n e d  t o  a l o w  l e v e l  a n d  o n l y  a  l i g h t  h e r b a g e  i n f e s t a t i o n  i s  

l i k e l y  t o  r e s u l t .  A l t h o u g h  a  s l i g h t  r i s e  i n  f a e c a l  egg o u t p u t  o f  

cows a t  p a r t u r i t i o n  h a s  b e e n  o b s e r v e d  ( C o r t i c e l l i  and  L a i ,  1960)  

t h i s  i s  n o t  c o n s i d e r e d  a n  i m p o r t a n t  s o u r c e  o f  p a s t u r e  l a r v a l  

i n f e c t i o n .

P a s t u r e  c o n t a m i n a t i o n  f r o m  s o u r c e s  o t h e r  t h a n  t h e  d i r e c t  

d e p o s i t i o n  o f  O s t e r t a g i a  e g g s  i n  i n f e c t e d  f a e c e s  h a s  b e e n
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r e p o r t e d .  F o r  e x a m p l e  D o w n e y  a n d  M o o r e  ( 1 9 7 7 )  f o u n d  

t r i c h o s t r o n g y l i d  eggs  i n  s l u r r y  f rom  w e a n l i n g  c a t t l e  t h r o u g h o u t  

t h e  s t o r a g e  p e r i o d  a n d  w h e r e  t h i s  s l u r r y  w a s  s p r e a d  on  f i e l d s ,  

h e r b a g e  l a r v a l  c o u n t s  w e re  h i g h e r  t h a n  on c o n t r o l  p l o t s .  These  

c o n t i n u e d  t o  be h i g h e r  u n t i l  t h e  f o l l o w i n g  s p r i n g  and d u r i n g  t h e  

g r a z i n g  s e a s o n  t r a c e r  c a l v e s  p i c k e d  up  s e v e n  t i m e s  a s  many 

O s t e r t a g i a  a n d  C o o p e r i a  w o r m s  a s  t h o s e  g r a z e d  i n  t h e  c o n t r o l  

p l o t s ,  A c l i n i c a l  o u t b r e a k  o f  p a r a s i t i c  g a s t r o e n t e r i t i s  o c c u r r e d  

i n  e a r l y  J u n e  on t h e  p l o t  c o n t a m i n a t e d  w i t h  s l u r r y .

T h e r e  i s  l e s s  r i s k  o f  r e c y c l i n g  n e m a t o d e  p a r a s i t e s  w i t h  

s l u r r y  p ro d u ce d  by o l d e r  immune c a t t l e  and w h e re  s t r a w  o r  s a w d u s t  

a r e  used  t o  com pos t  m anu re ,  a e r o b i c  m i c r o b i a l  b reakdow n e l e v a t e s  

t h e  t e m p e r a t u r e  t o  6 0 - 7 0 ° C  a n d  t h u s  r e d u c e s  l a r v a l  s u r v i v a l  

( P e r s s o n ,  1974) . C o v e r in g  o f  l i q u i d  manure  t a n k s  f o r  5 m on th s  i n  

t h e  w i n t e r  and  2  m on ths  i n  t h e  summer b e f o r e  d i s p o s a l ,  t o g e t h e r  

w i t h  a e r a t i o n  by b u b b l i n g  a i r  t h r o u g h  t h e  t a n k s  and t h e  a d d i t i o n  

o f  l i m e ,  have  a l s o  be e n  recommended (Nansen  and  J o r g e n s e n ,  1 9 7 7 ) .

O u t b r e a k s  o f  b o v i n e  o s t e r t a g i a s i s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  on 

s i l a g e  a f t e r m a t h  i n  f i e l d s  n o t  g r a z e d  s i n c e  t h e  p r e v i o u s  a u tum n  

( B a i r d e n ,  P a r k i n s  and Armour,  1979) . Emergence  o f  o v e r w i n t e r e d  

0 , o s t e r t a g i  f r o m  t h e  s o i l  w e r e  c o n s i d e r e d  t o  b e  t h e  m o s t  

l i k e l y  s o u r c e  o f  i n f e c t i o n  and l a t e r  t h e  p r e s e n c e  o f  such  l a r v a e  

i n  s o i l  w a s  c o n f i r m e d  ( A r m o u r ,  A1 S a q u r ,  B a i r d e n ,  D u n c a n  a n d  

ü r q u h a r t ,  1980) .  I t  was s u g g e s t e d  t h a t  t h e s e  ha d  e i t h e r  m i g r a t e d  

t o  t h e  s o i l  s u r f a c e  i n d e p e n d e n t l y  o r  w i t h  t h e  a i d  o f  t r a n s p o r t  

h o s t s  s u c h  a s  d u n g  b e e t l e s  o r  e a r t h w o r m s .  F i n c h e r  ( 1 9 7 3 )  

d e m o n s t r a t e d  t h e  r e m a r k a b l e  a b i l i t y  o f  t h e  d u n g  b e e t l e  t o  b u r y  

f a e c e s ,  w h i l e  G r o n v o l d  ( 1 9 7 9 )  r e c o v e r e d  v i a b l e  0 ^  o s t e r t a a ; !
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f ro m  t h e  g u t  o f  e a r t h w o r m s  and p o i n t e d  ou t  t h a t  w he re  t h e s e  worms 

w e r e  e a t e n  by p r e d a t o r s  t h e r e  c o u l d  be  h o r i z o n t a l  a n d  b e t w e e n  

f a r m  d i s s e m i n a t i o n  o f  l a r v a e  a s  w e l l  a s  v e r t i c a l  m i g r a t i o n  

t h r o u g h  t h e  s o i l .

The  r o l e  o f  d i p t e r a n  f l i e s  ( J a c o b s ,  T od ,  Dunn a n d  W a l k e r ,  

1 9 6 8 )  a n d  t h e  s p o r a n g i o p h o r e s  o f  P i l o b o l u s  ( R o b i n s o n ,  1 9 6 2 )  i n  

t h e  d i s s e m i n a t i o n  o f  t h e  n e m a t o d e s  r e s p o n s i b l e  f o r  p o r c i n e  

o e s o p h a g o s t o m i a s i s  and b o v i n e  d i c t y o c a u l i a a i s  r e s p e c t i v e l y  h a v e  

been  i n v e s t i g a t e d  b u t  t h e i r  s i g n i f i c a n c e  i n  t h e  e p i d e m i o l o g y  o f  

o s t e r t a g i a s i s  i s  unknown.

I n h i b i t i o n

I n h i b i t e d  o r  a r r e s t e d  l a r v a l  d e v e lo p m e n t  h a s  been  d e f i n e d  a s  

t h e  t e m p o r a r y  c e s s a t i o n  o f  d e v e lo p m e n t  o f  a nem a tod e  a t  a p r e c i s e  

p o i n t  i n  i t s  e a r l y  p a r a s i t i c  l i f e .  I n h i b i t i o n  o f  0 .  o s t e r t a g i  

g e n e r a l l y  o c c u r s  a t  t h e  e a r l y  f o u r t h  l a r v a l  s t a g e  d u r i n g  p e r i o d s  

when e n v i r o n m e n t a l  c o n d i t i o n s  a r e  u n s u i t a b l e  f o r  t h e  s u r v i v a l  o r  

d e v e lo p m e n t  o f  t h e  f r e e  l i v i n g  s t a g e s .

A n u m b e r  o f  f a c t o r s  h a v e  b e e n  c o n s i d e r e d  i m p o r t a n t  i n  t h e  

d e v e l o p m e n t  o f  i n h i b i t i o n  i n c l u d i n g  h o s t  r e s i s t a n c e  a n d  

p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  p a r a s i t e .

M a r t i n  ejt a_l (1957)  s p e c u l a t e d  t h a t  a m a s s i v e  c h a l l e n g e  o f  

i n f e c t i v e  l a r v a e  o v e r  a  s h o r t  p e r i o d  o f  t i m e  c o u l d  c a u s e  t h e i r  

i n h i b i t i o n ,  R o s s  ( 1 9 6 3 )  o n  t h e  o t h e r  h a n d  d e m o n s t r a t e d  t h a t  a n  

i n i t i a l  i n f e c t i o n  w i t h  t h e  p a r a s i t e  c o n s i d e r a b l y  i n c r e a s e d  t h e  

num ber s  o f  r e t a r d e d  f o u r t h  s t a g e s  f rom  a second  l a r v a l  i n f e c t i o n  

w h i l e  M ic h e l  (1963)  r e l a t e d  t h e  a c c u m u l a t i o n  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  

t o  c h a n g e s  i n  t h e  t u r n o v e r  o f  t h e  a d u l t  worm  b u r d e n  i n  t h e



19

aboîEasum.

A p h y s i o l o g i c a l  change  i n  t h e  h o s t  o r  t h e  p a r a s i t e  was f i r s t  

s u g g e s t e d  a s  a c a u s e  o f  i n h i b i t i o n  by A nde r son ,  Armour,  J e n n i n g s ,  

R i t c h i e  a n d  Ü r q u h a r t  ( 1 9 6 5 a )  a n d  l a t e r  c o n f i r m e d  by A r m o u r ,  

J e n n i n g s  a n d  ü r q u h a r t  ( 1 9 6 9 a ) ,  U s i n g  t r a c e r  c a l v e s  t h e y  

d e m o n s t r a t e d  a  t e n - f o l d  i n c r e a s e  i n  t h e  n u m b e r  o f  l a r v a e  

i n h i b i t e d  a t  t h e  e a r l y  f o u r t h  s t a g e  i n  c a l v e s  w h i c h  g r a z e d  i n  

l a t e  a u t u m n ,  c o m p a r e d  w i t h  t h o s e  g r a z e d  d u r i n g  s u m m e r .  I n  t h e  

a n i m a l s  g r a z e d  i n  t h e  au tum n  a p p r o x i m a t e l y  70% o f  t h e  t o t a l  worm 

b u r d e n  c o n s i s t e d  o f  i n h i b i t e d  a n d  i t  w a s  sho w n  t h a t  t h e  

p e r c e n t a g e  i n h i b i t i o n  w a s  i n d e p e n d e n t  o f  e i t h e r  t h e  n u m b e r  o f  

days  g r a z e d  o r  t h e  m a g n i t u d e  o f  t h e  b u r d e n  e s t a b l i s h e d .  I t  was 

a l s o  shown t h a t  i n h i b i t i o n  was n o t  t r a n s i e n t ,  s i m i l a r  p r o p o r t i o n s  

o f  e a r l y  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  b e i n g  r e c o v e r e d  f r o m  c a l v e s  

n e c r o p s i e d  4 a n d  27 d a y s  a f t e r  r e m o v a l  f r o m  p a s t u r e .  I n  a 

s u b s e q u e n t  s t u d y  (Armour,  J e n n i n g s  and  ü r q u h a r t ,  1969b)  paddocks  

- c o n t a m i n a t e d  w i t h  e i t h e r  a  l a b o r a t o r y  c u l t u r e  o f  0 , o s t e r t a g i  

o r  w i t h  Lg d e r i v e d  f rom  a n a t u r a l  f i e l d  i n f e c t i o n ,  w ere  g r a z e d  i n  

l a t e  a u tum n  by t r a c e r  c a l v e s .  At  n e c r o p s y  a h i g h e r  p r o p o r t i o n  o f  

i n h i b i t e d  l a r v a e  w ere  found  i n  t h e  c a l v e s  w h i c h  had g r a z e d  on t h e  

p a d d o c k s  c o n t a m i n a t e d  w i t h  t h e  f i e l d  s t r a i n .  I n  a d d i t i o n ,  f e w  

i n h i b i t e d  l a r v a e  w e r e  f o u n d  a t  n e c r o p s y  o f  c a l v e s  g r a z i n g  

p a r a s i t e  f r e e  p a d d o c k s  w h i c h  w e r e  o r a l l y  i n f e c t e d  w i t h  t h e  

l a b o r a t o r y  s t r a i n  o f  0, o s t e r t a g i .

T h e  c o m b i n a t i o n  o f  i n n a t e  s t r a i n  s u s c e p t i b i l i t y  a n d  

- e n v i r o n m e n t a l  c i r c u m s t a n c e s  o f  l a t e  a u t u m n  w e r e  c o n s i d e r e d  

r e s p o n s i b l e  f o r  l a r v a l  i n h i b i t i o n  and a phenomenon  c o m p a r a b l e  t o
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d i a p a u s e  i n  i n s e c t s  was s u g g e s t e d .  The e n v i r o n m e n t a l  t r i g g e r  f o r  

i n h i b i t i o n  was f u r t h e r  i n v e s t i g a t e d  by Armour (1970)  u s i n g  l a r v a e  

c o n d i t i o n e d  i n  a  c l i m a t i c  chamber .  The r e s u l t s  s u g g e s t e d  t h a t  a  

p e r c e n t a g e  o f  t h e  p o p u l a t i o n  o f  0 ,  o s t e r t a g i  w e r e  p r o n e  t o  

i n h i b i t  w h i l e  o t h e r s  w e r e  n o t  and t h a t  t h e  r e l a t i v e  a v a i l a b i l i t y  

o f  t h e  i n h i b i t i o n - p r o n e  l a r v a e  i n c r e a s e d  d u r i n g  t h e  w i n t e r ,  b u t  

f e l l  i n  t h e  s p r i n g  d u e  t o  i n g e s t i o n ,  s e l e c t i v e  m o r t a l i t y  o r  

h a t c h i n g  o f  f r e s h  l a r v a e  f rom  o v e r w i n t e r e d  e ggs .  These  r e s u l t s  

w e r e  i n  a g r e e m e n t  w i t h  e a r l i e r  w o r k  by  A r m o u r ,  J e n n i n g s  a n d  

ü r q u h a r t  ( 1 9 6 7 )  a n d  w i t h  t h e  s u g g e s t i o n  o f  S o l l o d  ( 1 9 6 7 )  b u t  

l a t e r  M ic h e l ,  L a n c a s t e r  and  Hong (1974)  f a i l e d  t o  d e m o n s t r a t e  any 

c h a n g e  i n  t h e  r e l a t i v e  n u m b e r s  o f  i n h i b i t i o n - p r o n e  l a r v a e  on  

p a s t u r e .  R e c e n t  w o r k  by  M i c h e l ,  L a n c a s t e r  a n d  Hong ( 1 9 7 9 )  h a s  

d e m o n s t r a t e d  t h a t  age  and p r e v i o u s  e x p e r i e n c e  o f  i n f e c t i o n  c a n  

a l s o  be  s i g n i f i c a n t  i n  i n c r e a s i n g  i n h i b i t i o n .  F o r  e x a m p l e ,  i n  

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  20 m o n t h - o l d  c a t t l e  86% o f  t h e  w o r m s  

r e s u l t i n g  f r o m  a s i n g l e  e x p e r i m e n t a l  c h a l l e n g e  i n f e c t i o n  w e r e  

i n h i b i t e d  a s  e a r l y  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e .  The p o s s i b i l i t y  

t h e r e f o r e  e x i s t s  f o r  t h e  a c c u m u l a t i o n  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  a t  

t i m e s  o f  t h e  y e a r  o t h e r  t h a n  au tumn.

I n  p a r t s  o f  A u s t r a l i a  ( H o t s o n ,  1 9 6 7 )  a n d  A m e r i c a  ( C r a i g ,  

1 9 7 9 )  0 . o s t e r t a g i  l a r v a e  w h i c h  a r e  p i c k e d  up  i n  t h e  s p r i n g  

b e c o m e  i n h i b i t e d .  M i c h e l  ( 1 9 7 4 )  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  c h a n g e  i n  

t i m e  o f  o n s e t  o f  i n h i b i t i o n  i s  d u e  t o  t h e  o p e r a t i o n  o f  a 

d i f f e r e n t  s e l e c t i o n  p r e s s u r e ,  p o s s i b l y  t h e  r e d u c e d  s u r v i v a l  o f  

worms r e p r o d u c i n g  d u r i n g  t h e  h o t  d r y  summer.

M a t u r a t i o n  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  h a s  be e n  o b s e r v e d  by Armour 

and  Bruce  (1974 ) ,  i n  c a l v e s  e x p e r i m e n t a l l y  i n f e c t e d  w i t h  l a r v a e
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c o n d i t i o n e d  by  c h i l l i n g ,  1 6 - 1 8  w e e k s  a f t e r  t h e  o n s e t  o f  

i n h i b i t i o n ,  and by M i c h e l ,  L a n c a s t e r  and Hong (1976)  i n  n a t u r a l l y  

i n f e c t e d  c a l v e s  d u r i n g  M a r c h  a n d  A p r i l ,  U n d e r  n a t u r a l  g r a z i n g  

c o n d i t i o n s  r e s u m p t i o n  o f  d e v e lo p m e n t  c o i n c i d e s  w i t h  t h e  end o f  

w i n t e r  i n  t h e  U n i t e d  Kingdom, when c o n d i t i o n s  would  be s u i t a b l e  

f o r  t h e  d e v e lo p m e n t  o f  f r e e  l i v i n g  s t a g e s .  Resumed d e v e lo p m e n t  

o f  i n h i b i t e d  0 ^  o s t e r t a g i  ' e n  m a s s e '  i s  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  

d e v e l o p m e n t  o f  c l i n i c a l  Type  I I  o s t e r t a g i a s i s  ( M a r t i n  a l , 

1 9 5 7 ;  A n d e r s o n  e ^  a_l, 1 9 6 5 b )  a n d  t h i s  i n  t u r n  may r e s u l t  i n  

i n c r e a s e d  c o n t a m i n a t i o n  o f  p a s t u r e s  d u r i n g  t h e  l a t e  w i n t e r  a n d  

s p r i n g  i f  t h e  c a t t l e  a r e  o u t w i n t e r e d  ( K i s t n e r ,  Wyse and A v e r k in ,  

1 9 7 9 ) .

The m echan ism  u n d e r l y i n g  r e s u m p t i o n  o f  d e v e lo p m e n t  i s  s t i l l  

u n c l e a r .  The w o r k  o f  A r m o u r  a n d  B r u c e  ( 1 9 7 4 )  i n d i c a t e s  a 

s p o n t a n e o u s  a n d  s y n c h r o n o u s  d e v e l o p m e n t  r e s e m b l i n g  d i a p a u s e  i n  

i n s e c t s  w h i l e  M ic h e l  (1974)  s u g g e s t s  t h a t  a r e g u l a r  t u r n o v e r  o f  

i n h i b i t e d  0 . o s t e r t a g i  p r o c e e d s  i n  t h e  h o s t ,  r e g u l a t e d  by t h e  

n u m b e r  o f  a d u l t s  p r e s e n t :  w h e n  l a r g e  n u m b e r s  o f  f o u r t h  s t a g e

l a r v a e  d e v e l o p  i n  A p r i l  i t  i s  e v i d e n t  t h a t  t h e  p o p u l a t i o n  o f  

a d u l t  worms i s  t u r n e d  o v e r  r a p i d l y .

C h a n g i n g  h o r m o n a l  s t a t u s  o f  t h e  h o s t  may  t r i g g e r  t h e  

r e s u m p t i o n  o f  l a r v a l  d e v e lo p m e n t .  Im proved  p e r f o r m a n c e  h a s  been  

o b s e r v e d  i n  c a t t l e  t r e a t e d  w i t h  a c o m b i n a t i o n  o f  l u t e i n i s i n g  

h o r m o n e  a n d  a n t h e l m i n t i c  ( C a w l e y  a n d  L e w i s ,  1 9 7 5 ) ,  T h e r e  i s ,  

h o w e v e r ,  d o u b t  w h e t h e r  t h e  im prove m e n t  r e f l e c t e d  a r e d u c t i o n  i n  

worm b u rden .  T r e a t m e n t  w i t h  p r e g n a n t  m are  s s e rum ,  l u t e i n i s i n g  

h o r m o n e  a n d  s t i l b o e s t r o l  d i d  n o t  r e n d e r  i n h i b i t e d  l a r v a e
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s u s c e p t i b l e  t o  a n t h e l m i n t i c s  i n  t r i a l s  by Armour, J e n n i n g s ,  Reid 

and Salman (1975) no r  d i d  t h e  l u t e i n i s i n g  h o r m o n e - l i k e  a c t i v i t y  

of  human c h o r i o n i c  g o n a d o t r o p h i n  (Cummins a n d  G a l l i n a n ,  1979).

A r i s e  i n  c i r c u l a t i n g  o e s t r o g e n s  i n  a d u l t  cows  n e a r  

p a r t u r i t i o n  has  been  a s s o c i a t e d  w i t h  r e l a x a t i o n  of  imm unity  and 

m a t u r a t i o n  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  ( W e d d e r b u r n ,  1 9 7 2 ) ,  h o w e v e r  i t  

a p p e a r s  u n l i k e l y  t h a t  a d e p r e s s i o n  o f  i m m u n i t y  a l o n e  i s  

r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  m a t u r a t i o n  o f  i n h i b i t e d  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e ,  

s i n c e  A rm our  (1 9 6 7 )  a n d  P r i c h a r d ,  D o n a ld  and  H e n n e s s y  (1 9 7 4 )  

c o u ld  n o t  d e m o n s t r a t e  resumed deve lopm en t  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  i n  

c o r t i c o s t e r o i d  t r e a t e d  c a l v e s .

H o s t  R e s i s t a n c e

An e f f e c t i v e  i m m u n i t y  t o  i n f e c t i o n  w i t h  0 ^  o s t e r t a g i  

d e v e l o p s  s l o w l y .  I t  h a s  b e e n  shown t h a t  c a l v e s  e x p o s e d  t o  

n a t u r a l  i n f e c t i o n  a t  p a s t u r e  a r e  s t i l l  s u s c e p t i b l e  t o  c h a l l e n g e  

mid-way  t h ro u g h  t h e i r  f i r s t  g r a z i n g  se as o n  (Ross and Dow, 1965a) 

w h i l e  p ro lo n g e d  d a i l y  exposu re  ove r  f i v e  t o  e i g h t  months d u r a t i o n  

w h e t h e r  by n a t u r a l  a c q u i s i t i o n  (R oss  a n d  Dow, 1 9 6 5 a )  o r  by 

e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n  (M ic h e l ,  L a n c a s t e r  and Hong, 1973) c o n f e r s  

p r o t e c t i o n .

M iche l  e t  ^  (1973)  i n f e c t e d  c a l v e s  w i t h  1000 0. o s t e r t a g i  

Lg d a i l y  f o r  250 d a y s  t h e n  c h a l l e n g e d  w i t h  3 0 , 0 0 0  Lg. N i n e t y -  

f i v e  p e r c e n t  f e w e r  worms e s t a b l i s h e d  i n  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  

c a l v e s  t h a n  i n  u n i n f e c t e d  c o n t r o l s .

Armour (1967) d e m o n s t r a t e d  t h a t  im m uni ty ,  e s t a b l i s h e d  a f t e r  

t h e  f i r s t  g r a z i n g  s e a s o n ,  w a n e s  d u r i n g  t h e  w i n t e r  h o u s i n g  and  

o b s e r v a t i o n s  on y oung  c a t t l e  g r a z i n g  o v e r  t w o  s e a s o n s  (A r m o u r ,
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B a i r d e n ,  Duncan,  J e n n i n g s  and P a r k i n s ,  1979)  s u g g e s t  t h a t  s m a l l  

i n f e c t i o n s  become e s t a b l i s h e d  e a r l y  i n  t h e  s econd  g r a z i n g  p e r i o d ,  

w h i c h  may be  s i g n i f i c a n t  i n  t h e  e p i d e m i o l o g y  o f  o s t e r t a g i a s i s .  

T h e r e  i s  no m arked  age  im m u n i ty  i n  o s t e r t a g i a s i s  and o u t b r e a k s  o f  

a c u t e  ( S e l m a n ,  R e i d ,  A r m o u r  a n d  J e n n i n g s ,  1 9 7 6 )  a n d  c h r o n i c  

( C a w l e y  a n d  L e w i s ,  19 7 6 )  d i s e a s e  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  i n  o l d e r  

c a t t l e .  Y e a r l i n g s  a r e  h o w e v e r  b e t t e r  a b l e  t o  w i t h s t a n d  t h e  

e f f e c t s  o f  g a s t r o i n t e s t i n a l  p a r a s i t i s m  t h a n  y o u n g e r  a n i m a l s  and 

r e d u c e d  e s t a b l i s h m e n t ,  s t u n t i n g  o f  worms and  l o w e r  egg o u t p u t s  

h a v e  been  r e p o r t e d  i n  15 m o n t h - o l d  y e a r l i n g s  compared  w i t h  t h r e e  

m o n t h - o l d  c a l v e s  e x p o s e d  t o  m i x e d  t r i c h o s t r o n g y l e  i n f e c t i o n s  

( S m i t h ,  1 9 7 0 ) .

I m m u n i t y  t o  O s t e r t a g i a  i s  a c q u i r e d  m o r e  r a p i d l y  i n  a d u l t s  

t h a n  i n  c a l v e s  ( M i c h e l  ^  a l .  1979) . T h i s ,  h o w e v e r ,  may be l o s t  

i n  h e i f e r s  d u r i n g  e a r l y  l a c t a t i o n  and o u t b r e a k s  o f  c l i n i c a l  Type 

I I  o s t e r t a g i a s i s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  i n  c o w s  a n d  h e i f e r s  a t  

p a r t u r i t i o n  ( W e d d e r b u r n ,  1 9 7 0 ;  P e t r i e ,  A r m o u r  a n d  S t e v e n s o n ,  

1 9 8 4 ) .  P r e v i o u s l y  i n f e c t e d  a d u l t  c a t t l e  h a v e  b e e n  s h o w n  t o  

a c q u i r e  l a r g e  b u r d e n s  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  ( M i c h e l  e t  a l .  1979 )  

and  a l t h o u g h  t h e  m echan ism  w h ic h  s t i m u l a t e s  t h e i r  m a t u r a t i o n  i s  

a t  p r e s e n t  u n k n o w n  i t  may be  a s s o c i a t e d  w i t h  a  r e l a x a t i o n  o f  

i m m u n i t y  a r o u n d  c a l v i n g :  a  r i s e  i n  o e s t r o g e n s  d u r i n g  t h e  l a t e

s t a g e s  o f  p a r t u r i t i o n  have  been  i n c r i m i n a t e d  (Wedderburn ,  1972) ,

A t t e m p t s  t o  im m u n is e  a g a i n s t  0. o s t e r t a g i  ( i n c l u d i n g  t h e  u s e  

o f  i r r a d i a t e d  l a r v a e )  have  m et  w i t h  l i t t l e  s u c c e s s  (Armour,  1967;  

B u r g e r ,  E c k e r t , C h e v a l i e r ,  Rahm an  a n d  K o n i g s m a n n ,  1 9 6 8 ) .  I t  h a s  

b e e n  shown t h a t  v a r i o u s  r e g i m e n s  o f  s i n g l e  o r  m u l t i p l e  o r a l  d o s e s
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o f  l a r v a e  may e l i c i t  r e s i s t a n c e  i n  t h a t  r e d u c e d  e s t a b l i s h m e n t ,  

l o w e r  f e c u n d i t y  a n d  m o r p h o l o g i c a l  c h a n g e s  w e r e  p r e s e n t  i n  

c h a l l e n g e  i n o c u l a t i o n s ,  bu t  no s i g n i f i c a n t  p r o t e c t i o n  a g a i n s t  t h e  

p a t h o g e n i c  e f f e c t s  o f  o s t e r t a g i a s i s  was e v i d e n t  ( H e r l i c h ,  1976) .

H s r l i c h  a n d  D o u v r e s  ( 1 9 7 9 )  i n o c u l a t e d  c a l v e s ,  

i n t r a p e r i t o n e a l l y  w i t h  p a r a s i t i c  l a r v a e  g r o w n  _in v i t r o ,  a n d  

i n t r a p e r i t o n e a l l y  a n d  i n t r a v e n o u s l y  w i t h  e x o a n t i g e n s  o f

0 . o s t e r t a g i  b u t  c o u l d  d e m o n s t r a t e  no i m m u n i ty  t o  s u b s e q u e n t  o r a l  

c h a l l e n g e  w i t h  L^.

The  m e c h a n i s m s  o f  r e s i s t a n c e  t o  o s t e r t a g i a s i s  r e m a i n  

unknown. T r e a t m e n t  w i t h  c o r t i s o n e  has  been  shown t o  i n f l u e n c e  

t h e  l e n g t h  o f  worms and t h e  i n c i d e n c e  o f  f e m a le s -  w i t h o u t  v u l v a r  

f l a p s  ( M i c h e l  a n d  S i n c l a i r ,  1 9 6 9 ) .  F e m a l e  w o r m s  i n  c o r t i s o n e  

t r e a t e d  c a l v e s  t e n d e d  t o  b e  l o n g e r  a n d  h a d  b e t t e r  d e v e l o p e d  

v u l v a r  f l a p s  t h a n  t h o s e  r e c o v e r e d  f rom  u n t r e a t e d  c o n t r o l  c a l v e s .  

I n  c o r t i s o n e  t r e a t e d  c a l v e s ,  f a e c a l  egg  c o u n t s  r e m a i n e d  h i g h e r  

a n d  worm  e x p u l s i o n  w a s  s l o w e r  t h a n  i n  u n t r e a t e d  c o n t r o l s  a n d  

a l t h o u g h  c o r t i c o s t e r o i d s  do n o t  a p p e a r  t o  a f f e c t  t h e  d e v e lo p m e n t  

o f  i n h i b i t i o n  ( M i c h e l  and  S i n c l a i r ,  1969)  o r  t h e  r e d e v e l o p m e n t  o f  

i n h i b i t e d  l a r v a e  ( P r i c h a r d ,  Dona ld  and H en n e s s y ,  1974) ,  t h e y  may 

i n h i b i t  t h e  n a t u r a l  r e j e c t i o n  o f  e m e r g e n t  l a r v a e .  A l t h o u g h  

e l e v a t e d  l e v e l s  o f  se rum  IgG, IgM and IgA h a v e  be e n  d e m o n s t r a t e d  

i n  o s t e r t a g i a s i s  ( J e n s e n  a n d  N a n s e n ,  1 9 7 8 ) ,  t h e  r e l a t i v e  

i m p o r t a n c e  o f  h u m o r a l  and  c e l l  m e d i a t e d  c o m pone n t s  o f  t h e  immune 

r e s p o n s e  h a s  n o t  y e t  be e n  d e t e r m i n e d .

T r e a t m e n t  and  C o n t r o l

A w i d e  r a n g e  o f  a n t h e l m i n t i c s  a r e  a v a i l a b l e  f o r  t h e
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t r e a t m e n t  o f  Type  I  o s t e r t a g i a s i s  and  t h e  m o s t  c o m m o n ly  u s e d  

b e l o n g  t o  f o u r  c h e m i c a l  g r o u p i n g s  i . e .  t h e  b e n z i m i d a z o l e s , 

p r o b e n z i m i d a z o l e s ,  i m i d a z o t h i a z o l e s  and a v e r r a e c t i n s  (Armour and 

B o g a n ,  1 9 8 2 ) ,  Of t h e s e  o n l y  t h e  l e s s  s o l u b l e  b e n z i m l d a z o l e s , 

w h i c h  r e m a i n  l o n g e r  i n  t h e  g u t  lumen a t  e f f e c t i v e  c o n c e n t r a t i o n s ,  

and t h e  a v e r m e c t i n s  a r e  e f f e c t i v e  a g a i n s t  i n h i b i t e d  l a r v a e .

T h e  u p t a k e  o f  a n t h e l m i n t i c  by i n h i b i t e d  l a r v a e  w a s  

o r i g i n a l l y  t h o u g h t  t o  be r e s t r i c t e d  by t h e i r  r e d u c e d  m e t a b o l i c  

r a t e  ( A r m o u r ,  1 9 6 7 )  b u t  m o r e  r e c e n t  i n  v i v o  o b s e r v a t i o n s  on t h e  

i n c o r p o r a t i o n  o f  ^ ^ C ~ t h i a b e n d a z o le  by a d u l t  worms and i n h i b i t e d  

f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  have i n d i c a t e d  t h a t  t h e  u p t a k e  by i n h i b i t e d  

l a r v a e  i s  n o t  r e d u c e d  ( P r i c h a r d ,  D o n a l d ,  D ash  a n d  H e n n e s s y ,  

1978) , R a t h e r  i t  seems t h a t  t h e  d u r a t i o n  o f  e x p o s u r e  e f f e c t s  t h e  

a n t h e l m i n t i c  t o l e r a n c e  o f  i n h i b i t e d  0 . o s t e r t a g i  s u g g e s t i n g  t h a t  

i n h i b i t e d  l a r v a e  can  w i t h s t a n d  a  t e m p o r a r y  e n e r g y  d e p r i v a t i o n  a s  

a r e s u l t  o f  t r e a t m e n t  b u t  n o t  a  s u s t a i n e d  one  ( P r i c h a r d  e_t_ a 1 , 

1 9 7 8 ) .

The  b e n z i m i d a z o l e s o f  p r o v e n  e f f i c a c y  a g a i n s t  i n h i b i t e d  

l a r v a e  i n c l u d e  f e n b e n d a z o l e  ( D u n c a n ,  A r m o u r  a n d  B a i r d e n ,  197 8 ) ,  

o x f e n d a z o l e  (Armour,  Duncan and  Re id ,  1978;  K i s t n e r  ^  a l ,  1979) 

a n d  a l b e n d a z o l e  ( W i l l i a m s ,  Knox ,  S h e e h a n  a n d  F u s e l i e r ,  1 9 7 7 ;  

Downey, 1978) . However ,  v a r i a t i o n s  i n  e f f i c a c y  o f  f e n b e n d a z o l e  

( E l l i o t t ,  1977 ; L a n c a s t e r  a n d  Hong,  1977 ;  L a n c a s t e r ,  Hong a n d  

M i c h e l ,  1981;  W i l l i a m s ,  Knox, Baumann, S n i d e r  and  H o e r n e r ,  1981b)  

a n d  a l b e n d a z o l e  ( W i l l i a m s ,  Knox ,  B a u m a n n ,  S n i d e r  a n d  H o e r n e r ,  

1981a)  have  be e n  r e p o r t e d .

D u n c a n ,  A r m o u r ,  B a i r d e n ,  J e n n i n g s  a n d  Ü r q u h a r t  ( 1 9 7 7 )
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s u g g e s t e d  s e v e r a l  f a c t o r s  which  cou ld  a c c o u n t  f o r  t h e  c o n f l i c t i n g  

d a t a .  T h e s e  i n c l u d e  s e a s o n a l  d i f f e r e n c e s  i n  t h e  d e p t h  o f  

i n h i b i t i o n ,  t h e  a e t i o l o g y  o f  t h e  i n h i b i t e d  d e v e l o p m e n t  a nd  t h e  

r o u t e  and r a t e  o f  p a s s a g e  th ro u g h  t h e  uppe r  a l i m e n t a r y  t r a c t .  By 

t r e a t i n g  c a t t l e  w i t h  p re -T ype  I I  o s t e r t a g i a s i s  b o t h  i n  t h e  autumn 

a n d  i n  w i n t e r  Duncan  e j t a j ^  (1 9 7 8 )  w e r e  a b l e  t o  d e m o n s t r a t e  t h a t  

t h e  e f f i c a c y  o f  f e n b e n d a z o l e  was  n o t  a f f e c t e d  by s e a s o n a l i t y .  

A l t h o u g h  t h e  o e s o p h a g e a l  g r o o v e  r e f l e x  may d i v e r t  o r a l l y  

a d m i n i s t e r e d  a n t h e l m i n t i c s  d i r e c t l y  i n t o  t h e  abomasum  i n  a 

p r o p o r t i o n  o f  a n i m a l s  (McEwan and Oakley ,  1978) i t  seems u n l i k e l y  

t h a t  r u m e n  b y p a s s  g r e a t l y  a f f e c t s  d r u g  e f f l o a c y  ( A n d e r s o n , 1 979 ;  

M a r r i n e r  a n d  B oga n ,  1979 ). H ow e ver  i t  i s  a p p a r e n t  t h a t  t h e

s u s c e p t i b i l i t y  o f  i n h i b i t e d  bu rdens  o f  O s t e r t a g i a  t o  f e n b e n d a z o le  

c a n  v a r y  ( L a n c a s t e r  e ^  a%, 1981)  b u t  t h e  r e a s o n s  f o r  t h i s

v a r i a t i o n  r e m a in  u n e x p la i n e d .

R e c e n t l y  a n e w  g r o u p  o f  a n t i - p a r a s i t i c  d r u g s ,  t h e  

a v e r m e c t i n s  h a v e  b e e n  p r o d u c e d .  T h e s e  a r e  t h e  f e r m e n t a t i o n  

m e t a b o l i t e s  o f  t h e  a c t i n o m y c e t e ,  S t r e p t o m y c e s  a v e r m l t i l l s  (Burg, 

M i l l e r ,  Baker ,  Birnbaum, C u r r i e ,  Har tman ,  Kong, Monaghan, Olson ,  

P u t t e r ,  T u n a c ,  W a l l i c k ,  S t a p l e y ,  Oiwa  a n d  Oraura,  1979 ) .  The 

n a t u r a l  B^^ c o m p o n e n t ,  i v e r m e c t i n ,  h a s  m o re  t h a n  90% e f f i c a c y  

a g a i n s t  a l l  s t a g e s  o f  O s t e r t a g i a  a s  w e l l  a s  b r o a d  s p e c t r u m  

a c t i v i t y  a g a i n s t  o t h e r  c a t t l e  p a r a s i t e s  ( A r m o u r ,  B a i r d e n  and  

P r e s t o n ,  1980; E l l i o t t  and J u l i a n ,  1981; Y a z w in s k i ,  Greenway and 

W i l l i a m s ,  1981),

I n  g e n e r a l ,  c o n t r o l  m e a s u r e s  a r e  d e s i g n e d  t o  p r e v e n t  t h e  

o c c u r r e n c e  o f  d i s e a s e ,  c o m p l e t e  e r a d i c a t i o n  o f  0 . o s t e r t a g i  b e in g  

i m p o s s i b l e  ( M i c h e l ,  1 9 6 9 b ) ;  t h e  m a j o r i t y  o f  c o n t r o l  programmes
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a r e  a l s o  d e s i g n e d  t o  a l l o w  s u f f i c i e n t  e x p o s u r e  o f  young s t o c k  t o  

O s t e r t a g i a  i n f e c t i o n  t o  a l l o w  t h e  a c q u i s i t i o n  o f  im m u n i ty ,

M i c h e l ( 1 9 6 7 a )  u s e d  t h e  s e a s o n a l  p a t t e r n  o f  h e r b a g e  

i n f e c t i v i t y  t o  d e v i s e  a c o n t r o l  s y s t e m  commonly r e f e r r e d  t o  a s  

t h e  W e y b r i d g e  ' d o s e  a n d  m o v e '  s y s t e m .  T h i s  r e l i e s  on t h e  f a c t  

t h a t  h e r b a g e  l a r v a l  l e v e l s  a r e  r e l a t i v e l y  low u n t i l  J u l y .  B e f o r e  

t h e  a n n u a l  r i s e  i n  p a s t u r e  l a r v a e  w h ich  g e n e r a l l y  o c c u r s  i n  l a t e  

J u l y  t h e  a n i m a l s  a r e  moved t o  a f t e r m a t h  o r  t o  p a s t u r e  n o t  g r a z e d  

by  o t h e r  c a t t l e  t h a t  y e a r .  W he re  t h i s  move  i s  a c c o m p a n i e d  by 

a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t  i t  i s  u n l i k e l y  t h a t  t h e  new p a s t u r e  w i l l  

become h e a v i l y  c o n t a m i n a t e d .

U n f o r t u n a t e l y  t h e  do s e  and move s y s t e m  does  n o t  a l w a y s  a l l o w  

t h e  m o s t  e c o n o m i c  u t i l i s a t i o n  o f  a v a i l a b l e  h e r b a g e  a n d  o t h e r  

c o n t r o l  s y s t e m s  h a v e  b e e n  d e v e l o p e d .  These  i n c l u d e  r o t a t i o n a l  

g r a z i n g ,  a l t e r n a t e  g r a z i n g  w i t h  d i f f e r e n t  h o s t s  a n d  i n t e g r a t e d  

r o t a t i o n a l  g r a z i n g  w i t h  d i f f e r e n t  g r o u p s  o f  c a t t l e  o f  v a r y i n g  

i m m u n e  s t a t u s .  S i m p l e  r o t a t i o n a l  g r a z i n g  h a s  p r o v e n  t o  be 

u n s u c c e s s f u l  ( L e v i n e  a n d  C l a r k ,  1 9 6 1 ;  M i c h e l ,  1 9 6 9 b ) m a i n l y  

b e c a u s e  t h e  a n i m a l s  have  u l t i m a t e l y  r e t u r n e d  t o  g r a z e  p a d d o c k s  

w h i c h  t h e y  ha d  e a r l i e r  c o n t a m i n a t e d .  The a n n u a l  a l t e r n a t i o n  o f  

s h e e p  and c a t t l e  d e pe nds  on a  low d e g r e e  o f  c r o s s  c o n t a m i n a t i o n  

o f  p a r a s i t e s  b e t w e e n  h o s t s  a n d  h a s  b e e n  s h o w n  t o  p r o v i d e  g o o d  

c o n t r o l  ( S o u t h c o t t  and B a r g e r ,  1975) ,  Where g r a s s l a n d  management  

i s  s u i t a b l e  a n o t h e r  a r e a  may be  s e t  a s i d e  f o r  c r o p s  s u c h  a s  h a y  

o r  s i l a g e  t h u s  e x t e n d i n g  t h e  r o t a t i o n  t o  t h r e e  y e a r s  ( R u t t e r ,  

1 9 7 5 ) .

I n t e g r a t e d  r o t a t i o n a l  g r a z i n g  s y s t e m s  h a v e  b e e n  s h o w n  t o
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i m p r o v e  t h e  p r o d u c t i v i t y  o f  y o u n g  s u s c e p t i b l e  s t o c k  ( L e a v e r ,  

1 9 7 0 ;  N a g l e ,  B r o p h y ,  C a f f r e y  a n d  O ' N u a l l a i n ,  1 9 8 0 ) ,  B a s i c a l l y  

s u s c e p t i b l e  a n i m a l s  a r e  g r a z e d  i n  r o t a t i o n  a h e a d  o f  immune a d u l t  

c a t t l e .  Thus c a l v e s  consume t h e  u p p e r  r e l a t i v e l y  u n c o n t a m i n a t e d  

e c h e l o n s  o f  t h e  h e r b a g e  w h i l e  t h e  immune a n i m a l s  g r a z e  t h e  l o w e r  

more  h e a v i l y  c o n t a m i n a t e d  s t r a t a .

W here  y o u n g  s t o c k  m u s t  be  s e t  s t o c k e d  f o r  m a n a g e m e n t  

r e a s o n s ,  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t  on s e v e r a l  o c c a s i o n s  i n  t h e  e a r l y  

p a r t  o f  t h e  g r a z i n g  s e a s o n  h a s  b e e n  s h o w n  t o  r e d u c e  p a s t u r e  

c o n t a m i n a t i o n  l a t e r  i n  t h e  y e a r  (Armour,  1978) .  Such t r e a t m e n t  

r e g i m e n s  may be s u p e r s e d e d  w i t h  t h e  a d v e n t  o f  s u s t a i n e d  r e l e a s e  

d e v i c e s  w h ic h  p r o v i d e  t h e  d a i l y  r e l e a s e  o f  a n t h e l m i n t i c  f o r  t h e  

f i r s t  2 -3  m on ths  o f  t h e  g r a z i n g  s e a s o n .  I n  t h e  U.K. f o r  exam ple  

t h e  a d m i n i s t r a t i o n  o f  a m o r a n t e l  d e v i c e  o n c e  d u r i n g  s p r i n g  

o b v i a t e s  t h e  n e e d  f o r  f u r t h e r  c o n t r o l  o f  g a s t r o i n t e s t i n a l  

p a r a s i t e s  d u r i n g  t h a t  g r a z i n g  s e a s o n  ( A n d e r s o n ,  L a b y ,  P r i c h a r d  

a n d  H e n n e s s y ,  1 9 8 0 ;  A r m o u r ,  B a i r d e n ,  D u n c a n ,  J o n e s  a n d  B l i s s ,  

1981;  J a c o b s ,  Fox,  W a lk e r ,  J o n e s  and B l i s s ,  1981;  J o n e s ,  1981) ,

The w ork  r e p o r t e d  i n  t h i s  t h e s i s  was u n d e r t a k e n  t o  exam ine  

i n  d e t a i l  s e v e r a l  a s p e c t s  o f  i n f e c t i o n  w i t h  0 . o s t e r t a g i  i n  

c a t t l e .  The e f f e c t  o f  age  on t h e  immune s t a t u s  was i n v e s t i g a t e d  

and  a n  a t t e m p t  was made t o  im m u n is e  c a l v e s  a g a i n s t  0 . o s t e r t a g i  

u s i n g  a r e l a t e d  p a r a s i t e  O s t e r t a g i a  l e p t o s p i c u l a r i s .  The m a j o r  

p a r t  o f  t h e  w o rk  ho w e v e r  i s  c o n c e r n e d  w i t h  t h e  i n t e r a c t i o n  o f  t h e  

p a r a s i t e  a t  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  o f  t h e  a b o m a s u m .  C o n s e q u e n t  

b i o c h e m i c a l  and h o r m o n a l  c h a n g e s  w i t h i n  t h e  h o s t  a r e  s t u d i e d  and 

compared  i n  p a r a s i t e  n a i v e  a nd  p r e v i o u s l y  e x p o s ed  a n i m a l s .
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GENERAL MATERIALS AND METHODS

Anim als

A l l  a n i m a l s  w e r e  b o r n  a n d  r e a r e d  i n d o o r s ,  F r i e s i a n  a n d  

A y r s h i r e  c a l v e s ,  a p p r o x i m a t e l y  4 m onths  o f  a g e ,  w e re  u s e d  i n  a l l  

t h e  e x p e r i m e n t s  w i t h  t h e  e x c e p t i o n  o f  E x p e r im e n t  1 when p a r a s i t e -  

n a i v e  F r i e s i a n  c a t t l e  a ged  9-15  m onths  o l d  w e r e  o b t a i n e d  f rom  t h e  

W e s t  o f  S c o t l a n d  A g r i c u l t u r a l  C o l l e g e ,  A u c h i n c r u i v e ,  A y r s h i r e ,  

a n d  E x p e r i m e n t  9 w h e n  a d u l t  d a i r y  c o w s  f r o m  a c o m m e r c i a l  h e r d  

w e r e  u s e d .  D u r i n g  i n d o o r  t r i a l s ,  t h e  a n i m a l s  w e r e  h o u s e d  i n  

c o n c r e t e  pens  w h ic h  w e r e  c l e a n e d  t h o r o u g h l y  t h r e e  t i m e s  p e r  week 

a n d  w e r e  b e d d e d  w i t h  f r e s h  s t r a w  d a i l y ,  1 - 3  Kg c o n c e n t r a t e s  

( C a l f  r e a r i n g  p e n c i l s ,  BOOM S i l c o c k )  w e re  o f f e r e d  d a i l y  t o g e t h e r  

w i t h  hay  and w a t e r  l i b .

W eigh ing  P r o c e d u r e

A c a l f  c r a t e  ( P r e c i s i o n  W e ig h e r s ,  R e a d i n g ,  Eng land )  was u s e d  

t o  w e i g h  t h e  s m a l l e r  a n i m a l s  and a c a t t l e  w e i g h i n g  t a p e  ( D a l t o n  

S u p p l i e s ,  N e t t l e b e d ,  H e n l e y - o n - T h a m e s ,  Oxon,  E n g l a n d )  u s e d  t o  

e s t i m a t e  t h e  w e i g h t  o f  l a r g e r  a n i m a l s .

N e c ro p sy  T e c h n iq u e

A n i m a l s  w e r e  s t a r v e d  f o r  24  h o u r s  b e f o r e  s l a u g h t e r ,  A 

c a p t i v e  b o l t  p i s t o l  was  u sed  t o  s h o o t  t h e  l a r g e r  c a l v e s ,  and t h e  

s m a l l e r  c a l v e s  w e r e  k i l l e d  b y  i n t r a v e n o u s  i n j e c t i o n  o f  

p e n t o b a r b i t o n e  sodium .

*  [ ' E u t h a t a l '  -  May and  B ake r  L t d ,  Dagenham]
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T h e  a b d o m e n  w a s  o p e n e d  a n d  a l i g a t u r e  t i e d  a t  t h e  

a b o m a s a l / d u o d e n a l  j u n c t i o n  b e f o r e  t h e  abomasum was  s e p a r a t e d  and 

removed t o g e t h e r  w i t h  t h e  omasum.

Abomasum

A f t e r  c a r e f u l  r e m o v a l  o f  t h e  omasum, t h e  abomasum was opened  

a l o n g  i t s  g r e a t e r  c u r v a t u r e  and t h e  c o n t e n t s  c o l l e c t e d ,  A 30 ml 

s a m p le  was t a k e n  f o r  e s t i m a t i o n  o f  pH and s e c t i o n s  o f  mucosa  w ere  

t a k e n  f o r  h i s t o l o g y .  The m u c o s a l  s u r f a c e  was t h e n  washed u n d e r  

s l o w  r u n n i n g  w a t e r  a n d  t h e  c o n t e n t s  m ade  up t o  4 l i t r e s .  A f t e r  

t h o r o u g h  m i x i n g ,  d u p l i c a t e  200 ml s a m p l e s  w e r e  t r a n s f e r r e d  i n t o  

l a b e l l e d  c o n t a i n e r s ,  t o  w h i c h  10 m l  o f  40% f o r m a l i n  w a s  a d d e d .  

The a b o m a s a l  mucosa  was s c r a p e d  o f f  w i t h  a b o n i n g  k n i f e ,  w e ighed  

and  i n c u b a t e d  f o r  6 h o u r s  w i t h  a  p e p s i n - h y d r o c h l o r i c  a c i d  m i x t u r e  

a t  42^C, The d i g e s t  was t h e n  made up t o  4 l i t r e s  w i t h  c o l d  w a t e r  

and  d u p l i c a t e  200 ml sa m p le s  t a k e n  and f o r m a l i s e d  a s  a b o v e .

The  p e p s i n - h y d r o c h l o r i c  a c i d  s o l u t i o n  w a s  m ade  up by 

d i s s o l v i n g  80 g r a m s  o f  p e p s i n  A, ( B r i t i s h  D rug  H o u s e s ,  P o o l e ,  

D o r s e t ,  E n g l a n d )  i n  4 l i t r e s  o f  l u k e w a r m  w a t e r ,  2 5 0  m l  

c o n c e n t r a t e d  HCl w a s  a d d e d  a n d  t h e  t o t a l  v o l u m e  m ade  up  t o  8 

l i t r e s  w i t h  w a t e r .

Worm C o u n t in g  and  I d e n t i f i c a t i o n

A f e w  d r o p s  o f  i o d i n e  (45% s o l u t i o n )  w e r e  a d d e d  t o  t h e  

s a m p l e s  o f  a b o m a s a l  w a s h i n g  o r  d i g e s t s .  A f t e r  t h o r o u g h  m i x i n g ,  4 

m l  was  w i t h d r a w n  u s i n g  a w i d e  b o r e  p i p e t t e  and  t r a n s f e r r e d  t o  a 

l i n e d  p e t r i  d i s h .  The s a m p le  was t h e n  d e c o l o u r i s e d  w i t h  sod ium 

t h i o s u l p h a t e  s o l u t i o n  a n d  t h e  p a r a s i t e s  c o u n t e d  and  i d e n t i f i e d
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u n d e r  a d i s s e c t i n g  m i c r o s c o p e  ( M o d e l  M,5. ,  W i l d ,  H e e r b r u g g ,  

S w i t z e r l a n d ) ,  Ten 4 ml a l i q u o t s  w e re  c o u n te d  and c l a s s i f i e d  a s  

a d u l t  m a l e  o r  f e m a l e  p a r a s i t e s ,  d e v e l o p i n g  l a r v a l  s t a g e s  o r  

e a r l y  f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  (L4), The e x t e n t  o f  d e v e lo p m e n t  i n  t h e  

b u r s a l  o r  v u l v a r  r e g i o n s  and  t h e  p r e s e n c e  o f  a  s h e a t h  a s  w e l l  a s  

s i z e  c h a r a c t e r i s t i c s  w ere  u s e d  f o r  l a r v a l  d i f f e r e n t i a t i o n .

Worm Measurement

One h u n d r e d  a d u l t  worms o f  mixed se x  w e r e  w i t h d r a w n  f rom  t h e  

d u p l i c a t e  200 ml s a m p l e s  o f  a b o m a s a l  c o n t e n t s  o r  d i g e s t s  o f  ea ch  

a n i m a l .  The worms w e r e  m ounted  i n  g l y c e r i n  j e l l y  and p r o j e c t e d  

o n t o  t h e  g l a s s  s c r e e n  o f  a P r o j e c t i n a  m i c r o s c o p e  ( P r o j e c t i n a  Co. 

L t d ,  H e e r b ru g g ,  S w i t z e r l a n d )  u s i n g  t h e  X 10 o b j e c t i v e .  The image  

o f  e a c h  worm w a s  d r a w n  o n t o  t r a c i n g  p a p e r  a n d  m e a s u r e d  u s i n g  a 

d r a f t i n g  map m e a s u r e r  (H,B, ,  P a r i s ,  F r a n c e ) ,  The r e s u l t  w a s  

d i v i d e d  by 10 t o  g i v e  t h e  l e n g t h  o f  t h e  worm i n  c e n t i m e t r e s .

Blood

C o l l e c t i o n  and  S t o r a g e

Blood s a m p l e s  w e r e  t a k e n  f rom  t h e  j u g u l a r  v e i n ,  A 20 gauge  

1 i n c h  n e e d l e  a n d  v a c u t a i n e r  h o l d e r  ( B e c t o n - D i c k i n s o n ,  

R u t h e r f o r d ,  New J e r s e y ,  U.S.A.) w e re  u s e d  and b l o o d  c o l l e c t e d  i n  

a n  e v a c u a t e d  15 m l  t e s t  t u b e  w i t h o u t  c o a g u l a n t .  T u b e s  w e r e  

s t o r e d  o v e r n i g h t  a t  r o o m  t e m p e r a t u r e  a n d  t h e n  t h e  c l o t  w a s  

r e m o v e d  u s i n g  f i n e  f o r c e p s .  T h e  s e r u m  w a s  s u b s e q u e n t l y  

c e n t r i f u g e d  a t  3 0 0 0  rpm f o r  15 m i n u t e s  i n  a HSE M i s t r a l  

c e n t r i f u g e  ( M e a s u r i n g  S c i e n t i f i c  E q u ip m e n t ,  London,  E ng la n d )  and
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d e c a n t e d  i n t o  f l a t  b o t to m e d  p l a s t i c  t u b e s  (Luckham L t d ,  V i c t o r i a  

G a r d e n s ,  S u s s e x ) ,  These  w e re  s t o r e d  a t  - 2 0 °C .

I n  E x p e r i m e n t  8 ,  b l o o d  w a s  c o l l e c t e d  i n  10 m l  h e p a r i n i s e d  

v a c u t a i n e r  t u b e s  ( L i t h i u m  H e p a r i n  143 U.S.P. u n i t s ) .  These  w e re  

c e n t r i f u g e d  w i t h o u t  d e l a y  a t  3000 rpm f o r  30 m i n u t e s  and  p l a s m a  

was s t o r e d  a s  a b o v e .

Serum P e p s i n o g e n

E d w a r d s ,  J e p s o n  a n d  Wood ( 1 9 6 0 )  d e s c r i b e d  a  t e c h n i q u e  f o r  

t h e  e s t i m a t i o n  o f  p l a s m a  p e p s i n o g e n  i n  man. A s i m i l a r  method  was 

u s e d  t o  m e a s u r e  se rum p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  e x p e r i m e n t a l  a n i m a l s .  

Serum was i n c u b a t e d  a t  37^C w i t h  b o v i n e  se rum  a l b u m i n  s u b s t r a t e  

( F r a c t i o n  V, Sigma C h em ica l  Co., K i n g s to n - u p o n - T h a m e s ,  E ng la nd )  

a d j u s t e d  t o  pH 2, A f t e r  24 h o u r s ,  p r o t e i n  was p r e c i p i t a t e d  w i t h  

4% t r i c h l o r o a c e t i c  a c i d  (TCA) and t h e  l i b e r a t e d  p h e n o l i c  a m ine  

a c i d s  ( t y r o s i n e )  n o n - p r e c i p i t a b l e  w i t h  TCA w e r e  e s t i m a t e d  w i t h  

F o l i n - C i o c a l t e a u  r e a g e n t  ( B r i t i s h  Drug  R o u s e s ,  P o o l e ,  E ng land) ,  

R e a d i n g s  w e r e  c a r r i e d  o u t  u s i n g  a  s p e c t r o p h o t o m e t e r  ( U n i c a m ,  

C a m b r i d g e ,  E n g l a n d ) .  C o r r e c t i o n s  w e r e  m ad e  f o r  t h e  r e l e a s e  o f  

t y r o s i n e  f r o m  b o v i n e  s e r u m  a l b u m i n  w h e n  i n c u b a t e d  a l o n e .  The 

e n z y m e  a c t i v i t y  w a s  e x p r e s s e d  a s  i n t e r n a t i o n a l ^ u n i t s  ( i . U . )  

T y r o s i n e  ( p  m o i s  t y r o s i n e  r e l e a s e d  p e r  1000  m l  s e r u m  p e r  

m i n u t e ) .  An i d e n t i c a l  p r o c e d u r e  was u s e d  f o r  t h e  e s t i m a t i o n  o f  

p la sm a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  E x p e r im en t  8 .

G a s t r i n  A ssay

G a s t r i n  l e v e l s  i n  se rum  w e re  a s s a y e d  u s i n g  a  c o m m e r c i a l l y  

a v a i l a b l e  d i a g n o s t i c  k i t  ( ^ ^ ^ I  G a s t r i n  R a d i o i m m u n o a s s a y  K i t ,
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C a m b r i d g e  M e d i c a l  D i a g n o s t i c s  I n c . ,  M a ss . ,  U.S.A.), The g a s t r i n  

a s s a y  u t i l i s e d  ^ I  l a b e l l e d  g a s t r i n  and a  s p e c i f i c  a n t i - g a s t r i n  

a n t i s e r u m  t o  d e t e r m i n e  t h e  l e v e l s  o f  g a s t r i n  i n  se rum s p e c i m e n s  

by t h e  d o u b l e  a n t i b o d y / p o l y e t h y l e n e  g l y c o l  p r e c i p i t a t i o n  

t e c h n i q u e .

The  p r i n c i p l e  o f  t h e  p r o c e d u r e  i s  o u t l i n e d  i n  t h e  k i t  

p r o t o c o l  a n d  i s  b a s e d  on t h e  a b i l i t y  o f  a l i m i t e d  q u a n t i t y  o f  

a n t i b o d y  t o  b i n d  a  f i x e d  amount  o f  r a d i o l a b e l l e d  a n t i g e n  and  t h e  

i n h i b i t i o n  o f  t h i s  r e a c t i o n  by a n  u n l a b e l l e d  a n t i g e n .  The 

p e r c e n t a g e  o f  bound r a d i o l a b e l l e d  a n t i g e n  d e c r e a s e s  a s  a  f u n c t i o n  

o f  t h e  i n c r e a s i n g  c o n c e n t r a t i o n  o f  u n l a b e l l e d  a n t i g e n  i n  t h e  t e s t  

sa m p le .  S e p a r a t i o n  o f  t h e  bound and f r e e  r a d i o l a b e l l e d  a n t i g e n  

i s  n e c e s s a r y  i n  o r d e r  t o  d e t e r m i n e  t h e  q u a n t i t y  o f  u n l a b e l l e d  

a n t i g e n .  T h i s  i s  a c c o m p l i s h e d  by i n s o l u b i l i z a t i o n  o f  t h e  

a n t i g e n - a n t i b o d y  c o m p l e x e s  by a c o m b i n a t i o n  o f  c h e m i c a l  m e a n s  

e . g .  p o l y e t h y l e n e  g l y c o l  p r e c i p i t a t i o n  a n d  by t h e  a d d i t i o n  o f  a 

s e co n d  a n t i b o d y  d i r e c t e d  t o w a r d s  t h e  i m m u n o g l o b u l i n  p r e s e n t  i n  

t h e  o r i g i n a l  a n t i s e r u m .  The q u a n t i t y  o f  u n l a b e l l e d  a n t i g e n  i n  an 

unknown s a m p le  i s  t h e n  d e t e r m i n e d  by c o m p a r in g  t h e  r a d i o a c t i v i t y  

o f  t h e  p r e c i p i t a t e  a f t e r  c e n t r i f u g a t i o n  w i t h  v a l u e s  e s t a b l i s h e d  

u s i n g  known s t a n d a r d s  i n  t h e  same a s s a y  s y s t e m .

The r e a g e n t s  a n d  a s s a y  p r o c e d u r e  u s e d  i n  t h i s  t h e s i s  a r e  

b r i e f l y  o u t l i n e d .  P l a s m a  w a s  u s e d  i n s t e a d  o f  s e r u m  f o r  t h e  

t e s t  s a m p le s  i n  E x p e r im e n t  8 .
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G a s t r i n  Radioi inmnnoassay

R e a g e n t s  :

G a s t r i n ;  CNR-115:
Inc

I - l a b e l l e d  human s y n t h e t i c  g a s t r i n  and  non- im mune  r a b b i t  

se rum .  S u p p l i e d  i n  l y o p h i l i s e d  f o rm .  C o n t a i n s  a p p r o x i m a t e l y  2,0 

p C i

P r e c i p i t a t i n g  R e a g e n t s ;  CNR-545:

Goat  a n t i - r a b b i t  gamma g l o b u l i n  and 2% p o l y e t h y l e n e  g l y c o l  

i n  b o r a t e  b u f f e r  c o n t a i n i n g  p r e s e r v a t i v e .

G a s t r i n  (human s y n t h e t i c )  S t a n d a r d ;  CNR-315:

S y n t h e t i c  h um an  g a s t r i n  i n  A s s a y  B u f f e r ,  a t  t h e  f o l l o w i n g  

a p p r o x i m a t e  c o n c e n t r a t i o n s :  5 0 ,  10 0 ,  1 7 5 ,  3 0 0 ,  500  a n d  1000  

p g / m l .

G a s t r i n  C o n t r o l s ;  CNR-515 and CNR-516:

Human s y n t h e t i c  g a s t r i n  i n  h u m a n  p l a s m a  p l u s  p r e s e r v a t i v e  

s u p p l i e d  i n  l y o p h i l i s e d  fo rm .

R e c o n s t i t u t i o n  o f  L y o p h i l i s e d  R e a g e n t s

The v i a l  was t a p p e d  g e n t l y  t o  d i s l o d g e  any l a r g e  p a r t i c l e s  

t h a t  w e r e  t r a p p e d  on t h e  s t o p p e r  o r  t h e  s i d e  o f  t h e  v i a l  and t h e n  

t h e  r u b b e r  s t o p p e r  was c a r e f u l l y  r em oved  and p l a c e d  i n v e r t e d  o n t o  

a  c l e a n  s u r f a c e .  The  a p p r o p r i a t e  r e c o n s t i t u t i o n  v o l u m e  w a s  

c a r e f u l l y  ad d e d  t o  e a ch  v i a l ,  t h e  s t o p p e r  r e p l a c e d  and  t h e  s o l i d  

m a t t e r  a l l o w e d  t o  d i s s o l v e  a t  room t e m p e r a t u r e  f o r  20 m i n u t e s .

A f t e r  20 m i n u t e s  t h e  v i a l  was i n v e r t e d  g e n t l y  a  few t i m e s  t o  

w ash  o f f  any p a r t i c l e s  t h a t  may have  a d h e r e d  t o  t h e  se p tu m ,  t h e n
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t h e  v i a l  was  a l l o w e d  t o  s t a n d  f o r  a few more  m i n u t e s  t o  a c h i e v e  a 

c o m p l e t e  s o l u t i o n .  A f t e r  v i s u a l l y  c h e c k i n g  f o r  c o m p l e t e  

r e c o n s t i t u t i o n ,  t h e  v i a l  w as  g e n t l y  s w i r l e d  t o  o b t a i n  a 

homogenous s o l u t i o n .  V ig o rous  a g i t a t i o n  and  foam ing  was a v o i d e d .

A ssa y  P r o c e d u r e

The s t a n d a r d  l e v e l  p o i n t s  and s a m p l e s  w e r e  r u n  i n  d u p l i c a t e ,  

A s t a n d a r d  c u r v e  was r u n  w i t h  e ach  s e t  o f  c l i n i c a l  s p e c i m e n s .

The  c a p p e d  r e a g e n t  b o t t l e s  a n d  v i a l s  w e r e  b r o u g h t  t o  r o o m  

t e m p e r a t u r e  ( 1 8 - 3 0 ° C ) b e f o r e  u s e  a n d  r e t u r n e d  t o  r e c o m m e n d e d  

s t o r a g e  c o n d i t i o n s  i m m e d i a t e l y  t h e r e a f t e r  t o  m i n i m i z e  

d e t e r i o r a t i o n ,

a .  12 X 75 mm p l a s t i c  t u b e s  w e r e  l a b e l l e d  a s  f o l l o w s :

T o t a l  c o u n t s  (TC), t u b e s  1 a n d  2

Non s p e c i f i c  b i n d i n g  (NSB), t u b e s  3 and 4 

Maximum b i n d i n g  ( B ^ ) , t u b e s  5 and 6 

S t a n d a r d  (A t o  F ) ,  t u b e s  7 t o  18 

C o n t r o l  (Low and H i g h ) ,  t u b e s  19 t o  22

S t a r t i n g  w i t h  t u b e  23,  e a c h  p a i r  o f  s a m p le  t e s t  t u b e s  w e re  

numbered c o n s e c u t i v e l y .

b .  200 j i l  o f  a s s a y  b u f f e r  was added  t o  t h e  NSB t u b e s ,  num bers  3 

and 4,

c .  100 j i l  o f  a s s a y  b u f f e r  was added  t o  t h e  t u b e s ,  num ber s  5 

and 6.

d .  100  j i l  o f  g a s t r i n  s t a n d a r d s  (A t o  F ) ,  c o n t r o l s  l o w  a n d  h i g h  

and t e s t  s a m p le s  w e re  added  t o  t h e  a p p r o p r i a t e  t u b e s .
•j 9  c

e .  100 j i l  I  g a s t r i n  s o l u t i o n  was added  t o  a l l  t u b e s .
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f .  100 j i l  g a s t r i n  a n t i s e r u m  w a s  a d d e d  t o  a l l  t u b e s  e x c e p t  TC 

and  NSB t u b e s ,

g .  A l l  t h e  t u b e s  w e re  s ha ken  g e n t l y  w i t h i n  t h e  t e s t  t u b e  r a c k ,  

c o v e r e d  and i n c u b a t e d  f o r  60 m i n u t e s  a t  room t e m p e r a t u r e ,

h .  A f t e r  s h a k i n g  t h e  b o t t l e  o f  p r e c i p i t a t i n g  r e a g e n t  w e l l  t o  

e n s u r e  an  even  s u s p e n s i o n ,  1 ml  o f  r e a g e n t  was  added  t o  a l l  

t u b e s  e x c e p t  t h e  TC t u b e s .

i .  Tubes w e r e  m ix ed  ( V o r t e x  m i x e r )  and i n c u b a t e d  f o r  10 m i n u t e s  

a t  room t e m p e r a t u r e .

j .  The t u b e s  were  t h e n  c e n t r i f u g e d  a t  1500 g f o r  10 m i n u t e s .

k .  The  s u p e r n a t a n t  o f  e a c h  t u b e  ( e x c e p t  t h e  TC t u b e s )  w a s

d e c a n t e d  v e r y  c a r e f u l l y  t o  a v o id  d i s l o d g i n g -  t h e  p e l l e t  and 

t h e  r im  o f  e a ch  t u b e  b l o t t e d ,

1.  The r a d i o a c t i v i t y  i n  a l l  t u b e s  was  c o u n t e d  f o r  30 s e c o n d s .

T h i s  w a s  s u f f i c i e n t  t o  r e m o v e  c o u n t i n g  s t a t i s t i c s  a s  an  

i m p o r t a n t  s o u r c e  o f  v a r i a b i l i t y .

C a l c u l a t i o n  o f  R e s u l t s

1.  D e t e r m in e  t h e  a v e r a g e  c o u n t s  f o r  each  s e t  o f  d u p l i c a t e  a s s a y  

t u b e s ,

2 .  S u b t r a c t  t h e  a v e r a g e  NSB c o u n t s  ( t u b e s  3 a n d  4)  f r o m  t h e

a v e r a g e  B^ ,  s t a n d a r d s ,  c o n t r o l s  and  t e s t  s a m p l e s  t o

d e t e r m i n e  t h e  a v e r a g e  n e t  c o u n t s  f o r  e a c h  sa m p le .

3 .  D i v i d e  t h e  a v e r a g e  n e t  c o u n t s  ( t u b e s  5 a n d  6 )  i n t o  t h e

a v e r a g e  n e t  c o u n t s  o f  t h e  s t a n d a r d s ,  c o n t r o l s  and  t e s t -

s a m p l e s .  M u l t i p l y  t h i s  n u m b e r  by 100, t o  y i e l d  t h e  % B /B ^  

f o r  e a c h  s a m p le .
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-  Ç^ïîSE 

cpmgQ “ cpmjjsB
%B/Bq =     X 100

4 .  P l o t  %B/B^ f o r  e a c h  s t a n d a r d  v e r s u s  t h e  s t a n d a r d  

c o n c e n t r a t i o n s  i n  p g / m l  on s e m i - l o g  g r a p h  p a p e r .  The 

c o n c e n t r a t i o n  o f  g a s t r i n  i n  t h e  t e s t  and c o n t r o l  s a m p l e s  

may be r e a d  d i r e c t l y  f rom t h i s  s t a n d a r d  c u rve*

F a e c a l  Egg C o u n t i n g  T e c h in q u e

F a e c a l  s a m p l e s  c o l l e c t e d  p e r  r e c t u m  w e r e  e x a m i n e d  by  a  

m o d i f i e d  M cM as te r  t e c h n i q u e  (Gordon and W h i t l o c k ,  1939) . Three  

g r a m s  o f  f a e c e s  w e r e  h o m o g e n i s e d  i n  42 m l  o f  w a t e r  a n d  t h e  

s u s p e n s i o n  p a s s e d  t h r o u g h  a 250 m i c r o n  s i e v e  ( E n d e c o t t s  L t d ,  

L o n d o n ,  E n g l a n d ) ,  A f t e r  m i x i n g ,  15 m l  o f  t h e  f i l t r a t e  w as  

w i t h d r a w n  i n t o  a  f l a t  b o t t o m e d  t u b e  a n d  c e n t r i f u g e d  f o r  t h r e e  

m i n u t e s  a t  2 000  r e v o l u t i o n s  p e r  m i n u t e  ( r p m ) .  The  s u p e r n a t a n t  

w a s  p o u r e d  o f f  a n d  t h e  p e l l e t  a g i t a t e d  ( V o r t e x  J r .  M i x e r ,  

S c i e n t i f i c  I n d u s t r i e s  I n c . ,  Q u e e n s  V i l l a g e ,  New Y o r k ,  U.S.A.) .  

The s e d i m e n t  was r e s u s p e n d e d  i n  s a t u r a t e d  s a l t  (KaCl) s o l u t i o n ,  

i n v e r t e d  s i x  t i m e s  a n d  s u f f i c i e n t  s u s p e n s i o n  t o  f i l l  b o t h  

c h a m b e r s  t r a n s f e r r e d  by p i p e t t e  t o  a  M cM as ter  worm egg c o u n t i n g  

s l i d e  (Gelman H aw ks ley  L t d ,  H ar row den ,  N o r th a m p to n ) ,  The number 

o f  e g g s  u n d e r  b o t h  g r i d s  ( v o l u m e  0 ,1 5  m l )  w e r e  c o u n t e d  a n d  t h e  

r e s u l t  m u l t i p l i e d  by 50 t o  g i v e  t h e  number  o f  eg g s  p e r  gram.

I n  E x p e r i m e n t  9 w h e r e  n e g a t i v e  r e s u l t s  w e r e  o b t a i n e d  by t h e  

m o d i f i e d  McMaste r  t e c h n i q u e ,  t h e  r e m a i n d e r  o f  t h e  s a t u r a t e d  s a l t  

s o l u t i o n ,  c o n t a i n i n g  t h e  r e s u s p e n d e d  f a e c a l  s e d i m e n t  was t o p p e d  

up  u n t i l  a  p o s i t i v e  m e n i s c u s  f o r m e d  a n d  a  c o v e r s  l i p  p l a c e d  on
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t o p .  The  c o v e r s l i p  w a s  r e m o v e d  a f t e r  t w o  m i n u t e s ,  c a r e  b e i n g  

t a k e n  t o  h o l d  i t  h o r i z o n t a l l y .  Eggs w h ic h  had  r i s e n  i n  t h e  s a l t  

s o l u t i o n  and s t u c k  o n t o  t h e  c o v e r s l i p  c o u ld  now be c o u n te d  u n d e r  

t h e  m i c r o s c o p e .

P r e p a r a t i o n  o f  L a r v a l  I n o c u l a

E x p e r i m e n t a l l y  i n f e c t e d  m a le  c a l v e s  w i t h  p o s i t i v e  f a e c a l  egg 

c o u n t s  21 d a y s  p o s t  i n f e c t i o n  w e r e  f i t t e d  w i t h  a  h a r n e s s  a n d  

c o l l e c t i n g  b a g .  F a e c e s  r e c o v e r e d  t w i c e  d a i l y  w e r e  m i x e d  w i t h  

v e r m i c u l i t e  and a p p r o x i m a t e l y  100 g s a m p l e s  p l a c e d  i n  s c r e w  t o p  

h o n e y  j a r s  w h i c h  w e r e  t h e n  i n c u b a t e d  a t  23°C  f o r  14 d a y s .  I n  

o r d e r  t o  h a r v e s t  t h e  l a r v a e ,  t h e  j a r s  w e re  f i l l e d  w i t h  lukew arm  

w a t e r  and  l e f t  f o r  2-3  h o u r s  t o  a l l o w  l a r v a e  t o  m i g r a t e  i n t o  t h e  

w a t e r .  The j a r s  w e re  t h e n  e m p t i e d  t h r o u g h  a c o u r s e  s i e v e , w h i c h  

r e t a i n e d  t h e  f a e c a l  d e b r i s ,  and  t h e  f i l t r a t e s  p o o l e d .  T h i s  

s u s p e n s i o n  w a s  t h e n  p a s s e d  t h r o u g h  a B u c h n e r  a p p a r a t u s ,  l a r v a e  

b e i n g  r e t a i n e d  by t w o  8 i n c h  m i l k  f i l t e r s  (Maxa F i l t e r s ,  A, 

M c C a s k i e ,  S t i r l i n g ) ,  L a r v a e  w e r e  r e c o v e r e d  f r o m  t h e  f i l t e r s  

u s i n g  a  B a e r m a n  a p p a r a t u s  w h i c h  c o n s i s t e d  o f  a g l a s s  f u n n e l  

c l o s e d  a t  t h e  n e c k  w i t h  r u b b e r  t u b i n g  a n d  a c l i p ,  f i l l e d  w i t h  

lukew arm  t a p  w a t e r .  The f i l t e r s  w e re  s u p p o r t e d  by a m e t a l  s i e v e  

(150 m i c r o n s )  p l a c e d  on t h e  w i d e  end o f  t h e  f u n n e l  j u s t  t o u c h i n g  

t h e  s u r f a c e  o f  t h e  w a t e r .  M o t i l e  l a r v a e  w h i c h  m i g r a t e d  i n t o  t h e  

w a t e r  w e r e  c o l l e c t e d  f r o m  t h e  n e c k  o f  t h e  f u n n e l  a f t e r  6 h o u r s .  

F o r  a l l  c o u n t i n g  p r o c e d u r e s  t h e  s u s p e n s i o n  w a s  t h o r o u g h l y  

a g i t a t e d  t o  r e d u c e  c l u m p i n g  o f  l a r v a e .

An e s t i m a t e  o f  t h e  l a r v a l  c o n c e n t r a t i o n  was  made by c o u n t i n g  

40  X 0 ,0 2 5  m l  a l i q u o t s  (1 m l )  o f  t h e  s u s p e n s i o n ,  A m i n i m u m  o f



39

400 l a r v a e  w e re  c o u n t e d  and  t o  f a c i l i t a t e  c o u n t i n g  t h e  s u s p e n s i o n  

was  so d i l u t e d  t h a t  t h e  number o f  p e r  0,025 ml d i d  n o t  ex c ee d  

30 .  When t h e  n u m b e r  o f  l a r v a e  p e r  ml  w a s  k n o w n ,  t h e  v o l u m e  

n e c e s s a r y  t o  p r o v i d e  t h e  r e q u i r e d  in o c u lu m  c o u l d  be c a l c u l a t e d .  

I n d i v i d u a l  d o s e s  w ere  t h e n  p i p e t t e d  o u t  and  made up t o  a  s t a n d a r d  

20 ml w i t h  t a p  w a t e r ,

Abomasal  Ca nnu la e

T h e  a b o m a s a l  c a n n u l a e  w e r e  m a d e  o f  s o l i d  p l a s t i c  

( P o l y p e n c o ) ,  s i m i l a r  i n  d e s i g n  t o  t h o s e  u s e d  by A r m o u r  ( 1 9 6 7 ) ,  

e x c e p t  t h a t  t h e y  had a  w i d e r  b a s e  w h ic h  was e i t h e r  f l a t  o r  g u t t e r  

sha p ed  ( F i g . I  and F i g , I I ) ,

I n s e r t i o n  o f  Cannu la

C a l v e s  w e r e  s t a r v e d  f o r  24 h o u r s  p r i o r  t o  s u r g e r y .  U n d e r  

g e n e r a l  a n a e s t h e s i a  w i t h  p e n t o b a r b i t o n e  s o d i u m  B.P, ( V e t . )  60 

m g /m l* ,  t h e  c a n n u l a  was i n s e r t e d  i n  t h e  g r e a t e r  c u r v a t u r e  o f  t h e  

abomasum a s  n e a r  a s  p o s s i b l e  t o  t h e  f u n d i c - p y l o r i c  j u n c t i o n  and 

e x t e r i o r i s e d  on t h e  r i g h t  s i d e  a p p r o x i m a t e l y  8 cm from t h e  l a s t  

r i b  ( F i g . I l l  a n d  F i g , I V ) ,  C a l v e s  w e r e  t r e a t e d  w i t h  p r o c a i n e  

p e n i c i l l i n  f o r  t h r e e  days  a f t e r  s u r g e r y .

[ S a g a t a l ,  May and Baker  L t d ,  Dagenham, E ng la nd ]  

[Duphapen,  Duphar  V e t e r i n a r y  L t d ,  S o u tha m p ton ,  E ng la nd ]
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Fig» I Assembled p la st ic  cannula

Fig. II  Components o f p la s t ic  cannula
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Fig. 111 Cannula in s itu

F ig. IV Close up-cannula in c a lf
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C o l l e c t i o n  o f  Samples

A w id e  b o r e  p l a s t i c  p i p e t t e  18 cm lo n g  was i n s e r t e d  i n t o  t h e  

c a n n u l a  t o  f a c i l i t a t e  c o l l e c t i o n  o f  a b o m a s a l  f l u i d .  W i t h d r a w a l  

o f  t h e  p i p p e t t e  a n d  r e p l a c e m e n t  o f  t h e  c a n n u l a  c a p  r e q u i r e d  

c o n s i d e r a b l e  c a r e ,  t o  a v o i d  e x c e s s i v e  l o s s  o f  f l u i d .  S a m p l e s  

were  t a k e n  i n  p l a s t i c  c o n t a i n e r s .

F o r  e n d o s c o p y  a n d  b i o p s y  p r o c e d u r e s ,  a r u b b e r  s t o p p e r  w a s  

i n s e r t e d  i n t o  t h e  c a n n u l a ,  r e d u c i n g  t h e  e x t e r n a l  d i a m e t e r  s u c h  

t h a t  t h e r e  was m in im a l  l o s s  o f  abom asa l  f l u i d .

H i s t o l o g i c a l  Methods

C o l l e c t i o n  o f  Samples

B i o p s y  m a t e r i a l  was  t a k e n  u s i n g  a f l e x i b l e  c a b l e  w i t h  

s e r r a t e d  s c i s s o r  a t t a c h m e n t ,  t h r o u g h  t h e  a p p r o p r i a t e  a p e r t u r e  o f  

a  f i b r e  o p t i c  en d o s co p e  ( P e n ta x ,  A s a h i  O p t i c a l  Co., J a p a n )  o r  was 

t a k e n  b l i n d  u s i n g  a  s o l i d  b i o p s y  i n s t r u m e n t  ( S t o r t ,  Germany) ,

At  p o s t  m ortem  e x a m i n a t i o n  a b o m a s a l  s e c t i o n s  w e re  t a k e n  f rom  

t h e  f u n d i c  and p y l o r i c  a r e a s  o f  a l l  a n i m a l s .

P r e p a r a t i o n  o f  S e c t i o n s

T i s s u e  s a m p l e s  w e re  f i x e d  i n  e i t h e r  10% f o r m a l i n  f o r  r o u t i n e  

m i c r o s c o p i c  s t u d y  o f  t h e  h i s t o l o g i c a l  s t r u c t u r e  and  e o s i n o p h i l s ,  

o r  i n  C a r n o y ' s  f l u i d  f o r  m a s t  c e l l s  a n d  m u c u s .  S e c t i o n s  w e r e  

t r a n s f e r r e d  f rom  C arnoy 's  f l u i d  i n t o  70% a l c o h o l  a f t e r  s i x  h o u r s .  

F o r m a l i n - f i x e d  t i s s u e s  w e r e  p r o c e s s e d  i n  a s t a n d a r d  24  h o u r  

h i s t o k i n e t t e  c y c l e  and vacuum embedded i n  p a r a f f i n  wax. S e c t i o n s  

c u t  a t  6 ji  w e r e  e x a m i n e d  a f t e r  s t a i n i n g  w i t h  h a e m a t o x y l i n  a n d
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e o s i n .  C a r n o y - f i x e d  t i s s u e s  w e r e  d e h y d r a t e d  a nd  c l e a r e d  i n  3

c h a n g e s  e a c h  o f  100% m e t h a n o l  and  x y l e n e  a t  4°C a nd  v acuum

e m be dde d  i n  wax.  S e c t i o n s  c u t  a t  6 ji  w e r e  e x a m i n e d  a f t e r  

s t a i n i n g  w i t h  a s t r a  b l u e / s a f r a n n i n  0 a n d  a l c i a n  b l u e / p e r i o d i c  

a c i d  s c h i f f  (PAS).

■

pH of  Abomasal C o n te n t s
.

The pH o f  abom a sa l  c o n t e n t s  was d e t e r m i n e d  u s i n g  a pH m e t e r

( R a d i o m e t e r  pH m e t e r  t y p e  PHM 2 6 6 ,  E l e c t r o n i c  M e a s u r i n g  

I n s t r u m e n t s  L td ,  Copenhagen,  Denmark), A l l  t h e  m ea su rem e n ts  w ere  

made w i t h i n  10 m i n u t e s  o f  r em ova l  o f  t h e  f l u i d  from t h e  abomasum 

and  t h e  m e t e r  w as  r e g u l a r l y  c h e c k e d  a g a i n s t  s t a n d a r d  pho s p h a te  

b u f f e r  pH 6 . 5 .  i

P e p s in  C o n c e n t r a t i o n

Abomasal  c o n t e n t s  were  c e n t r i f u g e d  f o r  15 m in u t e s  a t  15,000 

g and  t h e  s u p e r n a t a n t  f l u i d  r e m o v e d  f o r  a n a l y s i s  o f  p e p t i c  

a c t i v i t y .

P e p s in  c o n c e n t r a t i o n  was e s t i m a t e d  by i n c u b a t i o n  f o r  2 h o u r s  

(37°C) o f  0,2 ml  a bom a sa l  c o n t e n t s  w i t h  5.0 ml o f  2% b o v ine  serum 

a l b u m i n  s u b s t r a t e  p r e v i o u s l y  a d j u s t e d  t o  pH 2,0 w i t h  2N HCl,  

A f t e r  p r e c i p i t a t i o n  w i t h  2,0 ml 40% t r i c h l o r o a c e t i c  a c i d ,  t h e

l i b e r a t e d  t y r o s i n e  w as  r e a c t e d  w i t h  F o l i n - C i o c a l t e a u ^ s  r e a g e n t  

and e s t i m a t e d  w i t h  a  s p e c t r o p h o t o m e t e r  (Unicam SP600) a t  680 mu. 

R e s u l t s  were  e x p r e s s e d  i n  i n t e r n a t i o n a l  u n i t s  t y r o s i n e  ( p  mois  

t y r o s i n e  r e l e a s e d  p e r  1000 ml serum p e r  m i n u t e ) . I
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C o l l e c t i o n  o f  A d u l t  P a r a s i t e s

D o n o r  c a l v e s  w e r e  s t a r v e d  f o r  24 h o u r s  p r i o r  t o  n e c r o p s y .  

C a l v e s  w e r e  k i l l e d  by i n t r a v e n o u s  i n j e c t i o n  o f  p e n t o b a r b i t o n e  

sod ium.  The abdomen was i m m e d i a t e l y  opened  and a l i g a t u r e  t i e d  

a r o u n d  t h e  a b o m a s a l / d u o d e n a l  j u n c t i o n .  The abomasum was removed 

t o g e t h e r  w i t h  t h e  omasum and was  p l a c e d  i n  a warm b u c k e t  w he re  i t  

was s e p a r a t e d  f rom  t h e  omasum. The g r e a t e r  c u r v a t u r e  was opened  

and  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  washed  u n d e r  a  g e n t l e  s t r e a m  o f  warmed 

p h o s p h a t e  b u f f e r e d  s a l i n e  (PBS) e a c h  l i t r e  o f  w h i c h  h a d  b e e n  

s u p p l e m e n t e d  w i t h  2 g r a m s  o f  g l u c o s e .  The c o n t e n t s  w e r e  t h e n  

m ade  up  t o  2 l i t r e s  w i t h  w arm  PBS a n d  g e n t l y  a g i t a t e d  p r i o r  t o  

r e m o v a l  o f  200 m l  f o r  t h e  e s t i m a t i o n  o f  worm b u r d e n .  The  

r e m a i n d e r  was d i v i d e d  e v e n l y  and  t r a n s f e r r e d  i n t o  two r e c i p i e n t  

c a l v e s  ( F i g . V ) ,

A n t h e l m i n t i c s

F e n b e n d a z o l e  10% w / v  s o l u t i o n  ( P a n a c u r  10% s u s p e n s i o n ,  

H o e c h s t  U.K., M i d d l e s e x ,  E n g l a n d )  a d m i n i s t e r e d  o r a l l y  o r  

i n t r a r u m e n a l l y  a t  a d o s a g e  r a t e  o f  7 . 5  mg/kg body w e i g h t .

T h i a b e n d a z o l e  17.6% w / v  s o l u t i o n  ( T h i a b e n z o l e  s u s p e n s i o n ,  

MSD AGVET D i v i s i o n  o f  Merck ,  S h a r p  and Dohme L t d . ,  H e r t f o r d s h i r e ,  

E n g l a n d )  a d m i n i s t e r e d  o r a l l y  a t  a d o s a g e  r a t e  o f  66 m g / k g  body  

w e i g h t .

L e v a m i s o l e  H y d r o c h l o r i d e  1.5% w / v  s o l u t i o n  ( N i l v e r m ,  

I m p e r i a l  C h e m ic a l  I n d u s t r i e s  p i c ,  C h e s h i r e  E ng la nd )  a d m i n i s t e r e d  

o r a l l y  a t  a  d o s a g e  r a t e  o f  7 . 5  mg/kg body w e i g h t .

D i e t h y l c a r b a m a z i n e  C i t r a t e  40% w /v  s o l u t i o n  ( C a r i t r o l ,  May 

a n d  B a k e r  L t d . ,  D a g e n h a m ,  E s s e x ,  E n g l a n d )  a d m i n i s t e r e d  by



45

hm

Fig. V Transfer o f adult parasites in to  rec ip ien t calves
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i n t r a m u s c u l a r  i n j e c t i o n  a t  a  dosage  r a t e  o f  2 0  mg/kg  body w e i g h t  

f o r  t h r e e  s u c c e s s i v e  d a y s .



S e c t i o n  1 

Some a s p e c t s  o f  Immunity t o  O s t e r t a g i a  

o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  i n  c a t t l e
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INTRODUCTION

R e s i s t a n c e  t o  i n f e c t i o n  by n e m a to d e s  o f  t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  

t r a c t  i s  p o o r l y  u n d e r s t o o d .  M o s t  o f  t h e  r e c e n t  i n f o r m a t i o n  on 

i m m u n i t y  t o  s u c h  i n f e c t i o n s  h a s  come f r o m  t h e  s t u d y  o f  

l a b o r a t o r y  h o s t - p a r a s i t e  s y s t e m s  a n d  t h e r e  a r e  a n u m b e r  o f  

r e v i e w s  o f  i n t e r e s t  on  t h e  s u b j e c t  ( S o u l s b y ,  1 9 5 7 ;  U r q u h a r t ,  

J a r r e t t  and M u l l i g a n ,  1962; K e l l y ,  1973;  O g i l v i e  and J o n e s ,  1973;  

W a k e l i n ,  1 9 7 8 ;  B e f u s  a n d  B i e n e n s t o c k ,  1 9 8 2 ) ,  From  t h e s e  i t  i s  

a p p a r e n t  t h a t  im m une  p h e n o m e n a  i n  h e l m i n t h  i n f e c t i o n s  a r e  

e x t r e m e l y  c o m p l e x ,  a n d  t h a t  a n  a b s o l u t e  s t e r i l e  i m m u n i t y  t o  

r e i n f e c t i o n  i s  r a r e .  N a t u r a l  r e s i s t a n c e  t o  c e r t a i n  i n f e c t i o n s  

h ow ever  may be o b s e r v e d  i n  a n i m a l s  w h ic h  have  n o t  been  p r e v i o u s l y  

e x posed .  For  e x a m p le ,  w here  a  s p e c i e s  o f  p a r a s i t e  i s  i n g e s t e d  by 

an i n c o m p a t i b l e  h o s t  i t  i s  u n l i k e l y  t o  e s t a b l i s h  ( M i l l e r ,  1978b),  

A l s o  a ge  r e s i s t a n c e  t o  i n f e c t i o n ,  wh ich  may r e f l e c t  b i o c h e m i c a l  

o r  m e t a b o l i c  i n c o m p a t i b i l i t i e s  b e t w e e n  h o s t  a n d  p a r a s i t e ,  h a s  

b e e n  d e m o n s t r a t e d  i n  lam bs  w h ic h  became r e f r a c t i v e  t o  t h e  e f f e c t s  

o f  i n f e c t i o n  w i t h  N e m a to d i r u s  spp.  when more t h a t  s i x  m on th s  o l d  

( G i b s o n ,  19 5 9 )  a n d  i n  a d u l t  d o g s ,  r e s i s t a n t  t o  A n c y l o s t o m a  

can inum  ( M i l l e r ,  1965) , P a r a s i t e  c o n t a c t  o f t e n  s t i m u l a t e s  a  non

s p e c i f i c  i n f l a m m a t o r y  p r o c e s s  w h ic h  r e p r e s e n t s  a m a j o r  component  

o f  t h e  h o s t s  n a t u r a l  d e f e n c e  m echan ism  t h u s  an  a c u t e  i n f l a m m a t o r y  

r e s p o n s e  t o  a g a s t r o i n t e s t i n a l  n e m a t o d e  i s  l i k e l y  t o  r e s u l t  i n  

c h a n g e s  i n  t h e  g u t  m u c o s a  w h i c h  w i l l  be  d e l e t e r i o u s  t o  t h e  

e s t a b l i s h m e n t  o f  t h e  p a r a s i t e .
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A c q u i r e d  i m m u n i t y  t o  m o s t  g a s t r o i n t e s t i n a l  p a r a s i t e s  

r e q u i r e s  e x p o s u r e  t o  l i v e  p a r a s i t e s  u n d e r g o i n g  a t  l e a s t  p a r t  o f  

t h e i r  l i f e  c y c l e .  B o t h  h u m o r a l  a n d  c e l l  m e d i a t e d  a r m s  o f  t h e  

immune s y s t e m  a r e  t h o u g h t  t o  be i n v o l v e d  and t h e s e  may a c t  on t h e  

p a r a s i t e  i n d e p e n d e n t l y  o r  i n  c o n c e r t .

P a s s i v e  i m m u n i t y  h a s  b e e n  d e m o n s t r a t e d  by  t h e  t r a n s f e r  o f  

immune se rum  i n  c e r t a i n  i n f e c t i o n s  i n c l u d i n g  Haemonchus c o n t o r t u s  

i n  s h e e p  ( L u i s e n k o , 1 9 5 6 )  b u t  s u c h  i m m u n i t y  i s  g e n e r a l l y  w e a k e r  

t h a n  t h a t  s t i m u l a t e d  by a c t i v e  i n f e c t i o n .  I n  o t h e r  h o s t  p a r a s i t e  

s y s t e m s ,  s u c h  a s  T r i c h o s t r o n g y l u s  c o l u b r i f o r m i s  i n  t h e  g u i n e a  

p i g ,  no s u c h  p a s s i v e  p r o t e c t i o n  c o u l d  be  d e m o n s t r a t e d  ( W a g l a n d  

a n d  D i n e e n ,  1 9 6 5 ) ,  A l t h o u g h  r a i s e d  IgM i m m u n o g l o b u l i n  l e v e l s  

h a v e  be e n  r e p o r t e d  i n  many h o s t  p a r a s i t e  s y s t e m s  i n c l u d i n g  s h e e p  

i n f e c t e d  w i t h  O s t e r t a g i a  c i r c u m c i n c t a  (Anderson ,  C u r t a i n ,  J o h n s o n  

and S imons ,  1972 -  c i t e d  K e l l y ,  1973) t h e r e  i s  l i t t l e  e v i d e n c e  t o  

s u g g e s t  t h a t  t h e s e  i m m u n o g lo b u l in s  a r e  i m p o r t a n t  i n  t h e  d e f e n c e  

o f  t h e  h o s t .  H o w e v e r  IgG  a n t i b o d y  f r a c t i o n s  f r o m  im m une  s e r a  

h a v e  b e e n  shown t o  c o n f e r  p r o t e c t i o n  when p a s s i v e l y  t r a n s f e r r e d  

t o  r a t s  i n f e c t e d  w i t h  N i p p o s t r o n g y l u s  b r a s i l i e n s i s  ( J o n e s ,  

E d w a r d s  a n d  O g i l v i e ,  1 9 7 0 ) .  W h i l e  r e a g i n i c  a n t i b o d i e s ,  b o t h  

s p e c i f i c  and n o n - s p e c i f i c ,  a r e  commonly p r o d u c e d  i n  r e s p o n s e  t o  

i n t e s t i n a l  n e m a to d e  i n f e c t i o n s  (Sadun ,  1972) ,  a  p r o t e c t i v e  r o l e  

h a s  y e t  t o  be d e m o n s t r a t e d  f o r  IgE ( J a r r e t t ,  1973) . I t  i s  known 

t h a t  s p e c i f i c  IgE m e d i a t e s  m a s t  c e l l  and b a s o p h i l  d e g r a n u l a t i o n  

i n  t h e  p r e s e n c e  o f  p a r a s i t e  a n t i g e n s  r e s u l t i n g  i n  t h e  r e l e a s e  o f  

v a s o a c t i v e  a m i n e s  ( W i l s o n  a n d  B l o c h ,  1 9 6 8 )  a n d  i t  i s  p o s s i b l e  

t h a t  t h i s  m a y  p l a y  a n  i m p o r t a n t  p a r t  i n  t h e  “ s e l f  c u r e ” 

phenomenon o b s e r v e d  i n  some g a s t r o i n t e s t i n a l  n e m a to d e  i n f e c t i o n s
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su c h  a s  H. c o n t o r t u s  i n  s h e e p  ( S t o l l ,  1929).

S i m i l a r l y ,  a l t h o u g h  IgA i s  t h e  m a j o r  i m m u n o g l o b u l i n  o f  

m u c o s a l  s e c r e t i o n s  a  f u n c t i o n a l  r o l e  f o r  IgA  i n  i m m u n i t y  t o  

n e m a to d e  i n f e c t i o n  h a s  s t i l l  t o  be c l e a r l y  e s t a b l i s h e d  (Befus  and 

B i e n e n s t o c k ,  1 9 8 2 ) ,

T h e r e  h a v e  b e e n  a  n u m b e r  o f  r e p o r t s  on t h e  i m p o r t a n c e  o f  

c e l l  m e d i a t e d  im m u n i t y  i n  r e s i s t a n c e  t o  n e r a a t o d i a s e s .  P r o t e c t i v e  

i m m u n i ty  a g a i n s t  T. c o l u b r i f o r m i s  h a s  been  d e m o n s t r a t e d  i n  g u i n e a  

p i g s  w i t h  t h e  t r a n s f e r  o f  im m une  m e s e n t e r i c  l y m p h  n o d e  c e l l s  

( W a g l a n d  a n d  D i n e e n ,  1 9 6 5 ) ;  a l s o  i n  g u i n e a  p i g s ,  c o m b i n e d  

n e o n a t a l  th ymec to m y and l o n g - t e r m  lymph d r a i n a g e  h a s  r e s u l t e d  i n  

r e d u c e d  r e s i s t a n c e  t o  T, c o l u b r i f o r m i s  i n f e c t i o n  ( D i n e e n  a n d  

Adams, 1970).  A number  o f  o t h e r  s t u d i e s  have shown t h a t  T c e l l s  

a r e  i n v o l v e d  i n  t h e  immune r e s p o n s e  o f  she ep  t o  c i r c u m c i n c t a 

( A n d e r s o n  e_t a T ,  1972  -  c i t e d  K e l l y ,  1 9 7 3 )  a n d  o f  r a t s  t o  

N. b r a s i l i e n s i s  ( K e l l y  and D ine e n ,  1972).

N o n - l y m p h o i d  e f f e c t o r  c e l l s  h a v e  a l s o  b e e n  i m p l i c a t e d  i n  

worm e x p u l s i o n .  The r e l e a s e  o f  v a s o a c t i v e  s u b s t a n c e s  by m a s t  

c e l l s  i n  t h e  i n t e s t i n e  c a u s e  i n c r e a s e d  p e r m e a b i l i t y  o f  t h e  mucosa 

(M ur ray ,  J a r r e t t  and J e n n i n g s ,  1971)  and t h i s  may have  an  e f f e c t  

on  t h e  w o r m s  ( D i n e e n  a n d  K e l l y ,  1 9 7 3 ) ,  e i t h e r  by r e n d e r i n g  t h e  

e n v i r o n m e n t  u n s u i t a b l e  f o r  p a r a s i t e  s u r v i v a l  ( M u l l i g a n ,  U r q u h a r t ,  

J e n n i n g s  a n d  N e i l s o n ,  1 9 6 5 )  o r  by a l l o w i n g  s p e c i f i c  a n t i w o r m  

a n t i b o d i e s  t o  r e a c h  t h e  w o r m s  ( B a r t h ,  J a r r e t t  a n d  U r q u h a r t ,  

1 9 6 6 ) ,  The  r e l e a s e  o f  e n z y m e s  by e o s i n o p h i l s ,  w h i c h  h a v e  b e e n  

shown t o  a t t a c h  t o  t h e  s u r f a c e  o f  i n t e s t i n a l  n e m a t o d e s  (McLaren,  

M a c k e n z i e  a n d  R a m a l h o - P i n t o ,  1977 ) ,  may a l s o  a f f e c t  worm
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e s t a b l i s h m e n t  and  e x p u l s i o n ,

R o s t  r e s i s t a n c e  may a f f e c t  p a r a s i t e  p o p u l a t i o n s  i n  a  number 

o f  ways.  For  e xa m p le  a  s p e c t a c u l a r  r e s p o n s e  h a s  be e n  o b s e r v e d  i n  

s h e e p  i n f e c t e d  w i t h  E, c o n t o r t u s  w he n  a n  e x i s t i n g  a d u l t  worm 

b u r d e n  i s  r a p i d l y  e x p e l l e d  i n  r e s p o n s e  t o  a  s u p e r i m p o s e d  l a r v a l  

c h a l l e n g e  ( S t e w a r t ,  1 9 5 0 ) .  H o w e v e r  t h e r e  i s  a l s o  e v i d e n c e  t o  

s u g g e s t  t h a t  t h i s  e x p u l s i o n  o r  s e l f  c u r e  m a y  o c c u r  

i n d e p e n d e n t l y  o f  l a r v a l  c h a l l e n g e  and may be m e d i a t e d  by d i e t a r y  

f a c t o r s  ( A l lonby  and U r q u h a r t ,  1973) ,  W he the r  l a r v a l  and d i e t a r y  

s t i m u l i  t r i g g e r  a common p a t h w a y  r e s u l t i n g  i n  e x p u l s i o n  o f  

Haemonchus a d u l t s  r e m a i n s  t o  be p roven .

L e s s  d r a m a t i c a l l y  a r e d u c t i o n  i n  t h e  n u m b e r  o f  p a r a s i t e s  

b e c o m i n g  e s t a b l i s h e d  h a s  b e e n  o b s e r v e d  i n  c a t t l e  im m une  t o  

D i c t y o c a u l u s  v i v i p a r u s  ( M i c h e l ,  1 9 6 2 )  a n d  r e t a r d a t i o n  o f  

d e v e l o p m e n t  h a s  b e e n  d e m o n s t r a t e d  i n  a  c a l f  g i v e n  r e p e a t e d  

i n f e c t i o n s  o f  Oj^ o s t e r t a g i  o v e r  a  n i n e  m o n t h  p e r i o d  ( T h r e l k e l d  

and J o h n s o n ,  1948) , A lso  m o r p h o l o g i c a l  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  some 

p a r a s i t e s  may be  a f f e c t e d  by h o s t  i m m u n i t y .  I n  t h e  c a s e  o f  

0 . o s t e r t a g i  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  t h e  v u l v a l  f l a p  i s  g r e a t l y  

r e d u c e d  i n  r e s i s t a n t  a n i m a l s  ( M i c h e l ,  1 9 6 7 b ) .  W h e re  a c q u i r e d  

i m m u n i t y  t o  c e r t a i n  n e m a to d e s  h a s  d e v e l o p e d ,  t h e  b i o t i c  p o t e n t i a l  

o f  m a t u r e  f e m a l e  w o r m s  may b e  a f f e c t e d  a n d  s u p p r e s s i o n  o f  e g g  

p r o d u c t i o n  h a s  b e e n  n o t e d  i n  t h e  c a s e  o f  0 . o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  

i n  c a t t l e  ( M i c h e l ,  1 9 6 3 )  a n d  i n  N e m a t o d i r u s  s p a t h i g e r  i n  s h e e p  

(Donald ,  D in e e n ,  T u r n e r  and Wagland ,  1964) ,

The p r e s e n t  e x p e r i m e n t s  w e r e  d e s i g n e d  t o  s t u d y  a s p e c t s  o f  

immunity  t o  0 _j_ o s t e r t a g i  i n  c a t t l e .
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EXPERIMENT 1

S t u d i e s  on t h e  d e v e lo p m e n t  o f  i m m u n i ty  t o  0. o s t e r t a g i

i n  y o u n g  c a t t l e »

I n t r o d u c t i o n

A c q u i r e d  r e s i s t a n c e  h a s  b e e n  sho w n  t o  d e v e l o p  t o  many 

g a s t r o i n t e s t i n a l  p a r a s i t e s  o f  c a t t l e  d u r i n g  t h e i r  f i r s t  18 m onths  

a t  p a s t u r e  and h a s  been  shown t o  d e v e l o p  more  q u i c k l y  t o  C o o p e r ia  

t h a n  t o  O s t e r t a g i a  ( R o b e r t s ,  O ' S u l l i v a n  and R i s k ,  1952;  Ross and 

D ow ,1965a) ,  C l i n i c a l  o s t e r t a g i a s i s  h a s  how ever  been  o b s e r v e d  i n  

a d u l t  c a t t l e .  Most o f  t h e  r e p o r t s  d e s c r i b e  a syndrom e s i m i l a r  t o  

Type I I  o s t e r t a g i a s i s  o f  young s t o c k  ( H o t s o n ,1967; W edderburn ,  1970;

Se lman  e_  ̂ a l ,  1976) b u t  t h e r e  have  be e n  a number o f  o u t b r e a k s  

a t t r i b u t e d  t o  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  p a r a s i t e s  w i t h i n  t h e  n o r m a l  

t h r e e  w e e k  p e r i o d  ( A n d r e w s ,  J o n e s  a n d  S i p p e l ,  1953;B a i l e y  a n d  

H e r l i c h ,  1953; B e c k land ,  1 9 6 2 ;  S m i t h  and  J o n e s ,  1 9 6 2 ) .  I t  i s  

u n l i k e l y ,  i n  v i e w  o f  t h e s e  r e p o r t s ,  t h a t  a n  e f f e c t i v e  a g e  

i m m u n i t y  o p e r a t e s  i n  0 . o s t e r t a g i  i n f e c t i o n ,

A number  o f  c o n f l i c t i n g  r e p o r t s  have been  p u b l i s h e d  on t h e  

e f f e c t  o f  a g e  on e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n  w i t h  0 . o s t e r t a g i , 

H e r l i c h  ( 1 9 6 0 )  f a i l e d  t o  d e m o n s t r a t e  a n y  c h a n g e  i n  p r e p a t e n t  

p e r i o d ,  worm s i z e  o r  e g g  o u t p u t  i n  worm f r e e  c a t t l e  o f  1 8 - 2 5  

m o n t h s  o l d  e x p e r i m e n t a l l y  i n f e c t e d  w i t h  O s t e r t a g i a , The  s a m e  

a u t h o r  h a s  s i n c e  s u g g e s t e d  t h a t  c a t t l e  up t o  t w o  y e a r s  o l d  a r e  

e q u a l l y  s u s c e p t i b l e  t o  i n f e c t i o n  a n d  r e i n f e c t i o n  w i t h  

0 . o s t e r t a g i  i n  so  f a r  a s  e s t a b l i s h m e n t  o f  w o r m s  i s  c o n c e r n e d ,  

b u t  t h a t  t w o  y e a r  o l d  c a t t l e  a r e  b e t t e r  a b l e  t o  w i t h s t a n d  t h e  

p a t h o g e n i c  e f f e c t s  o f  t h e  p a r a s i t e s  ( H e r l i c h ,  1980) .  I n  c o n t r a s t
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s t u n t i n g  o f  worms,  w i t h  i n h i b i t i o n  o f  egg p r o d u c t i o n  and  r e d u c e d  

f a e c a l  egg c o u n t s ,  w e re  d e m o n s t r a t e d  a f t e r  O s t e r t a g i a  i n f e c t i o n  

i n  15 month  o l d  c a t t l e  compared  w i t h  3 - 4  month  o l d  c a l v e s  ( S m i th  

and  A r c h i b a l d ,  1968;  S m i t h ,  1970).  I n  c a t t l e  m ore  t h a n  30 m on ths  

o l d ,  a  r e d u c e d  c l i n i c a l  r e s p o n s e  t o  e x p e r i m e n t a l  O s t e r t a g i a  

i n f e c t i o n  w a s  o b s e r v e d  a n d  a t t r i b u t e d  t o  a r e t a r d a t i o n  i n  

d e v e l o p m e n t ,  s i n c e  t h e  p a r a s i t e s  had n o t  commenced em e rg en c e  by 

day  28 a f t e r  i n f e c t i o n  (Armour,  1967),  More r e c e n t l y ,  r e s i s t a n c e  

h a s  b e e n  s h o w n  t o  d e v e l o p  m o r e  q u i c k l y  i n  2 0  m o n t h  o l d  h e i f e r s  

t h a n  i n  y o u n g  c a l v e s  a n d  t h i s  w a s  u n a f f e c t e d  by p r e g n a n c y .  

H o w e v e r  a l o w e r e d  r e s i s t a n c e  t o  i n f e c t i o n  w a s  o b s e r v e d  d u r i n g  

l a c t a t i o n  ( M i c h e l  e t  a l .  1979)  and i t  was a l s o  d e m o n s t r a t e d  t h a t  

a g e  a l o n e  a n d  p r e v i o u s  e x p e r i e n c e  c o u l d  c a u s e  s i g n i f i c a n t  

i n h i b i t i o n  o f  a n  e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n .  Worms w h i c h  d i d  n o t  

b e c o m e  i n h i b i t e d  g r e w  m o r e  r a p i d l y  i n  c a l v e s  a n d  l a c t a t i n g

h e i f e r s  t h a n  i n  empty  h e i f e r s  o r  t h o s e  i n  m i d - p r e g n a n c y .
The object of tlii.3 exparlrrifsnt In v e stig a te  the

effect of th e  age of the host on r e s is ta n c e  to  o s t e r t a g ia s i s , 

and to see. v/nether previous In fe c tio n  witli tavo doses of 

50,0C0 O.ostertagia affected the establishiitent of a

challenge infection in older cattle.
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E x p e r i m e n t a l  D e s ig n

S i x  F r i e s i a n  c a t t l e  a g e d  b e t w e e n  9 a n d  15 m o n t h s  w e r e  

d i v i d e d  by w e i g h t  i n t o  tw o  G r o u p s ,  1 a n d  2,  A t h i r d  G r o u p  

c o n s i s t e d  o f  two  w o r m - f r e e  F r i e s i a n  c a l v e s  a ged  5 m o n ths  (Group 

3 ) .

A n i m a l s  i n  G r o u p  1 w e r e  g i v e n  t w o  o r a l  i n o c u l a t i o n s  o f

50 ,000  0. o s t e r t a g i  28 da y s  a p a r t .  T w e n t y - o n e  da y s  a f t e r  t h e  

s e co n d  do s e  o f  l a r v a e  a l l  e i g h t  e x p e r i m e n t a l  a n i m a l s  w ere  t r e a t e d  

w i t h  f e n b e n d a z o l e  and e i g h t  d a y s  l a t e r  c h a l l e n g e d  w i t h  1 0 0 , 0 0 0  

0 .  o s t e r t a g i  A l l  a n i m a l s  w e r e  n e c r o p s i e d  21 d a y s  a f t e r

c h a l l e n g e .

O b s e r v a t i o n s

A n i m a l s  w e r e  e x a m i n e d  d a i l y  t h r o u g h o u t .  F a e c e s  and se rum  

s a m p l e s  w e r e  o b t a i n e d  t w i c e  w e e k l y  a t  w h i c h  t i m e  a n i m a l s  w e r e  

w e i g h e d .  At  n e c r o p s y  t h e  a b o m a s a  w e r e  p r o c e s s e d  a s  d e s c r i b e d  

p r e v i o u s l y :  a b o m a s a l  worm b u r d e n s  a n d  pH w e r e  r e c o r d e d ,  A

r e p r e s e n t a t i v e  s a m p le  o f  1 0 0  worms f rom  e a ch  a n i m a l  w e re  m oun te d  

a n d  m e a s u r e d  a n d  t h e  e g g  n u m b e r s  i n  t h e  f e m a l e  w o r m s  w e r e  

r e c o r d e d .

S t a t i s t i c a l  Methods

Data  w e re  a n a l y s e d  u s i n g  one-w ay  a n a l y s i s  o f  v a r i a n c e .  I n  

t h e  e v e n t  o f  a  s i g n i f i c a n t  d i f f e r e n c e  ( p 0 . 0 5 )  f u r t h e r  

a n a l y s e s  w ere  u n d e r t a k e n  u s i n g  t h e  two sample t - t e s t .
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R e s u l t s

The a v e r a g e  w e i g h t  o f  a n i m a l s  i n  e a c h  g r o u p  i n c r e a s e d  

t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t  (Appendix  l a )  and none o f  t h e  a n i m a l s  

became c l i n i c a l l y  i l l  a l t h o u g h  t h e  two s m a l l e r  c a l v e s  o f  Group 3 

p a s s e d  s o f t  f a e c e s  on t h e  two days  p r i o r  t o  n e c r o p s y .

Egg Counts

I n d i v i d u a l  f a e c a l  e g g  c o u n t s  a r e  s h o w n  i n  A p p e n d i x  l b .  I n  

Group 1, low f a e c a l  egg c o u n t s  w e re  r e c o r d e d  from two a n i m a l s  on 

d a y  9 a n d  o n e  a n i m a l  on  d a y  13 a f t e r  t h e  f i r s t  i n o c u l a t i o n  o f

5 0 , 0 0 0  0 ^  o s t e r t a g i  F r o m  d a y  2 2 - 4 3  a f t e r  t h e  f i r s t

i n f e c t i o n ,  p o s i t i v e  c o u n t s  w e re  r e c o r d e d  f rom  a l l  t h r e e  a n i m a l s  

b u t  i n d i v i d u a l  c o u n t s  n e v e r  r o s e  a b o v e  300 e p g  a n d  r e t u r n e d  t o  

z e r o  two days  a f t e r  f e n b e n d a z o l e  t r e a t m e n t .  Egg c o u n t s  r e m a in e d  

n e g a t i v e  i n  a l l  g r o u p s  a f t e r  c h a l l e n g e  u n t i l  t h e  d a y  b e f o r e  

n e c r o p s y  when low p o s i t i v e  c o u n t s  were  r e c o r d e d  f rom  Groups  2 and  

3 ,  Group 1 r e m a i n i n g  n e g a t i v e .

Worm Burdens

The 0. o s t e r t a g i  worm c o u n t s  f o r  t h e  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a r e  

shown i n  T a b l e  l a .

S m a l l  num bers  o f  i m m a t u r e  worms w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  abomasa  

o f  b o t h  t h e  o l d e r  g r o u p s  o f  a n i m a l s .  T h e r e  w e r e  no  i m m a t u r e  

s t a g e s  found  i n  t h e  c a l v e s  o f  Group 3. The mean worm b u r d e n s  o f  

a l l  t h r e e  g r o u p s  w e r e  n o t  s i g n i f i c a n t l y  d i f f e r e n t  and r e p r e s e n t e d  

33 .3%,  37.5% a n d  42.8% o f  t h e  c h a l l e n g e  d o s e  i n  G r o u p s  1,  2 a n d  3 

r e s p e c t i v e l y .
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T a b le  l a

P o s t mortem worm bu rdens : i n  t h r e e g r o u p s  o f a n i m a l s  2 1  days

a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  1 0 0 , 0 0 0 0 . o s t e r t a g i  L^.

Group Animal
No.

F o u r t h
L a r v a l
S t a g e

F o u r t h
Moult A d u l t s T o t a l

Group 1 2 1 800 0 23 ,6 0 0 24 ,4 0 0

37 0 2 0 0 3 9 ,0 0 0 3 9 ,2 0 0

55 0 3000 3 3 ,2 0 0 36 ,2 0 0

Mean . 33 ,267

Group 2 56 0 0 3 8 ,4 0 0 3 8 ,4 0 0

57 400 2600 3 8 ,8 0 0 41 ,8 0 0

59 0 3200 29 ,000 3 2 ,2 0 0

Mean 37 ,467

Group 3 38 0 0 4 4 ,4 0 0 44 ,4 0 0

39 0 0 4 1 ,2 0 0 41 ,2 0 0

Mean 4 2 ,800

G r o u p  1 9 - 1 5  m o n t h - o l d  a n i m a i s  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  w i t h  t w o

d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  ^  o s t e r t a g i  a n d  s u b s e q u e n t l y  

t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o l e .

Group 2 9-15 m o n t h - o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .

Group 3 5 m o n t h - o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .



A n a l y s i s  o f  V a r i a n c e

S o u r c e  o f  v a r i a t i o n  

Among g r o u p s  

W i t h i n  g r o u p s  

T o t a l

d f  SS

2  10934.1

5 17493 .4

7 28427 ,5

^0 . 20 ( 2 , 5 ) “

d f  ~ d e g r e e s  o f  f r e e dom  

SS -  sum o f  s q u a r e s  

MS -  mean o f  s q u a r e s  

F ~ V a r i a n c e  r a t i o

MS F

54 6 7 .0 5  1 ,56

3 4 9 8 .6 8

C o n c l u s i o n :  The re  i s  n o t  a s i g n i f i c a n t  added  v a r i a n c e  component

among g r o u p s  f o r  t h e  number o f  worms r e c o v e r e d  a t  p o s t  mortem.
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Worm L e n g th s

The p e r c e n t a g e  d i s t r i b u t i o n  o f  worms a c c o r d i n g  t o  l e n g t h  a r e  

s h o w n  i n  F i g s . l a ,  l b  a n d  I c ,  A t a b l e  o f  t h e  p e r c e n t a g e  

d i s t r i b u t i o n  i s  g i v e n  i n  A p p e n d i x  Xc a n d  I d .  The  r a n g e  o f  worm 

l e n g t h s  i n  t h e  Group 1 a n i m a l s  was much g r e a t e r  t h a n  i n  e i t h e r  o f  

t h e  o t h e r  g r o u p s  a n d  i n  a l l  t h r e e  o f  t h e s e  a n i m a l s  t h e r e  w e r e  

f e m a l e s  l e s s  t h a n  0.45 cm lo n g  and m a l e s  l e s s  t h a n  0,40 cm long .  

T h e r e  w e r e  f e w  f e m a l e s  m o r e  t h a n  0,75  cm l o n g  a n d  a f e w  m a l e s  

m ore  t h a n  0,60 cm long .

The  G r o u p  2 a n i m a l s  b a d  a c l o s e r  d i s t r i b u t i o n ,  n o n e  o f  t h e  

f e m a l e s  w e r e  l e s s  t h a n  0 .4 5  cm l o n g  a n d  n o n e  o f  t h e  m a l e s  w e r e  

l e s s  t h a n  0.40 cm l o n g .  S m a l l  n u m b e r s  o f  f e m a l e s  m o r e  t h a n  0 .75  

cm w e re  found  and  t h e r e  w e r e  c o n s i d e r a b l e  num bers  o f  m a l e s  more  

t h a n  0 .6 0  cm l o n g .

The f e m a l e  w o r m s  i n  t h e  G ro u p  3 a n i m a l s  w e r e  a l l  g r e a t e r  

t h a n  0 ,55  cm l o n g  a n d  m o r e  t h a n  35% o f  t h e s e  w e r e  g r e a t e r  t h a n  

0 ,7 5  cm l o n g .  The m a l e s  w e r e  a l l  m o r e  t h a n  0 .4 5  cm l o n g ,  

a l t h o u g h  r e l a t i v e l y  few w ere  more t h a n  0 ,6 5  cm l o n g .

Eggs i n  Female Worms

The n u m b e r  o f  e g g s  i n  t h e  u t e r i  o f  a l l  t h e  f e m a l e  w o r m s  

m ounted  f o r  m e a s u r e m e n t  w e r e  e s t i m a t e d .  Mean num bers  o f  eggs  i n  

t h e  worms o f  i n d i v d i u a l  a n i m a l s  a r e  shown i n  T a b l e  l b .  Lower 

m e a n  e g g  n u m b e r s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  w o r m s  f r o m  t h e  G r o u p  1 

a n i m a l s  ( 3 . 0 2 )  t h a n  t h e  G r o u p  2 a n i m a l s  ( 6 . 3 7 )  w h i l e  t h e  w o r m s  

f ro m  t h e  Group 3 a n i m a l s  had more  eggs  (14,33)  t h a n  e i t h e r  o f  t h e  

o t h e r  g r o u p s .
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F i g ,  l a  P e r c e n t a g e  d i s t r i b u t i o n  o f  worms a c c o r d i n g  t o  l e n g t h  
a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  1 0 0 , 0 0 0  ^  o s t e r t a g i

Group 1: 9-15 month o ld  a n i m a l s  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d
w i t h  two doses  of  50,000 0, o s t e r t a g i  and 
s u b s e q u e n t l y  t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o le .
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Female Male
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Fig .  l b  P e r c e n t a g e  d i s t r i b u t i o n  o f  worms a c c o r d i n g  t o  l e n g t h
a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  1 0 0 , 0 0 0  ^  o s t e r t a g i  Lj

G r o u p  2 :  9 - 1 5  m o n t h  o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d
p a r a s i t e - n a i v e
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Fi g ,  l e  P e r c e n t a g e  d i s t r i b u t i o n  o f  worms  a c c o r d i n g  t o  l e n g t h
a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  100,000 0. o s t e r t a g i  Lg

G r o u p  3 :  5 m o n t h  o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e -
n a i v e
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T a b l e  l b

Mean n u m b e r  o f  d i s c e r n a b l e  e g g s  w i t h i n  t h e  u t e r i  o f  t h e  f e m a l e  

worms from, t h r e e  g r o u p s  o f  a n i m a l s  2 1  d ays  a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h

1 0 0 , 0 0 0  Oj, o s t e r t a g i  L^.

Group 

Group 1

Animal  No.

2 1

37

55

Kean No. o f  eggs  p e r  
f e m a le  worm

0 . 1 5

5 . 2 9

3 .6 3

Mean 3 .0 2

Group 2 56 6 .3 7

57 6 .5 3

59 6 , 2 0

Mean 6 .3 7

Group 3 38 10 .41

39 18 .2 5

Mean 14 .33

G r o u p  1 9 - 1 5  m o n t h - o l d  a n i m a l s  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  w i t h  t w o

d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  0 . o s t e r t a g i  Lo a n d  s u b s e q u e n t l y  

t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o l e .

Group 2 9 -15  m o n t h - o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .

Group 3 5 m o n t h - o l d  c a l v e s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .
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A n a l y s i s  o f  V a r i a n c e

S o u rc e  o f  v a r i a t i o n  d f  SS MS F

Among g r o u p s  2 156 ,01  7 8 .0 1  8 ,7 6

W i t h i n  g r o u p s  5 4 4 ,5 5  8 .91

T o t a l  7 200 .56

^ 0 . 0 5 ( 2 , 5 )  "  ^ 0 . 0 1 ( 2 , 5 )  "

C o n c l u s i o n :  T h e r e  i s  a s i g n i f i c a n t  ( p < C 0 ,0 5 )  a d d e d  v a r i a n c e

component  among g r o u p s  f o r  t h e  number o f  eggs  i n  t h e  u t e r i  o f  t h e  

f e m a l e  w o r m s .  F u r t h e r  a n a l y s e s  w e r e  u n d e r t a k e n  u s i n g  t h e  t w o  

sample  t - t e s t .

Between g r o u p s  1 and 2 t ~  1 ,37430  Not  s i g n i f i c a n t

g r o u p s  1 and 3 t =  4 .1 5 6 4 0  p<CO.01

g r o u p s  2 and 3 t -  2 ,9 2 7 2  p<C0,05
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Abomasal  pH

The i n d i v i d u a l  pH v a l u e s  o f  a b o m a s a l  f l u i d  a t  n e c r o p s y  a r e  

shown i n  T a b le  I c ,

The a b o m a s a l  pH a t  n e c r o p s y  was s i g n i f i c a n t l y  r a i s e d  i n  t h e  

t h r e e  a n i m a l s  o f  G r o u p  1,  n o r m a l  i n  t h e  a n i m a l s  o f  G r o u p  2 ,  a n d  

e l e v a t e d  i n  t h e  two c o n t r o l  c a l v e s .

T a b l e  I c

I n d i v i d u a l  pH v a l u e s  o f  a b o m a s a l  f l u i d  a t  n e c r o p s y  i n  t h r e e  

g r o u p s  o f  a n i m a l s  2 1  d a y s  a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  1 0 0 , 0 0 0  

0 , o s t e r t a g i  L^ .

Group Animal No, Abomasal  pH

Group 1 2 1 3 . 8

37 4 , 2

55 3 . 5

Group 2 56 2 , 1

57 2 . 4

59 2 , 6

Group 3 38 5 . 4

39 4 . 2

G r o u p  1 9 - 1 5  m o n t h - o l d  a n i m a l s  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  w i t h  tw o

d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  ^  o s t e r t a g i  a n d  s u b s e q u e n t l y  

t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o l e .

Group 2 9-15  m o n t h - o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .

Group 3 5 m o n t h - o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e .
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A n a l y s i s  o f  V a r i a n c e

S o u rc e  o f  V a r i a t i o n d f SS MS

Among g ro u p s 2 7 . 5 5 3 . 7 8

W i t h i n  g r o u p s 5 1 . 1 0 0 . 2 2

T o t a l 7 8 .6 5

F

1 7 .1 8

0̂ . 01 (2 , 5 ) " 0̂ . 001(2 , 5 ) “ 37 .1

C o n c l u s i o n :  T h e r e  i s  a  s i g n i f i c a n t  ( p d O . O l )  a d d e d  v a r i a n c e

c o m p o n e n t  a m ong  g r o u p s  f o r  pH v a l u e s  a t  p o s t  m o r t e m .  F u r t h e r  

a n a l y s e s  were  u n d e r t a k e n  u s i n g  t h e  two sample  t ~ t e s t .

Between g r o u p s  1 and 2 t =  3 . 8 4  p<C0,02

g r o u p s  1 and 3 t =  2 ,2 6  n o t  s i g n i f i c a n t

g r o u p s  2 and  3 t =  5 .6 5  p<C0.01
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Serum P e p s i n o g e n  Levels

I n d i v i d u a l  se rum  p e p s in o g e n  l e v e l s  a r e  g i v e n  i n  Appendix  l e .  

Mean s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  t o  a p e a k  o f  4 ,0  i , 0 ,  i n  G r o u p

1  t w e n t y  one days  a f t e r  t h e  second  l a r v a l  i n o c u l a t i o n  b u t  l e v e l s  

q u i c k l y  f e l l  t o  a ro u n d  1,5 i .U. a f t e r  t h e  f e n b e n d a s o l e  t r e a t m e n t .  

Mean  p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  t o  1 .8 ,  2 .0  a n d  4 .2  i .U ,  i n  G r o u p s  1,

2 and  3 r e s p e c t i v e l y  on day  2 1  a f t e r  t h e  c h a l l e n g e  i n o c u l a t i o n .

D i s c u s s i o n

The v e r y  low p o s i t i v e  f a e c a l  egg c o u n t s  i n  a n i m a l s  21 and  37 

f r o m  G ro u p  1 on  d a y  9 a f t e r  i n f e c t i o n  s u g g e s t s  t h a t  d e s p i t e  t h e  

e f f o r t s  made  t o  m a i n t a i n  t h e s e  a n i m a l s  worm  f r e e ,  t h e y  h a d  i n  

f a c t  p i c k e d  u p  a  l o w  w o r m  b u r d e n  p r i o r  t o  t h e i r  f i r s t  

e x p e r i m e n t a l  e x p o s u r e .  A number  o f  o b s e r v a t i o n s  can  how ever  be 

made f rom  t h e  r e s u l t s .  F i r s t l y  i n  a l l  t h r e e  g r o u p s  worms became 

e s t a b l i s h e d  a n d  t h e r e  w a s  no s i g n i f i c a n t  d i f f e r e n c e  i n  t h e  

num bers  e s t a b l i s h e d  i n  o l d e r  a n i m a l s ,  w h e t h e r  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  

w i t h  t w o  d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  Oj  ̂ o s t e r t a g i  o r  n o t .  H e r  d i d  t h e s e  

d i f f e r  s i g n i f i c a n t l y  f rom  t h e  numbers  o f  worms w h i c h  e s t a b l i s h e d  

i n  t h e  c o n t r o l  c a l v e s .  I t  i s  how e ve r  i n t e r e s t i n g  t h a t  t h e  l o w e s t  

worm  b u r d e n  r e c o v e r e d  w a s  f r o m  t h e  l a r g e s t  o f  t h e  p r e v i o u s l y  

i n f e c t e d  a n i m a l s  (No .2 1 ) ,  I t  may be  t h e r e f o r e  t h a t  a g e  c o u l d  

c o n f e r  some n a t u r a l  im m u n i t y  a g a i n s t  0 . o s t e r t a g i  bu t  t h a t  such  

i m m u n i t y  h a d  n o t  y e t  d e v e l o p e d  i n  t h e  a n i m a l s  u s e d  i n  t h i s  

e x p e r i m e n t .  A l t e r n a t i v e l y  i t  i s  p o s s i b l e  t h a t  o l d e r  a n i m a l s  

a t t a i n  an  a c q u i r e d  r e s i s t a n c e  more r a p i d l y  t h a n  y o u n g e r  a n i m a l s  

b u t  t h a t  t h e  d o u b l e  d o s e  o f  50,000 0 . o s t e r t a g i  was n o t  q u i t e  

s u f f i c i e n t  t o  i n d u c e  im m u n i t y  even  i n  t h i s  age  o f  a n i m a l .
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A f u r t h e r  p o i n t ,  a p p a r e n t  f r o m  t h e  worm b u r d e n s ,  i s  t h a t  

o n l y  a v e r y  s m a l l  p r o p o r t i o n  o f  t h e  t o t a l  p o p u l a t i o n  r e m a i n e d  a s  

f o u r t h  s t a g e  l a r v a e  and  i n h i b i t i o n  o f  d e v e lo p m e n t  d e m o n s t r a t e d  by 

M i c h e l  a_l ( 1 9 7 9 )  i n  20 m o n t h  o l d  c a t t l e  w a s  n o t  o b s e r v e d  i n  

t h e s e  a n i m a l s .

The m a j o r  d i f f e r e n c e s  b e t w e e n  t h e  t h r e e  g r o u p s  o f  a n i m a l s  

w e r e  a p p a r e n t  on e x a m i n a t i o n  o f  t h e  worm l e n g t h s  and t h e  number 

o f  e g g s  i n  t h e  u t e r i  o f  f e m a l e  w o r m s .  From  t h i s  d a t a ,  a g e  a n d  

p r e v i o u s  e x p o s u r e  w e r e  s h o w n  t o  a f f e c t  t h e  l e n g t h  a n d  a p p a r e n t  

f e c u n d i t y  o f  t h e  w o r m s .  A l l  t h e  w o r m s  i n  t h e  c o n t r o l  c a l v e s  

( G r o u p  3 )  w e r e  l a r g e r  t h a n  0 ,4 5  cm a n d  a m uch  l a r g e r  p r o p o r t i o n  

o f  t h e  p o p u l a t i o n  o f  worms i n  t h e  Group 1 a n i m a l s  was l e s s  t h a n  

0 . 4 5  cm c o m p a r e d  w i t h  t h e  G r o u p  2 a n i m a l s .  T h e r e  w e r e  

s i g n i f i c a n t l y  f e w e r  eggs  i n  t h e  u t e r i  o f  f e m a l e  worms f ro m  b o t h  

o l d e r  g ro u p s  o f  a n i m a l s  t h a n  f r o m  t h e  y o u n g e r  c a l v e s .  H o w e v e r  

p r e v i o u s  e x p o s u r e  o f  t h e  o l d e r  a n i m a l s  d i d  n o t  r e s u l t  i n  a 

s i g n i f i c a n t  r e d u c t i o n  i n  f e c u n d i t y  when  c o m p a r e d  t o  p a r a s i t e -  

n a i v e  a n i m a l s  o f  t h e  same a g e  g i v e n  t h e  same c h a l l e n g e .

I t  i s  i n t e r e s t i n g  t h a t  t h e  Group 2 a n i m a l s  w h i c h  w e r e  9-15 

m o n t h s  o l d  a n d  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e - n a i v e  u n t i l  c h a l l e n g e  h a d  

s i g n i f i c a n t l y  l o w e r  a b o m a s a l  pH a t  p o s t  m or tem  t h e n  e i t h e r  o f  t h e  

o t h e r  g r o u p s  a n d  i t  m a y  b e  t h a t  b e c a u s e  o f  t h e  r e t a r d e d  

d e v e lo p m e n t  o f  worms i n  t h i s  g ro u p  t h e y  had n o t  r e a c h e d  e m e r g e n t  

s t a g e s  by d a y  2 1  p o s t  i n f e c t i o n  i n  s u f f i c i e n t  n u m b e r s  t o  c a u s e  

p a r i e t a l  c e l l  damage and e l e v a t e d  pH. I f  t h i s  w e r e  t h e  c a s e  t h e n  

t h e  e l e v a t e d  pH o b s e r v e d  i n  t h e  Group 1 a n i m a l s  i n  w h ic h  t h e  worm 

b u r d e n s  w e r e  a l s o  r e t a r d e d  c o u l d  ha v e  b e e n  a c o n s e q u e n c e  o f  t h e  

p r e v i o u s  i n f e c t i o n s  w i t h  O s t e r t a g i a  l a r v a e .
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I t  would  a p p e a r  f rom t h i s  s tu d y  t h e r e f o r e  t h a t  t h e  age o f  an 

a n im a l  can  i n f l u e n c e  t h e  deve lopm en t  o f  a worm p o p u l a t i o n ,  i n  t h e  

o l d e r  a n i m a l s  o f  Group 2 worms were  r e t a r d e d  bo th  i n  l e n g t h  and 

egg  p r o d u c t i o n  c o m p a r e d  w i t h  t h e  Group 3 c a l v e s .  A l s o  i n  t h e  

o l d e r  c a t t l e  o f  G roup  1 a d o u b l e  e x p o s u r e  i n o c u l a t i o n  o f  5 0 , 0 0 0  

0 , o s t e r t a g i  Lg w as  s u f f i c i e n t  t o  p r o d u c e  a g r e a t e r  d e g r e e  o f  

r e t a r d a t i o n  i n  a  c h a l l e n g e  b u r d e n  c o m p a r e d  w i t h  a n i m a l s  o f  a 

s i m i l a r  a g e  (Group  2) b u t  p a r a s i t e  n a i v e .  T h e s e  r e s u l t s  a g r e e  

w i t h  t h o s e  o f  A rm o u r  ( 1 9 6 7 )  who d e m o n s t r a t e d  a r e t a r d a t i o n  o f  

m a t u r a t i o n  o f  p a r a s i t e s  a f t e r  t h e i r  f i n a l  m o u l t  i n  w o r m - f r e e  

a n i m a l s  a g e d  tw o  a n d  a h a l f  y e a r s  o l d  and  S m i t h  a nd  A r c h i b a l d  

(1968) who d e m o n s t r a t e d  s t u n t i n g  o f  worms and i n h i b i t i o n  o f  egg 

p r o d u c t i o n  i n  w o r m - f r e e  a n i m a l s  15 m o n t h s - o l d  a f t e r  exposu re  t o  

n a t u r a l  i n f e c t i o n .  Markedly  l o w e r  worm b u r d e n s ,  a s  d e m o n s t r a t e d  

by Sm i th  (1970)  i n  15 m o n t h - o l d  a n i m a l s  w ere  n o t  c h a r a c t e r i s t i c  

o f  t h e  a n i m a l s  i n  t h i s  e x p e r i m e n t .  H e r l i c h  ( I 9 6 0 )  o b s e r v e d  no 

n o t i c a b l e  s i z e  d i f f e r e n c e  b e tw e en  worms r e c o v e r e d  from c a l v e s  and 

a d u l t  c a t t l e ,  b u t  d i d  s u g g e s t  t h a t  a g e  c o n f e r r e d  g r e a t e r  

r e s i s t a n c e  t o  t h e  d e b i l i t a t i n g  e f f e c t s  o f  g a s t r o i n t e s t i n a l  

nematodes .  More r e c e n t l y  H e r l i c h  (1 9 8 0 )  h a s  d e m o n s t r a t e d  t h a t  

c a t t l e  f r o m  2  t o  24 m o n t h s  o l d  w e r e  e q u a l l y  s u s c e p t i b l e  t o  

i n f e c t i o n  a n d  r e i n f e c t i o n  w i t h  Ch_ o s t e r t a g i  i n  so f a r  a s  

e s t a b l i s h m e n t  o f  worms i s  concerned  b u t  t h e  24 month o l d  c a t t l e  

were a b l e  t o  w i t h s t a n d  t h e  p a th o g e n i c  e f f e c t s  o f  t h e  p a r a s i t e s .

I t  may be t h e r e f o r e  t h a t  t h e  m o r p h o l o g i c a l  changes  o b s e rv e d  

i n  p a r a s i t e s  f rom a d u l t  c a t t l e  o c c u r  c o n c u r r e n t l y  w i t h  changes  i n  

p a t h o g e n i c i t y ,  a c c o u n t i n g  f o r  r e d u c e d  d e b i l i t a t i n g  e f f e c t s .

:



6 3

C e r t a i n l y  t h e  r e d u c e d  e g g  p r o d u c t i o n  by p a r a s i t e s  i n  t h e s e  

a n i m a l s  m u s t  be  c o n s i d e r e d  w h e r e  f a e c a l  e g g  c o u n t s  a r e  u s e d  i n  

d i a g n o s i s  and w h e re  p a s t u r e  c o n t a m i n a t i o n  i s  b e i n g  r e l a t e d  t o  t h e  

e p i d e m i o l o g y  o f  o s t e r t a g i a s i s .
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EXPERIMENT 2

A s t u d y  o f  t h e  p o t e n t i a l  i m m u n i s a t i o n  o f  c a l v e s  a g a i n s t  

0 , o s t e r t a g i  u s i n g  an  i n t e r g e n e r i c  s p e c i e s  0 ^  l e p t o s p i c u l a r i s .

I n t r o d u c t i o n

The d e v e lo p m e n t  o f  i m m u n i t y  t o  0. o s t e r t a g i  has  been  shown 

t o  r e q u i r e  p r o l o n g e d  e x p o s u r e  t o  t h e  p a r a s i t e  b o t h  u n d e r  n a t u r a l  

( R o s s  a n d  Dow, 1 9 6 5 a )  a n d  e x p e r i m e n t a l  ( M i c h e l  aj^, 1 9 7 3 )  

c o n d i t i o n s .  I t  i s  n o t  s u r p r i s i n g  t h e r e f o r e  t h a t  a t t e m p t s  t o  

■ im m un ise  a g a i n s t  t h i s  p a r a s i t e  u s i n g  l i v e  l a r v a e  have  met  w i t h  

l i t t l e  s u c c e s s  ( R o s s ,  1 9 6 3 ;  R o s s  and  Dow, 1964;  A nderson ,  Armour,  

J a r r e t t ,  J e n n i n g s ,  R i t c h i e  and U r q u h a r t ,  1967 ). H e r l i c h  ( 1 9 7 6 )  

d i d  h o w e v e r  d e m o n s t r a t e  a l o w e r  r a t e  o f  e s t a b l i s h m e n t  a n d  

m o r p h o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  w o r m s  r e s u l t i n g  f r o m  c h a l l e n g e ,  

a f t e r  i m m u n i s a t i o n  w i t h  d i f f e r e n t  l a r v a l  r e g i m e n s ,  a l t h o u g h  t h e  

c h a l l e n g e  r e s u l t e d  i n  s i m i l a r  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  b o t h  

im m unised  and non - im m m unise d  c a l v e s .  S i m i l a r  p o o r  r e s u l t s  have 

been  o b t a i n e d  i n  a t t e m p t s  t o  im m unise  c a l v e s  w i t h  i n t r a p e r i t o n e a l  

i n j e c t i o n s  o f  l a r v a e  a n d  i n t r a v e n o u s  a n d  i n t r a p e r i t o n e a  1  

i n j e c t i o n s  o f  e x o a n t i g e n s ,  d e r i v e d  f r o m  m e d i a  u s e d  t o  g r o w  

O s t e r t a g i a  i n  v i t r o  ( H e r l i c h  and Douvres ,  1979) .

A t t e m p t s  t o  i m m u n i s e  a g a i n s t  a  n u m b e r  o f  o t h e r  p a r a s i t e s  

h a v e  b e e n  m o r e  s u c c e s s f u l  a n d  v a c c i n e s  h a v e  b e e n  d e v e l o p e d  

a g a i n s t  t h e  t i s s u e  m i g r a t i n g  n e m a t o d e s  v i v i p a r i s  ( J a r r e t t ,  

J e n n i n g s ,  M c I n t y r e ,  M u l l i g a n ,  S h a r p  a n d  U r q u h a r t ,  1 9 5 9 )  a n d  

A. c a n i n u m  ( M i l l e r ,  1 9 7 8 a ) ,  I t  h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  

i n t i A a t e  e x p o s u r e  t o  t h e  h o s t ' s  r e t i c u l o e n d o t h e l i a l  s y s t e m  i s
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r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  s t r o n g  a c q u i r e d  i m m u n i t y  i n  t h e s e  s y s t e m s  

( M i l l e r ,  197 8 b ) .

T he re  ha v e  a l s o  been  a t t e m p t s  t o  im m un ise  a g a i n s t  p a r a s i t i c  

n e m a t o d e s  u s i n g  c l o s e l y  r e l a t e d  a nd  u n r e l a t e d  s p e c i e s .  F o r  

e x a m p l e ,  v a c c i n a t i o n  o f  s h e e p  w i t h  c o l u b r i f o r m i s  g a v e  81%

p r o t e c t i o n  a g a i n s t  c h a l l e n g e  w i t h  T r i c h o s t r o n g v l u s  v i t r i n u s . No 

p r o t e c t i o n  w a s  a c h i e v e d  a g a i n s t  a c h a l l e n g e  o f  t h e  g e n e t i c a l l y  

u n r e l a t e d  p a r a s i t e  N. s p a t h i g e r  b u t  s i m u l t a n e o u s  c h a l l e n g e  o f  

v a c c i n a t e d  s h e e p  w i t h  T. c o l u b r i f o r m i s  and  N. s p a t h i g e r  p ro d u c e d  

98-100% p r o t e c t i o n  a g a i n s t  b o t h  p a r a s i t e s  (D ineeu ,  Gregg ,  Windon,  

D o n a l d  a n d  K e l l y ,  1 9 7 7 ) .  T h e s e  r e s u l t s  s u g g e s t  t h a t  t h e  f i n a l  

e f f e c t o r  m echan ism  f o r  n em a tode  e x p u l s i o n  i s  n o t  i m m u n o l o g i c a l l y  

s p e c i f i c ,  b u t  t h a t  a s p e c i f i c  a n t i g e n i c  t r i g g e r  i s  r e q u i r e d  t o  

p r o v o k e  a n  a p p r o p r i a t e  r e s p o n s e .  C r o s s - p r o t e c t i o n  h a s  b e e n  

d e m o n s t r a t e d  f o r  s e v e r a l  o t h e r  n e m a t o d e  s p e c i e s .  I n t a k e  o f  

H. c o n t o r t u s  l a r v a e  i n  n a t u r a l l y  i n f e c t e d  s h e e p  h a s  been  shown t o  

i n d u c e  t h e  s e l f  c u r e  r e a c t i o n  n o t  on ly  t o  H. c o n t o r t u s  b u t  a l s o  

t o  0. c i r c u m c i n c t a  and T r i c h o s t r o n g y l u s  a x e i  i n f e c t i o n s  ( S t e w a r t ,  

1955) .  A lso  s i m u l t a n e o u s  e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n s  o f  H. c o n t o r t u s  

and 0 . c i r c u m c i n c t a  have  b e e n  shown t o  r e d u c e  t h e  n u m b e r s  o f  b o t h  

s p e c i e s  b e c o m i n g  e s t a b l i s h e d  a n d  c o n c u r r e n t  i n f e c t i o n  w i t h  

T, a x e i  and e i t h e r  H. c o n t o r t u s  o r  0. c i r c u m c i n c t a  h a s  been  shown 

t o  be  d e t r i m e n t a l  t o  t h e  e s t a b l i s h m e n t  o f  Ha e m o n c h u s  o r  

O s t e r t a g i a .  b u t  n o t  t o  T. a x e i  ( T u r n e r ,  K a t e s  and  W i l s o n ,  1962) .  

I m m u n i s a t i o n  w i t h  d i f f e r e n t  s t r a i n s  o f  a  s p e c i e s  h a s  b e e n  

s t u d i e d ,  f o r  e x a m p l e  u s i n g  a  p a r a s i t e  a d a p t e d  t o  a d i f f e r e n t  

h o s t .  P a r t i a l  i m m u n i t y  h a s  been  in d u c e d  i n  s h e e p  u s i n g  i s o l a t e s  

o f  Haemonchus f ro m  t h e  p r o n g h o r n  a n t e l o p e .  I t  was  found  t h a t  t h e
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a n t e l o p e  s t r a i n  p ro d u ce d  a l e s s e r  d e g r e e  o f  a n a e m ia  i n  s h e e p  b u t  

s t i m u l a t e d  an  immune r e s p o n s e  c o m p a r a b l e  t o  t h a t  p ro d u c e d  by t h e  

s h e ep  s t r a i n  ( A l l e n ,  Samson and W i l s o n ,  1970),

A l th o u g h  0. o s t e r t a g i  i s  c o n s i d e r e d  t o  be t h e  m os t  i m p o r t a n t  

and m os t  f r e q u e n t l y  i d e n t i f i e d  a b o m a s a l  ne m a to d e  o f  c a t t l e  i n  t h e  

U n i t e d  Kingdom ( M i c h e l ,  1976; Armour,  1980) ,  r e c e n t l y  i t  h a s  been  

i d e n t i f i e d  t o g e t h e r  w i t h  a n  i n t e r g e n e r i c  s p e c i e s  

0 .  l e p t o s p i c u l a r i s  (A1 S a q u r ,  Armour,  B a i r d e n ,  Dunn and J e n n i n g s ,  

1980) i n  o u t b r e a k s  o f  d i s e a s e .  S u b s e q u e n t  e x p e r i m e n t a l  s t u d i e s  

showed t h a t  an  i s o l a t e  c o n t a i n i n g  30% 0. l e p t o s p i c u l a r i s  and 70% 

0 . o s t e r t a g i  w a s  h i g h l y  i n f e c t i v e  a n d  p r o d u c e d  s e v e r e  

p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  (A1 S a qu r ,  Armour,  B a i r d e n ,  Dunn, J e n n i n g s  

and M urray ,  1982) . S i g n i f i c a n t l y ,  m a t u r e  f e m a l e  worms and eggs  

w e r e  f o u n d  i n  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  a n d  e g g s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  

s u r r o u n d i n g  l a m i n a  p r o p r i a ,  i n  t h e  submucosa  and  i n  s ubm uc osa l  

l y m p h a t i c s .  L e s i o n s  w e re  a c c o m p a n ie d  by d i f f u s e  i n f i l t r a t i o n  o f  

m o n o n u c l e a r  c e l l s ,  p r e d o m i n a n t l y  p l a s m a  c e l l s ,  n o t a b l y  i n  t h e  

u p p e r  p a r t  o f  t h e  l a m i n a  p r o p r i a .  B e c a u s e  o f  t h e  p r o x i m i t y  o f  

0 . l e p t o s p i c u l a r i s  t o  com ponen t s  o f  t h e  h o s t  r e t i c u l o e n d o t h e l i a l  

s y s t e m  i t  w a s  c o n s i d e r e d  p o s s i b l e  t h a t  t h i s  p a r a s i t e  m i g h t  be  

more  p o t e n t  t h a n  0 . o s t e r t a g i  i n  s t i m u l a t i n g  an  immune r e s p o n s e .  

A c c o r d i n g l y ,  an  e x p e r i m e n t  was d e s i g n e d  t o  a t t e m p t  to  im m un ise  

c a l v e s  a g a i n s t  0 , o s t e r t a g i  u s i n g  t h e  r e l a t e d  s p e c i e s  

0 , l e p t o s p i c u l a r i s .
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E x p e r i m e n t a l  D e s i g n  ( T a b le  2 a ) .

F o u r t e e n  F r i e s i a n  c a l v e s  w e r e  r e a r e d  p a r a s i t e  f r e e  f r o m  

b i r t h .  When f i v e  m on ths  o l d  t h e y  w ere  d i v i d e d  i n t o  t h r e e  g r o u p s  

o f  f o u r  ( G r o u p s  1 - 3 )  a n d  o n e  g r o u p  o f  t w o  c a l v e s  ( G r o u p  4 ) ,  

G r o u p  1 w e r e  i n o c u l a t e d  o r a l l y  w i t h  t w o  d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  

l e p t o s p i c u l a r i s  Lg, Group 2 w e re  i n o c u l a t e d  t w i c e  w i t h  50 ,000  

0» o s t e r t a g i  Lg w h i l e  Group 3 r e c e i v e d  two d o s e s  w h ic h  c o n s i s t e d  

o f  a  m i x t u r e  o f  2 5 , 0 0 0  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  L 3  a n d  2 5 , 0 0 0  

^  o s t e r t a g i  L^;  t w e n t y  s e v e n  days  s e p a r a t e d  t h e  l a r v a l  d o s e s .  

T w e n t y - o n e  d a y s  a f t e r  t h e  s e c o n d  l a r v a l  i n o c u l a t i o n  a l l  o f  t h e  

c a l v e s ,  i n c l u d i n g  t h e  two c o n t r o l  c a l v e s  (Group 4) ,  w e re  t r e a t e d  

w i t h  f e n b e n d a z o l e  o r a l l y  a n d ,  e i g h t  days  l a t e r ,  c h a l l e n g e d  w i t h

1 0 0 , 0 0 0  0,  o s t e r t a g i  L 3 . A l l  o f  t h e  c a l v e s  w e r e  u e c r o p s i e d  21 

da y s  a f t e r  c h a l l e n g e .

A n i m a l s  w e r e  e x a m i n e d  c l o s e l y  t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t .  

F a e c e s  and se rum s a m p l e s  w e r e  c o l l e c t e d  and a n i m a l s  w e re  w e i g h e d  

t w i c e  w e e k l y .  At  a u t o p s y  t h e  abom asa  w e re  p r o c e s s e d  a s  d e s c r i b e d  

p r e v i o u s l y  a n d  a b o m a s a l  worm b u r d e n s ,  m u c o s a l  w e i g h t s  a n d  pE 

e s t i m a t e d .

R e s u l t s

C l i n i c a l  O b s e r v a t i o n s

T h r e e  c a l v e s  f r o m  G r o u p  2 a n d  o n e  c a l f  f r o m  G r o u p  1 

d e v e l o p e d  s e v e r e  p n e u m o n i a  d u r i n g  t h e  e x p e r i m e n t  a n d  d e s p i t e  

t r e a t m e n t  t h e  c o n d i t i o n  o f  two a n i m a l s  i n  Group 2 n e c e s s i t a t e d  

t h e i r  e a r l y  e u t h a n a s i a .  O t h e r w i s e  a n i m a l s  r e m a i n e d  b r i g h t  a n d  

h e a l t h y ,  a l t h o u g h  a l l  t h e  c a l v e s  p a s s e d  s o f t  f a e c e s  on  t h e  t w o
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da y s  p r i o r  t o  n e c r o p s y .  The w e i g h t s  o f  t h e  i n d i v i d u a l  c a l v e s  a r e  

shown i n  Appendix  2 a ,

F a e c a l  Egg Counts

Mean f a e c a l  egg  c o u n t s  f o r  e a c h  g r o u p  a r e  sh o w n  i n  F i g , 2 a  

and i n d i v i d u a l  v a l u e s  a r e  g i v e n  i n  Appendix  2b.

F a e c a l  egg c o u n t s  w e re  p o s i t i v e  i n  c a l v e s  o f  Groups 1, 2 and 

3 ,  n i n e t e e n  d a y s  a f t e r  t h e  f i r s t  l a r v a l  i n o c u l a t i o n .  C o u n t s  

r e t u r n e d  t o  z e r o  a f t e r  f e n b e n d a z o l e  t r e a t m e n t  and w ere  p o s i t i v e  

i n  c a l v e s  o f  a l l  f o u r  g r o u p s  t w e n t y  d a y s  a f t e r  t h e  c h a l l e n g e  

i n f e c t i o n .

P o s t  Mortem Worm Burdens

The p o s t  m ortem  worm b u r d e n s  o f  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a r e  shown 

i n  T a b le  2b, A n im a l s  45 and 48 w h ic h  w e r e  n e c r o p s i e d  p r e m a t u r e l y  

h a d  worm  b u r d e n s  o f  2 0 , 1 0 0  a n d  4 0 , 7 0 0  r e s p e c t i v e l y .  I n  a l l  t h e  

o t h e r  a n i m a l s  t h e  m a j o r i t y  o f  worms w e r e  a d u l t s .  The mean worm 

b u r d e n s  w e r e  4 1 , 4 2 5  f o r  G r o u p  1, 4 5 , 2 0 0  f o r  G r o u p  2 ( e x c l u d i n g  

c a l v e s  45 a n d  4 8 )  a n d  3 6 , 4 0 0  f o r  G r o u p  3,

The mean worm b u r d e n  f o r  t h e  two c o n t r o l  c a l v e s  was 42 ,800 ,  

T h i s  r e p r e s e n t s  a r a n g e  o f  e s t a b l i s h m e n t  o f  t h e  c h a l l e n g e  

i n f e c t i o n  o f  36,4% -  45.2%.
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T a b le  2b

P o s t  mortem worm b u r d e n s  o f  c a l v e s  v a c c i n a t e d  w i t h  e i t h e r  

0 . l e p t o s p i c u l a r i s  ( Group 1 ) ,  0 , o s t e r t a g i  (Group 2 ) o r  a 

m i x t u r e  o f  0 .  l e p t o s p i c u l a r i s  and 0 .  o s t e r t a g i  (Group 3) 

on day 2 1  a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  1 0 0 , 0 0 0  0 . o s t e r t a g i

Group
Animal

No,
F o u r t h  

L a r v a l  S t a g e
F o u r t h
Moult A d u l t s T o t a l

Group 1 41 0 0 4 4 ,8 0 0 4 4 ,8 0 0

42 1 0 0 0 600 3 6 ,8 0 0 3 8 ,4 0 0

43 0 2 0 0 3 4 ,4 0 0 34 ,600

44 2 0 0 0 4 7 ,7 0 0 4 7 ,9 0 0

Mean 4 1 ,4 2 5

Group 2 46 0 2 0 0 4 3 ,8 0 0 4 4 ,0 0 0

49 2 0 0 0 4 6 ,2 0 0 4 6 ,4 0 0

Mean 4 5 ,2 0 0

Group 3 30 0 0 3 1 ,8 0 0 31 ,8 0 0

52 0 2 0 0 3 4 ,6 0 0 3 4 ,8 0 0

53 0 0 3 7 ,2 0 0 3 7 ,2 0 0

54 0 0 4 1 ,8 0 0 4 1 ,8 0 0

Mean 3 6 ,400

Group 4 38 0 0 4 4 ,4 0 0 4 4 ,4 0 0
C o n t r o l
C a lv e s 39 0 0 4 1 ,2 0 0 4 1 ,2 0 0

Mean 4 2 ,8 0 0
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Abomasal  pH and Mucosa l  Weight  a t  Necropsy

The a b o m a s a l  pH v a l u e s  o f  t h e  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a t  n e c r o s p y  

a r e  shown i n  T a b l e  2 c ,

The mean pH f o r  e a c h  g roup  was r a i s e d  and r a n g e d  f ro m  3,8 i n  

t h e  G r o u p  3 a n i m a l s  t o  4 , 8  i n  t h e  c o n t r o l  c a l v e s  o f  G r o u p  4, At  

n e c r o p s y  t h e  a b o m a s a l  mucosa  o f  e ach  a n i m a l  was w e ig h e d  and  t h e  

r e s u l t s  a r e  s h o w n  i n  T a b l e  2 c ,  A l t h o u g h  t h e  m u c o s a l  w e i g h t  

v a r i e d ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  s i z e  o f  t h e  abomasum, t h e  mean a b o m a s a l  

m u c o s a l  w e i g h t  o f  c a l v e s  i n  Groups 1, 2 ( e x c l u d i n g  c a l v e s  45 and 

4 8 )  a n d  3 w e r e  a l l  g r e a t e r  t h a n  t h e  m ea n  m u c o s a l  w e i g h t  o f  t h e  

c o n t r o l  c a l v e s  i n  Group 4.
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T a b le  2c

A b o m a s a l  pH a n d  a b o m a s a l  m u c o s a l  w e i g h t  a t  n e c r o p s y  o f  c a l v e s  

v a c c i n a t e d  w i t h  e i t h e r  0. l e p t o s p i c u l a r i s  (Group 1) , 0, o s t e r t a g i  

( G r o u p  2)  o r  a  m i x t u r e  o f  0 ^  l e p t o s p i c u l a r i s  a n d  ^  o s  t e r  t a g  i  

(Group 3) on day  21 a f t e r  c h a l l e n g e  w i t h  100,000 0. o s t e r t a g i

Group Animal No, Abomasal  Mucosa l  
Weight  (gm)

Abomasal  pH

Group I 41 376 3 . 9

42 559 3 . 8

43 373 4 . 3

44 440 4 . 5

Group 2 46 580 4 . 0

49 406 5 .1

Group 3 50 N . S . * 3 , 9

52 550 2 . 5

53 409 4 , 2

54 493 4 , 7

Group 4 38 353 5 . 4

C o n t r o l
c a l v e s

39 380 4 . 2

*N,S .  -  no sam ple  t a k e n



Serum P e p s in o g e n  L e v e l s

Mean s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  f o r  e a c h  g r o u p  a r e  s h o w n  i n  

F i g , 2 b  and i n d i v i d u a l  v a l u e s  a r e  g i v e n  i n  Append ix  2c ,

The  m ea n  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  c a l v e s  i n  G r o u p s  1, 2 a n d  3 

r o s e  f r o m  d a y  15 a f t e r  t h e  p r i m a r y  i n f e c t i o n .  T h e r e  w a s  a 

f u r t h e r  r i s e  i n  e a ch  o f  t h e s e  g ro u p s  b e tw e e n  13 and 20 days  a f t e r  

t h e  s e c o n d  l a r v a l  d o s e  b u t  p e p s i n o g e n  l e v e l s  t h e n  f e l l  s t e e p l y  

f o l l o w i n g  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t .  P e p s in o g e n  l e v e l s  r o s e  i n  a l l  

f o u r  g r o u p s  a f t e r  c h a l l e n g e .

D i s c u s s i o n

From t h e  p o s t  m ortem  worm b u r d e n s  i t  i s  a p p a r e n t  t h a t  none 

o f  t h e  i m m u n i s a t i o n  r e g i m e n s  c o n f e r r e d  a s i g n i f i c a n t  d e g r e e  o f  

p r o t e c t i o n  a g a i n s t  t h e  e s t a b l i s h m e n t  o f  a s u b s e q u e n t  c h a l l e n g e  

d o s e  o f  ^  o s t e r t a g i .  One p o i n t  o f  i n t e r e s t  w h i c h  a r o s e  f r o m  

t h i s  s t u d y  c o n c e r n e d  t h e  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  t h e  t h r e e  

g r o u p s  o f  c a l v e s  a f t e r  t h e  t w o  i m m u n i s i n g  i n f e c t i o n s .  The 

a n i m a l s  w h ic h  w e re  i n o c u l a t e d  t w i c e  w i t h  0 . o s t e r t a g i  l a r v a e  had 

a m uch  h i g h e r  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e ,  up  t o  a l m o s t  7 .0  i . U . ,  t h a n  

tw o  g r o u p s  w h ic h  w e re  im m un ise d  w i t h  e i t h e r  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  o r  

a  c o m b i n a t i o n  o f  0, o s t e r t a g i  + 0. l e p t o s p i c u l a r i s .  I n  t h e s e  t h e  

s e r u m  p e p s i n o g e n  v a l u e s  n e v e r  r o s e  a b o v e  3 , 0  i .U ,  T h i s  i s  

c o n t r a r y  t o  t h e  f i n d i n g s  o f  A1 S a q u r  e t  a 1 ( 1 9 8 2 )  who

d e m o n s t r a t e d  s i m i l a r  p e p s i n o g e n  c h a n g e s  i n  t h r e e  g r o u p s  o f  

c a l v e s ,  t w o  o f  w h i c h  w e r e  i n f e c t e d  w i t h  d i f f e r e n t  s t r a i n s  o f  

0 . o s t e r t a g i  a n d  a t h i r d  w a s  i n f e c t e d  w i t h  a  m i x t u r e  o f  

0 . o s t e r t a g i  and 0 ^  l e p t o s p i c u l a r i s .
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G e n e r a l  D i s c u s s i o n

Reduced f e c u n d i t y  and s t u n t i n g  o f  p a r a s i t e  g r o w t h  may be  a  

c o n s e q u e n c e  o f  h o s t  r e s i s t a n c e ,  a l t h o u g h  r e d u c e d  f e c u d i t y  i n  a t  

l e a s t  one  p a r a s i t e  i n f e c t i o n ,  A. c a n i n u m  i n  t h e  d o g ,  h a s  b e e n  

a t t r i b u t e d  t o  o v e r c r o w d i n g  i n  t h e  i n t e s t i n e  ( K r u p p ,  1 9 6 1 ) ,  

M o d i f i c a t i o n  o f  p a r a s i t e  c h a r a c t e r i s t i c s  have  be e n  d e m o n s t r a t e d  

i n  c a l v e s  r e p e a t e d l y  i n f e c t e d  w i t h  0, o s t e r t a g i  by M ic h e l  (1963)  

who c o n c lu d e d  t h a t  worms w h ic h  d e v e lo p e d  f rom  l a t e r  i n f e c t i o n s  

f a i l e d  t o  become a s  f e r t i l e  and  d i d  n o t  a c h i e v e  t h e  same l e n g t h  

a s  t h e  worms w h ic h  d e v e l o p e d  e a r l i e r ;  i n  t h i s  s t u d y  i t  a p p e a r e d  

t h a t  i n h i b i t i o n  o f  o v u l a t i o n  was d i s t i n c t  f rom  s t u n t i n g  a s  i t  was 

n o t  n e c e s s a r i l y  t h e  s m a l l e s t  worms w h ic h  had  t h e  f e w e s t  eggs .

Worms h a v e  a l s o  b e e n  s h o w n  t o  a d a p t  a s  t h e i r  h o s t s  b e c o m e  

r e s i s t a n t .  For  e x a m p le ,  i n  N, b r a s i l i e n s i s  i n f e c t i o n s  i n  r a t s ,  

e g g - l a y i n g  w o r m s  c e a s e d  o v u l a t i o n  f r o m  a b o u t  d a y  1 2  p o s t  

i n f e c t i o n  ( O g i l v i e  a n d  J o n e s ,  1 9 7 1 )  a n d  p o p u l a t i o n s  o f  a d u l t  

S t r o n g y l o i d e s  r a t t i  f r o m  r a t s  g i v e n  a s i n g l e  c h a l l e n g e  w e r e  

s m a l l e r  26 d a y s  p o s t  c h a l l e n g e  t h a n  t h o s e  f o u n d  on d a y  1 1  o f  

i n f e c t i o n  ( M o q b e l  a n d  D enham ,  1 9 7 7 ) ,  H o s t  i m m u n i t y  h a s  b e e n  

c o n f i r m e d  a s  a  c a u s e  o f  worm m o d i f i c a t i o n  i n  T r i c h i n e l l a  s p i r a l i s  

i n f e c t i o n  i n  m ic e  by t h e  t r a n s f e r  o f  immune m e s e n t e r i c  lymph node  

c e l l s  f rom  i n f e c t e d  dono r  a n i m a l s  t o  i n f e c t e d  i r r a d i a t e d  (400-850  

r a d s )  r e c i p i e n t  m i c e .  T h i s  r e s u l t e d  i n  r e d u c e d  f e c u n d i t y  o f  

T.  s p i r a l i s  w i t h o u t  worm e x p u l s i o n  ( W a k e l i n  a n d  W i l s o n ,  1 9 8 0 ) ,  

I n  a d d i t i o n ,  ' s h r i n k i n g '  o f  a d u l t  S. r a t t i  w o r m s  w i t h o u t  

e l i m i n a t i o n  h a s  b e e n  in d u c e d  i n  r a t s  w h ic h  r e c e i v e d  low numbers  

o f  immune m e s e n t e r i c  lymph node c e l l s  (Moqbel and  W a k e l in ,  1981)



82

and  t h e  p a s s i v e  t r a n s f e r  o f  immune serum h a s  p ro d u c e d  s t u n t i n g  o f  

worms i n  N e m a t o s p i r o i d e s  d u b i u s  i n f e c t e d  m ic e  (Dobson,  1982) ,

The s t u n t i n g  and i n h i b i t i o n  o f  egg l a y i n g ,  m a n i f e s t  i n  o l d e r  

c a t t l e  w h i c h  do n o t  show r e s i s t a n c e  t o  t h e  e s t a b l i s h m e n t  o f  

0 ,  o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  ( S m i t h  a n d  A r c h i b a l d ,  1968 )  h a s  b e e n  

c o n f i r m e d  i n  t h i s  s t u d y .  I t  a l s o  a p p e a r s  t h a t  i n  a d u l t  c a t t l e  

t w o  i n f e c t i o n s  o f  5 0 , 0 0 0  0 . o s t e r t a g i  a r e  s u f f i c i e n t  t o  

s t i m u l a t e  a d e g r e e  o f  i m m u n i t y  w h ic h  i s  m a n i f e s t  by a r e d u c t i o n  

i n  worm  s i z e  a f t e r  c h a l l e n g e  a l t h o u g h  t h i s  i s  i n s u f f i c i e n t  t o  

c a u s e  any m arked  r e d u c t i o n  i n  worm e s t a b l i s h m e n t .

The  m e c h a n i s m s  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  s u c h  

phenomena i n d i c a t i v e  o f  r e s i s t a n c e  r e m a i n  unknown;  bu t  i t  a p p e a r s  

t h a t  t h e  c e l l u l a r  a n d  h u m o r a l  i m m u n i t y  d e m o n s t r a t e d  i n  many  

l a b o r a t o r y  h o s t / p a r a s i t e  s y s t e m s  a l r e a d y  m e n t i o n e d  w i t h  t h e  

t r a n s f e r  o f  immune m e s e n t e r i c  lymph node c e l l s  and  immune se rum  

a r e  a l s o  i m p o r t a n t  i n  t h e  i m m u n e  r e s p o n s e  o f  c a t t l e  t o  

O s t e r t a g i a . T h e  m o r e  r a p i d  a c q u i s i t i o n  o f  i m m u n i t y  t o  

g a s t r o i n t e s t i n a l  p a r a s i t e s  i n  o l d e r  a n i m a l s  h a s  been  p r e v i o u s l y  

d e m o n s t r a t e d  i n  c a t t l e  and  she ep .  M ic h e l  .e^  (1979)  found  t h a t

a n  a c q u i r e d  r e s i s t a n c e  t o  t h e  e s t a b l i s h m e n t  o f  worms d e v e l o p e d  

m o r e  r a p i d l y  i n  2 0  m o n t h  o l d  h e i f e r s  t h a n  i n  c a l v e s  a n d  i t  h a s  

b e e n  shown i n  1 0  m on th  o l d  s h e ep  made immune t o  0 . c i r c u m c i n c t a  

by r e p e a t e d  i n f e c t i o n  t h a t  t h e r e  i s  a  s e c o n d a r y  t y p e  r e s p o n s e  t o  

c h a l l e n g e  c o n s i s t i n g  o f  l a r g e  i n c r e a s e s  i n  o u t p u t  o f  IgA a n t i b o d y  

a n d  IgA  b l a s t  c e l l s  ( S m i t h ,  J a c k s o n ,  J a c k s o n ,  D a w so n  a n d  

B u r r e l l s ,  1 9 8 1 ) .  When t h e  l a t t e r  e x p e r i m e n t  w a s  r e p e a t e d  i n  

y o u n g e r  l a m b s  ( 4 - 5  m o n t h s )  t h e  a n i m a l s  w e r e  f o u n d  t o  b e  l e s s  

i m m u n e  t o  c h a l l e n g e  a n d  t h e i r  a b i l i t y  t o  m o u n t  t h i s  l o c a l
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r e s p o n s e  was m a r k e d l y  l e s s  w e l l  d e v e l o p e d  ( S m i t h  ~ c i t e d  M i l l e r ,  

1 9 8 4 ) .

A l t h o u g h  t h e  a c q u i s i t i o n  a n d  d e v e l o p m e n t  o f  i m m u n i t y  t o  

0 . o s t e r t a g i  i s  m o r e  r a p i d  i n  o l d e r  c a t t l e ,  t h e s e  a n i m a l s  may 

a l s o  ha v e  a  g r e a t e r  n a t u r a l  r e s i s t a n c e  t o  t h e  p a t h o g e n i c  e f f e c t s  

o f  t h e  p a r a s i t e s  ( H e r l i c h ,  1980) . C e r t a i n l y  t h e  mean p e p s i n o g e n  

l e v e l s  i n  t h e  c o n t r o l  c a l v e s  o f  E x p e r i m e n t  1 w e r e  m o r e  t h a n  

d o u b l e  t h e  v a l u e s  o f  t h e  t w o  g r o u p s  o f  o l d e r  c a t t l e  on  d a y  2 1  

a f t e r  t h e  c h a l l e n g e  i n o c u l a t i o n  a n d  t h i s  w o u l d  s u g g e s t  much  

g r e a t e r  damage t o  t h e  m u c o s a l  e p i t h e l i u m  i n  t h e  y o u n g e r  c a l v e s  

a f t e r  c h a l l e n g e .

I n  t h i s  s t u d y  t h e  a t t e m p t  t o  s t i m u l a t e  i m m u n i t y  a g a i n s t  

0 . o s t e r t a g i  u s i n g  t h e  r e l a t e d  s p e c i e s ,  0 . l e p t o s p i c u l a r i s p roved  

u n s u c c e s s f u l .  T h i s  w a s  d i s a p p o i n t i n g  i n  v i e w  o f  t h e  m a r k e d  

s t i m u l a t i o n  o f  c om ponen t s  o f  t h e  immune s y s t e m  d e m o n s t r a t e d  by A1 

S a q u r  e_t. aj^ ( 1 9 8 2 )  i n  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  l e p t o s p i c u l a r i s . 

I n  r e t r o s p e c t  i t  wou ld  have  b e e n  i n t e r e s t i n g  i f  a f u r t h e r  g roup  

o f  c a l v e s  had  been  a v a i l a b l e  w h ic h  c o u ld  have  been  v a c c i n a t e d  and 

c h a l l e n g e d  w i t h  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  t o  s e e  i f  i m m u n i t y  d e v e l o p s  

m o r e  q u i c k l y  t o  t h i s  p a r t i c u l a r  p a r a s i t e  a l o n e .  The  l o w  

p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  f o l l o w i n g  i m m u n i s a t i o n  w i t h  

0 . l e p t o s p i c u l a r i s  a l o n e  and w i t h  a  m i x t u r e  o f  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  

a n d  0 . o s t e r t a g i  i s  c o n t r a r y  t o  t h e  r i s e  i n  p e p s i n o g e n  v a l u e s  

o b s e r v e d  by  A1 S a q u r  ejt aj^ ( 1 9 8 0 )  a f t e r  0 .  l e p t o s p i c u l a r i s  

i n f e c t i o n .  One p r o b a b l e  e x p l a n a t i o n  f o r  t h i s  i s  t h a t  t h e r e  had  

b e e n  a n  a l t e r a t i o n  i n  t h e  p a t h o g e n i c i t y  o f  t h e  l a b o r a t o r y  

m a i n t a i n e d  s t r a i n  o f  l e p t o s p i c u l a r i s  w i t h  r e p e a t e d  p a s s a g e



84

t h r o u g h  e x p e r i m e n t a l  c a t t l e .  R o s s  a n d  P u r c e l l  ( 1 9 6 9 )  

d e m o n s t r a t e d  a  s i m i l a r  a l t e r a t i o n  i n  t h e  p a t h o g e n i c i t y  o f  T. a x e i  

f o r  c a l v e s ,  a f t e r  s e v e r a l  p a s s a g e s  t h r o u g h  s h e e p .  From  r e c e n t  

e x p e r i m e n t a l  w o r k  ( M a c i e l ,  1984 -  p e r s o n a l  c o m m u n i c a t i o n )  i t  

w o u l d  s e em  t h a t  w h e r e  a m i x e d  p o p u l a t i o n  o f  0 . l e p t o s p i c u l a r i s  

a n d  0 ^  o s t e r t a g i  a r e  p a s s a g e d  f o r  a n u m b e r  o f  g e n e r a t i o n s ,  t h e  

p e r c e n t a g e  o f  e a c h  i s o l a t e  c h a n g e s ,  and an  o p t i m a l  p r o p o r t i o n  o f  

e a c h ,  f o r  t h e  d e v e lo p m e n t  o f  s e v e r e  p a t h o l o g i c a l  l e s i o n s  may be 

r e a c h e d  a f t e r  s e v e r a l  g e n e r a t i o n s .



S e c t i o n  2

S t u d i e s  on t h e  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  ch a n g es  

a s s o c i a t e d  w i t h  O s t e r t a g i a  o s t e r t a g i  

i n f e c t i o n  i n  c a l v e s
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IRÎRODÜCTIOH

A number  o f  p a t h o l o g i c a l  and p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  accompany  

0 .  o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  i n  c a t t l e .  The  g r o s s  a n d  h i s t o l o g i c a l  

a l t e r a t i o n s  i n  t h e  a b o m a s a l  mucosa have  be e n  d e s c r i b e d  by R i t c h i e  

e t  a l  ( 1 9 6 6 )  a n d  i n c l u d e  l o s s  o f  c e l l u l a r  d i f f e r e n t i a t i o n ,  

g l a n d u l a r  h y p e r p l a s i a  a n d ,  f o l l o w i n g  p a r a s i t e  e m e r g e n c e ,  

c y t o l y s i s  o f  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e .  U l t r a s t r u c t u r a l  e x a m i n a t i o n  o f  

t h e  p a r a s i t i s e d  g a s t r i c  mucosa h a s  r e v e a l e d  d i l a t e d  i n t e r c e l l u l a r  

s p a c e s  b e tw e e n  e p i t h e l i a l  c e l l s  w i t h  s e p a r a t i o n  o f  t h e  s o n u l a e  

o c c l u d e n t e s ,  w h i c h  i s  t h e  l i k e l y  c a u s e  o f  t h e  e n h a n c e d  

p e r m e a b i l i t y  o f  t h e  bow e l  w a l l  t o  m a c r o m o l e c u l e s  ( H u r r a y ,  1969) . 

C o i n c i d e n t  w i t h  t h e  s t r u c t u r a l  a l t e r a t i o n s ,  t h e r e  a r e  v a r i o u s  

b i o c h e m i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  a b o m a s a l  f l u i d  a n d  b l o o d .  The 

c o n c e n t r a t i o n  o f  sod iu m  i o n s  i n  t h e  a b o m a s a l  c o n t e n t s  i n c r e a s e s ,  

w h i l e  t h a t  o f  h y d r o g e n ,  p o t a s s i u m  a n d  c h l o r i d e  i o n s  d e c r e a s e s .  

At t h e  same t i m e  t h e r e  i s  an  i n c r e a s e  i n  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  

( J e n n i n g s  1 9 6 6 ) ,

P e p s i n o g e n  i s  t h o u g h t  t o  l e a k  i n t o  t h e  p l a s m a  t h r o u g h  t h e  

s e p a r a t e d  j u n c t i o n a l  c o m p l e x e s  o f  t h e  d a m a g e d  e p i t h e l i u m  

( J e n n i n g s ,  Armour,  K i r k p a t r i c k  and M urray ,  1957).  E v i d e n c e  f o r  

t h e  l e a k  t h e o r y  h a s  b e e n  p r o v i d e d  by t h e  p r e v i o u s l y  m e n t i o n e d  

u l t r a s t r u c t u r a l  s t u d i e s  o f  M u r r a y  ( 1 9 6 9 )  a n d  by  M u l l i g a n  e t  a l  

(1963)  who d e m o n s t r a t e d  a n  i n c r e a s e d  l o s s  o f  p l a s m a  p r o t e i n  i n t o  

t h e  a l i m e n t a r y  t r a c t  o f  a n i m a l s  w i t h  c l i n i c a l  o s t e r t a g i a s i s .

A l t h o u g h  a l b u m i n  t u r n o v e r  r a t e  h a s  b e e n  s h o w n  to  d e c l i n e  

b e tw e e n  days  14 -22  a f t e r  i n f e c t i o n  w i t h  0 . c i r c u m c i n c t a  i n  s h e e p ,  

d u r i n g  t h i s  p e r i o d  se rum  p e p s i n o g e n  r e m a i n e d  e l e v a t e d  and c o u ld
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n o t  be  d i r e c t l y  r e l a t e d  t o  c o n t i n u i n g  p l a s m a  l e a k  ( H o l m e s  a n d  

M a c le an ,  1971) , A l s o ,  p l a s m a  p r o t e i n s  w e r e  fo u n d  t o  be r e d u c e d  

i n  t h e  a b o m a s a l  c o n t e n t s  o f  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  0 . o s t e r t a g i  and  

i t  h a s  been  shown t h a t  h o r s e r a d i s h  p e r o x i d a s e ;  w h i c h  i s  c o n s i d e r e d  

t o  b e  a  s u i t a b l e  m a r k e r  f o r  p e p s i n o g e n  on  t h e  b a s i s  o f  t h e i r  

s i m i l a r  m o l e c u l a r  w e i g h t  l e a k e d  f rom  t h e  c i r c u l a t i o n  i n t o  g a s t r i c  

c o n t e n t s  t o  a  s i m i l a r  d e g r e e  i n  i n f e c t e d  and n o n - i n f e c t e d  c a l v e s  

( S t r i n g f e l l o w  a n d  M a d d en ,  1 9 7 9 ) .

T h i s  w o r k  s u g g e s t e d  t h a t  p e p s i n o g e n ,  s e c r e t e d  by z y m o g e n  

c e l l s ,  w a s  r e l e a s e d  d i r e c t l y  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  r a t h e r  t h a n  

l e a k e d  f r o m  t h e  a b o m a s a l  c o n t e n t s  t h r o u g h  damaged e p i t h e l i u m ,  

a n d  t h a t  i t  w a s  r e t a i n e d  i n  t h e  c i r c u l a t i o n  a t  h i g h  l e v e l s  

b e tw e e n  22 -30  days  a f t e r  i n f e c t i o n ,  even  when zymogen c e l l s  were 

denuded  o f  p e p s i n o g e n  g r a n u l e s .

The e l e v a t e d  a b o m a s a l  pH n o t e d  on  d a y  20 a f t e r  i n f e c t i o n  

w i t h  0 . o s t e r t a g i  w a s  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  r a p i d  rep l a c e m e n t  o f  

p a r i e t a l  c e l l s  by u n d i f f e r e n t i a t e d  c e i l s  a s  p a r a s i t e s  e m e r g e d  

f r o m  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  ( J e n n i n g s  et_ a_l, 1 9 6 6 ) ,  A l t h o u g h

S t r i n g f e l l o w  and  Madden (1979)  i d e n t i f i e d  p a r i e t a l  c e l l s  i n  t h e  

f u n d u s ,  e v e n  a t  30 da y s  a f t e r  i n f e c t i o n ,  t h e y  w e r e  s p a r s e  i n  t h e  

i m m e d i a t e  v i c i n i t y  o f  i n f e c t e d  g a s t r i c  g l a n d s  a n d  c a r b o n i c  

a n h y d r a s e  a c t i v i t y  was n e g l i g i b l e  t h r o u g h o u t  t h e  t i s s u e  f rom  day 

26 o n w a r d s ,  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e s e  p a r i e t a l  c e l l s  w e re  i n a c t i v e .

From e x p e r i m e n t s  i n  r a t s  w h e r e  a n  i n j e c t e d  e x t r a c t  o f  

h o m o g e n i s e d  0.  o s t e r t a g i  h a s  b e e n  s h o w n  t o  e l e v a t e  t h e  pH o f  

g a s t r i c  s e c r e t i o n ,  i t  h a s  b e e n  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  h y p o c h l c r h y d r i a  

f o u n d  d u r i n g  o s t e r t a g i a s i s  may b e  m e d i a t e d  p a r t i a l l y  by a 

c h e m i c a l  r e l e a s e d  f r o m  t h e  p a r a s i t e  ( E i l e r ,  B a b e r ,  L y k e  a n d
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S c h o l t e n s ,  1 9 8 1 ) ,  A p o s s i b l e  c h e m i c a l  m e d i a t o r  h a s  a l s o  b e e n  

s u g g e s t e d  f o r  t h e  g a s t r i c  d y s f u n c t i o n  o b s e r v e d  i n  s h e ep  i n f e c t e d  

w i t h  t h e  i n t e s t i n a l  n e m a t o d e  Xs. c o l u b r i f  o r m i s  ( B a r k e r  a n d  

T i t c h e n ,  1982) , Dur ing  t h e  c o u r s e  o f  T. c o l u b r i f o r m i s  i n f e c t i o n ,  

p a r i e t a l  c e l l s ^ l o s t  p r o m i n e n c e ,  had u l t r a s t r u c t u r a l  f e a t u r e s  o f  

i n a c t i v i t y ,  and a b o m a s a l  a c i d i f i c a t i o n  w a s  r e d u c e d .  A g a s t r i c  

i n h i b i t o r y  f a c t o r  w as  c o n s i d e r e d  t o  be r e l e a s e d  f r o m  t h e  

p a r a s i t i z e d  s m a l l  i n t e s t i n e  a n d  i t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  t h e  

o b s e r v e d  c h a n g e s  c o u l d  b e  e x p l a i n e d  b y  i n t e r a c t i o n s  o f  

g a s t r o i n t e s t i n a l  hormones .

The i n t e r a c t i o n s  o f  p a r a s i t e  f a c t o r s  and ho rmones  have  bean  

s t u d i e d  i n  s he ep  i n f e c t e d  w i t h  0. c i r c u m c i n c t a  (McLeay, A nderson ,  

B i n g l e y  a n d  T i t c h e n ,  1 9 7 3 ) ,  S h e e p  s u r g i c a l l y  p r e p a r e d  w i t h  

s e p a r a t e d  f u n d i c  p o u c h e s  w e r e  o r a l l y  i n f e c t e d  w i t h  

0 .  c i r c u m c i n c t a .  An i n c r e a s e d  vo lume o f  s e c r e t i o n  and i n c r e a s e d  

a c i d  o u t p u t  was o b t a i n e d  f r o m  t h e  pouch f o u r  days  a f t e r  i n f e c t i o n  

a n d  p a r i e t a l  c e l l s  o f  t h e  p o u c h  h a d  t h e  a p p e a r a n c e  

u l t r a s t r u c t u r a l l y  o f  c e l l s  s u b j e c t e d  t o  s t r o n g  s e c r e t o r y  s t i m u l i .  

C o i n c i d e n t  w i t h  pouch c h a n g e s ,  a c i d  s e c r e t i o n  f ro m  t h e  i n f e c t e d  

p a r t  o f  t h e  abomasum d e c r e a s e d  and  p a r i e t a l  c e l l s  had f e a t u r e s  o f  

i n a c t i v i t y .  Two d i f f e r e n t  m e c h a n i s m s  w e r e  t h o u g h t  t o  be  

o p e r a t i n g .  F i r s t ,  a  f a c t o r  r e l e a s e d  l o c a l l y  f rom  t h e  p a r a s i t e s  

w a s  c o n s i d e r e d  r e s p o n s i b l e  f o r  i n h i b i t i o n  o f  p a r i e t a l  c e l l  

f u n c t i o n  a n d  s e c o n d ,  i t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  i n c r e a s e d  l e v e l s  o f  

c i r c u l a t i n g  g a s t r i n  m i g h t  a c c o u n t  f o r  t h e  i n c r e a s e d  s e c r e t i o n  o f  

HCl f ro m  t h e  p o uc he s .

A n d e r s o n ,  B l a k e  a n d  T i t c h e n  ( 1 9 7 6 )  h a v e  s i n c e  s h o w n  t h a t
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p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  s h e ep  m a i n t a i n  t h e  c a p a c i t y  t o  a c i d i f y  t h e i r  

a b o m a s a l  c o n t e n t s  a f t e r  i n f e c t i o n  a n d  t h e y  s p e c u l a t e d  t h a t  

e i t h e r  an  im m u n o g lo b u l in  p ro d u c e d  l o c a l l y  a s  a r e s u l t  o f  r e p e a t e d  

i n f e c t i o n  i n a c t i v a t e s  t h e  i n h i b i t i n g  f a c t o r ,  o r  t h a t  t h e  w o r m s  

ha d  a d a p t e d  t o  t h e  immune e n v i r o n m e n t  and  w e r e  no l o n g e r  c a p a b l e  

o f  p r o d u c i n g  t h e  i n h i b i t i n g  f a c t o r .

E l e v a t e d  s e r u m  l e v e l s  o f  t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  h o r m o n e  

g a s t r i n  have  been  c o n f i r m e d  by immunoassay  i n  s h e e p  i n f e c t e d  w i t h  

0 .  c i r c u m c i n c t a  ( A n d e r s o n ,  H a n s k y  a n d  T i t c h e n ,  1 9 7 5 ) .  G a s t r i n  

l e v e l s  r o s e  m o s t  r a p i d l y  f r o m  1 1 - 2 0  d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n  a n d  

r e a c h e d  p e a k  v a l u e s  b e t w e e n  d a y s  2 0 - 3 5 .  The r i s e  i n  g a s t r i n  

a p p e a r e d  t o  o c c u r  s l i g h t l y  i n  a d v a n c e  o f  t h e  e l e v a t i o n  o f  

a b o m a s a l  pH a n d  d i d  n o t  t h e r e f o r e  a p p e a r  t o  b e  i n i t i a t e d  by t h e  

r e d u c e d  a c i d i t y  o f  a b o m a s a l  c o n t e n t s .  The d i s t r i b u t i o n  o f  c e l l s  

i n  t h e  sheep  d i g e s t i v e  t r a c t  h a v i n g  i m m u n o r e a c t i v i t y  t o  g a s t r i n  

a n t i s e r u m  h a s  be e n  d e m o n s t r a t e d  by B u n n e t t  and H a r r i s o n  (1979) .  

These  c e l l s  o c c u r r e d  t h r o u g h o u t  t h e  mucosa o f  t h e  a b o m a s a l  a n t r u m  

and p y l o r u s  and on t h e  b a s i s  o f  t h e i r  d i s t r i b u t i o n  w e re  a ssum ed  

t o  b e  g a s t r i n  s e c r e t o r y  c e l l s .  The  f a c t  t h a t  f u n d i c  p o u c h  

h y p e r s e c r e t i o n  w a s  n o t  o b s e r v e d  i n  s h e e p  i n f e c t e d  w i t h

0 . c i r c u m c i n c t a  a f t e r  s u r g i c a l  r e m o v a l  o f  t h e  a b o m a s a l  a n t r u m ,  

f u r t h e r  s u g g e s t s  t h a t  t h e  h y p e r g a s t r i n a e m i a  i s  o f  a n t r a l  o r i g i n  

( A nderson  ^  a l . 1 9 75 ) .

E n d o c r i n e  c h a n g e s  h a v e  b e e n  i m p l i c a t e d  i n  t h e  

p a t h o p h y s i o l o g y  o f  a number  o f  o t h e r  p a r a s i t i c  i n f e c t i o n s .  For  

e x a m p l e ,  m a l e  l a m b s  a r e  m o r e  s u s c e p t i b l e  t h a n  f e m a l e s  t o  

O e s o p h a g o s t o m u m  c o l u m b i a n u m  b u t  g o n a d e c t o m y  o f  t h e  f e m a l e s  

r em ove s  t h e  d i f f e r e n c e  by i n c r e a s i n g  t h e i r  s u s c e p t i b i l i t y  t o  t h e
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p a r a s i t e  ( D o b s o n ,  1 9 6 4 ) .  T h e s e  w o rm s  h a v e  a l s o  b e e n  s h o w n  t o  

s u r v i v e  b e t t e r  i n  t h y r o i d e c t o m i s e d  l a m b s  ( D o b s o n ,  1 9 6 4 ) ,  

T« C O l u b r i £ o r m i 3  i n f e c t e d  s h e e p  h a v e  m a r k e d l y  e l e v a t e d  

c o r t i c o s t e r o i d  l e v e l s  and r e d u c e d  t h y r o x i n e  l e v e l s  w h ic h  c o u ld  

be  e x p e c t e d  t o  h a v e  a c a t a b o l i c  e f f e c t  on m u s c l e  p r o t e i n  a nd  t o  

d e p r e s s  w o o l  p r o d u c t i o n  ( F e r g u s o n ,  W a l l a c e  a n d  L i n d n e r ,  1 9 6 0 ) .  

I t  h a s  a l s o  been  s u g g e s t e d  t h a t  i n c r e a s e d  c o r t i c o s t e r o i d  l e v e l s  

c o u l d  l o w e r  t h e  a n i m a l s  i m m u n i t y ,  t h u s  p r e v e n t i n g  e x p u l s i o n  o f  

t h e  p a r a s i t e s  ( P r i c h a r d ,  H ennessy  and G r i f f i t h s ,  1974).

E n d o c r i n e  and p a r a c r i n e  s e c r e t i o n s  f ro m  s p e c i a l i s e d  c e l l s  o f  

t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  t r a c t  h a v e  p r o f o u n d  e f f e c t s  on  t h e i r  

i m m e d i a t e  e n v i r o n m e n t  and may have  more g e n e r a l  r e g u l a t o r y  r o l e s .  

S e c r e t i o n ,  m o t i l i t y  a n d  a b s o r p t i o n  w i t h i n  t h e  g u t  a r e  a l l  

i n f l u e n c e d  by g a s t r o i n t e s t i n a l  p e p t i d e  h o r m o n e s .  I n  a d d i t i o n  

t h e y  may e x e r t  t r o p h i c  e f f e c t s  n e c e s s a r y  f o r  t h e  m a i n t a i n a n c e  o r  

m u c o s a l  m a s s  a n d  may i n f l u e n c e  t h e  r e g u l a t i o n  o f  f o o d  i n t a k e  

( G l a s s ,  1980) . P l a sm a  g a s t r i n  h a s  been  shown t o  become e l e v a t e d  

n o t  o n l y  d u r i n g  i n f e c t i o n  w i t h  t h e  a b o m a s a l  p a r a s i t e  

0 ,  c i r c u m c i n c t a  (Anderson  ^  a l .  1975) b u t  a l s o  i n  two  i n t e s t i n a l  

p a r a s i t i s m s ,  S t r o n g y l o i d e s  r a n s o m !  i n  t h e  p i g  ( E n i g k  a n d  Dey 

H a z r a ,  19 7 8 )  a n d  T, s p i r a l i s  i n  t h e  r a t  ( C a s t r o ,  C o p e l a n d ,  

D u d r i c k  a n d  J o h n s o n ,  1 9 7 6 ) ,  The m e c h a n i s m  by  w h i c h  g a s t r i n  

b e c o m e s  e l e v a t e d  i n  e n t e r i c  p a r a s i t i s m  i s  u n k n o w n ,  a l t h o u g h  

c o m p a r i s o n  o f  T. s p i r a l i s  and H ym eno lep i s  d i m i n u t a  i n f e c t i o n  l e d  

C a s t r o  ^  aT (1976)  t o  s u g g e s t  t h a t  i n v a s i v e n e s s  o f  t h e  p a r a s i t e  

m ay  b e  a n  i m p o r t a n t  f a c t o r  a s  s e r u m  g a s t r i n  o n l y  r o s e  i n  t h e  

T. s p i r a l i s  i n f e c t i o n .  H y p e r g a s t r i n a e m i a  h a s  a l s o  b e e n
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d e m o n s t r a t e d  i n  r a t s  i n f e c t e d  w i t h  t h e  i n t e r m e d i a t e  s t a g e  o f  t h e  

c a t  t apew orm  T a e n i a  t a e n i a e f o r m i s  (G y s t i c e r c u s  f a s c i o l a r i s ) w h ic h  

o c c u r s  i n  t h e  r a t  l i v e r .  G a s t r i n  l e v e l s  become m a r k e d ly  e l e v a t e d  

o n l y  a f t e r  a b o u t  50 d a y s  o f  i n f e c t i o n  a n d  i t  may be  t h a t  

h y p e r g a s t r i n a e m i a  i n  t h e  c a s e  o f  C. f a s c i o l a r i s  i s  a p r o d u c t  o f  a 

c o m prom ise d  h e p a t i c  m e t a b o l i s m  (Cook, W i l l i a m s  and  L i c h t e n b e r g e r ,  

1981 ) .

O t h e r  g u t  ho rm ones  w h ic h  may be a l t e r e d  d u r i n g  p a r a s i t i s m s  

i n c l u d e  s e c r e t  i n ,  w h i c h  a p p e a r s  t o  be  d e c r e a s e d  d u r i n g  t h e  

i n t e s t i n a l  p h a s e  o f  T. s p i r a l i s  i n  dogs  ( D e m b in s k i ,  J o h n s o n  and 

C a s t r o ,  1979) and  s o m a t o s t a t i n  w h ic h  becomes i n c r e a s e d  i n  sheep  

e x p e r i m e n t a l l y  i n f e c t e d  w i t h  T. c o l u b r i f o r m i s  (Sym ons  a n d  

T i t c h e n ,  c i t e d ;  T i t c h e n ,  1 9 8 2 ) ,  P l a s m a  c o n c e n t r a t i o n  o f  

c h o l e c y s t o k i n i n  (CCK) h a v e  a l s o  b e e n  s h o w n  t o  r i s e  i n  s h e e p  

i n f e c t e d  w i t h  T. c o l u b r i f o r m i s .  t h e  r i s e  c o i n c i d i n g  w i t h  a f a l l  

i n  fo o d  c o n s u m p t io n .  Reduced food  c o n s u m p t io n  was d e m o n s t r a t e d  

i n  u n i n f e c t e d  s h e e p  a f t e r  i n t r a v e n o u s  i n f u s i o n  o f  CCK and i t  was 

c o n c l u d e d  t h a t  t h e  a n o r e x i a  a s s o c i a t e d  w i t h  some i n t e s t i n a l  

n e m a to d e  i n f e c t i o n s  c o u ld  be m e d i a t e d  by h i g h e r  c o n c e n t r a t i o n s  o f  

CCK (Symons and Hennessy ,  1981)

O b v i o u s ly  e n d o c r i n e  r e s p o n s e s  o f  t h e  h o s t  t o  i n f e c t i o n  w i t h  

m o r e  t h a n  o n e  p a r a s i t e  s p e c i e s  may r e s u l t  i n  c o m p l e x  h o r m o n a l  

i n t e r a c t i o n s .  F o r  e x a m p l e ,  i n  a l a m b  w i t h  a s e p a r a t e d  f u n d i c  

pouch g i v e n  d u a l  l a r v a l  i n f e c t i o n s  o f  0 . c i r c u m c i n c t a  p e r  o s ,  and 

T. c o l u b r i f o r m i s  by  e n t e r o t o m y  ( B a r k e r  a n d  T i t c h e n ,  1 9 8 2 )  t h e  

a c i d i t y  a n d  v o l u m e  o f  s e c r e t i o n  f r o m  t h e  p o u c h  w a s  d e p r e s s e d ,  

c h a r a c t e r i s t i c  o f  T. c o l u b r i f o r m i s  i n f e c t i o n  r a t h e r  t h a n  t h e  

h y p e r s e c r e t i o n  t y p i c a l  o f  0 .  c i r c u m c i n c t a  i n f e c t i o n .  I t  w a s
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s u g g e s t e d  t h a t  h o r m o n e s  o r i g i n a t i n g  f rom  t h e  p a r a s i t i s e d  e m a i l  

i n t e s t i n e  m i g h t  b l o c k  g a s t r i n  i n d u c e d  h y p e r s e c r e t i o n ,  o r  a b n o rm a l  

a m o u n t s  o f  a n a l o g o u s  h o r m o n e  m i g h t  d i r e c t l y  i n h i b i t  t h i s  

s e c r e t i o n  ( B a rk e r  and  T i t c h e n ,  1982).

The e n d o c r i n e  s t a t u s  o f  t h e  h o s t  i s  u n d o u b t e d l y  a f f e c t e d  by 

p a r a s i t i s m  b u t  w h e t h e r  m any  o f  t h e  o b s e r v e d  c h a n g e s  a r e  t o  t h e  

h o s t ' s  b e n e f i t  o r  d e t r i m e n t  r e m a i n  t o  be  e s t a b l i s h e d ,  a l s o  t h e  

e x a c t  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  r e s p o n s e s  t o  kno w n  h o r m o n a l  c h a n g e s  

r e q u i r e  i n v e s t i g a t i o n .

The w o r k  p r e s e n t e d  h e r e  h a s  b e e n  c a r r i e d  o u t  t o  s t u d y  t h e  

b i o c h e m i c a l  a n d  h o r m o n a l  c h a n g e s  w h i c h  o c c u r  i n  t h e  h o s t  a s  a 

r e s u l t  o f  i n f e c t i o n  w i t h  l a r v a l  a n d  a d u l t  0 ^  o s t e r t a g i  a n d  t o  

compare  t h e s e  c h a n g e s  i n  n a i v e  and p r e v i o u s l y  e x p o s e d  a n i m a l s .
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EXPERDŒNT 3

O b servat ion s  on serum peps inogen  and serum g a s t r i n  l e v e l s  in

ca lves  in fected  with o s t e r ta g i  larvae

I n t r o d u c t i o n

Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  a r e  know n  t o  r i s e  i n  b o v i n e  

o s t e r t a g i a s i s  ( A n d e r s o n  1 9 6 4 ) .  A l t h o u g h  e l e v a t e d

p e p s i n o g e n  v a l u e s  have  been  u s e d  f o r  many y e a r s  a s  a d i a g n o s t i c  

p a r a m e t e r  f o r  t h e  d i s e a s e  t h e r e  i s  s t i l l  d i s p u t e  o v e r  t h e  

m ec ha n ism  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  r i s e .  S i n c e  se rum g a s t r i n  h a s  been  

shown t o  r i s e  i n  s h e ep  i n f e c t e d  w i t h  0. c i r c u m c i n c t a  (Anderson  e t  

a l . 1 9 7 5 )  a n d  a s  g a s t r i n  i s  a know n  s t i m u l a t o r  o f  z y m o g e n  c e l l  

s e c r e t i o n  (Emas  a n d  G r o s s m a n ,  1 9 6 7 )  i t  w a s  s u g g e s t e d  t h a t  

e l e v a t e d  g a s t r i n  c o u l d  p l a y  a  r o l e  i n  t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  t o  

b o v i n e  o s t e r t a g i a s i s .  T h i s  e x p e r i m e n t  was d e s i g n e d  t h e r e f o r e  t o  

f o l l o w  t h e  s e q u e n t i a l  c h a n g e s  i n  s e r u m  p e p s i n o g e n  a n d  s e r u m  

g a s t r i n  i n  p r e v i o u s l y  worm  f r e e  c a l v e s  f o l l o w i n g  a  s i n g l e  

e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n  o f  0. o s t e r t a g i  ( T a b l e  3 a ) .
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T a b l e  3a

O bservat ions  on serum peps inogen  and serum g a s t r i n  l e v e l s  in

ca lves  in fec ted  with 0U_ o s te r ta g i  larvae -  Experimental Design

Group Ko, o f  
a n i m a l s

I n f e c t i o n  
Day 0 DO -  D30

1 5 Weekly f a e c a l  s am ples
and

2 5 5 0 ,0 0 0 Twice w e e k ly  serum
0 , o s t e r t a g i sa m p le s
L a r v a e

F a e c a l  Egg Coun ts

F a e c a l  e g g  c o u n t s  f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a r e  g i v e n  i n  

A ppendix  3 a. These  r e m a i n e d  n e g a t i v e  i n  Group 1 b u t  a l l  a n i m a l s  

i n  Group 2 had low p o s i t i v e  c o u n t s  f rom day 21 onw ards .

Serum P e p s in o g e n  V a lue s

The  m e a n  p e p s i n o g e n  l e v e l s  f o r  b o t h  g r o u p s  a r e  s h o w n  i n  

F i g u r e  3a  and i n d i v i d u a l  v a l u e s  a r e  g i v e n  i n  Appendix  3b ,

Mean p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  G r o u p  1 d i d  n o t  r i s e  a b o v e  1,0

i.TJ. T y r o s i n e  t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t .  L e v e l s  r e c o r d e d  f r o m  

t h e  c a l v e s  i n  Group 2 w e r e  s l i g h t l y  e l e v a t e d  on day 6 , how e v e r  a  

m a r k e d  r i s e  w a s  n o t  a p p a r e n t  u n t i l  d a y  16.  B e t w e e n  d a y s  16 a n d  

23, mean p e p s i n o g e n  v a l u e s  r o s e  d r a m a t i c a l l y  t o  a  pe a k  o f  a l m o s t  

6 ,0  i .U .  T y r o s i n e  a n d  r e m a i n e d  a t  a b o u t  t h i s  l e v e l  u n t i l  t h e  e n d  

o f  t h e  e x p e r i m e n t .
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Serum G a s t r i n  L e v e l s

Mean s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s  f o r  b o t h  g r o u p s  a r e  s h o w n  i n  

F i g u r e  3b and t h e  i n d i v i d u a l  v a l u e s  a r e  g i v e n  i n  Append ix  3 c ,

Mean s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s  i n  G r o u p  1 r e m a i n e d  b e l o w  200 

p g / m l  t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t  w h i l e  t h o s e  o f  Group 2 r o s e  above  

200 p g / m l  on day 20 and r e a c h e d  a  peak  o f  552 p g / m l  27 days  a f t e r  

i n f e c t i o n .

D i s c u s s i o n

The r e s u l t s  o f  t h i s  s t u d y  i n d i c a t e  t h a t  se rum  g a s t r i n  l e v e l s  

do  b e c o m e  e l e v a t e d  i n  e x p e r i m e n t a l  i n f e c t i o n s  o f  c a l v e s  w i t h  

0 ,  o s t e r t a g i : t h e  g a s t r i n  r e s p o n s e  o c c u r r e d  a f t e r  d a y  13 a n d  

r e a c h e d  pe a k  l e v e l s  on day 27. Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  m os t  

s t e e p l y  b e tw e e n  days  16 and  23, A l th o u g h  t h e  c h a n g e s  i n  b o t h  o f  

t h e s e  p a r a m e t e r s  o c c u r r e d  a t  a p p r o x i m a t e l y  t h e  same t i m e ,  t h a t  i s  

a t  t h e  t i m e  w h e n  f i f t h  s t a g e  l a r v a e  w e r e  l i k e l y  t o  be e m e r g i n g  

f ro m  t h e  g a s t r i c  g l a n d s ,  v e r y  much more  d e t a i l e d  i n v e s t i g a t i o n  i s  

n e c e s s a r y  b e f o r e  g a s t r i n  c a n  be i m p l i c a t e d  a s  a f a c t o r  i n v o l v e d  

i n  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  t h e  e l e v a t e d  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  

o s t e r t a g i a s i s .
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EXPERIMENT 4

O b s e r v a t i o n s  an serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  r e s p o n s e  t o

transplanted adult 0, o s t e r ta g i  in  ca lves .

I n t r o d u c t i o n

The m a j o r  b i o c h e m i c a l  c h a n g e s  a s s o c i a t e d  w i t h  0. o s t e r t a g i  

o c c u r  a f t e r  t h e  f i f t e e n t h  d a y  o f  a p r i m a r y  i n f e c t i o n .  F o r  

e x a m p l e ,  a b o m a s a l  pH a n d  s e r u m  p e p s i n o g e n  v a l u e s  r e a c h  p e a k  

l e v e l s  f rom  day 2 2  onw ards  and may r e m a i n  e l e v a t e d  f o r  a  f u r t h e r  

4 0  d a y s  ( J e n n i n g s  e_t_ a_l_, 1 9 6 6 ) ,  A l t h o u g h  t h e  m a j o r

h i s t o p a t h o l o g i c a l  cha n g es  o f  t h e  d i s e a s e  have  be e n  a t t r i b u t e d  t o  

t h e  em e rgenc e  o f  f i f t h  s t a g e  l a r v a e  f rom  t h e  g a s t r i c  g l a n d s ,  t h e  

lo n g  d u r a t i o n  o f  a l t e r e d  b i o c h e m i c a l  v a l u e s  w o u l d  s u g g e s t  t h a t  

a d u l t  p a r a s i t e s  c o n t r i b u t e  t o  t h e  d i s e a s e  syndrom e.

The  o b j e c t i v e  o f  t h i s  e x p e r i m e n t  vzas t o  s t u d y  t h e  r o l e  o f  

t h e  a d u l t  p a r a s i t e  i n  t h e  p a t h o g e n e s i s  o f  o s t e r t a g i a s i s .  The 

h i s t o p a t h o l o g i c a l  and serum p e p s i n o g e n  c h a n g e s  w e re  s t u d i e d  a f t e r  

t h e  i m p l a n t a t i o n  o f  a d u l t  p a r a s i t e s  i n  p r e v i o u s l y  n a i v e  c a l v e s .  

A d u l t  p a r a s i t e s  w e r e  a l s o  i m p l a n t e d  i n  t h e  a b o m a s a  o f  c a l v e s  

w h i c h  had  been  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  w i t h  0 . o s t e r t a g i  l a r v a e  and 

t h e n  t r e a t e d  w i t h  a n t h e l m i n t i c ,  w h e re  t h e  a b o m a s a l  e n v i r o n m e n t  

would  more c l o s e l y  r e s e m b l e  t h a t  i n  a  n a t u r a l  i n f e c t i o n .

E x p e r i m e n t a l  D e s i g n

The  d e s i g n  o f  t h e  e x p e r i m e n t  i s  g i v e n  i n  T a b l e  4a. T w e l v e  

f o u r  m o n t h - o l d  m a l e  c a l v e s  w e r e  d i v i d e d  i n t o  t h r e e  g r o u p s  o f  f o u r  

c a l v e s .  G r o u p  1 c o n s i s t e d  o f  d o n o r  c a l v e s  w h i c h  w e r e  g i v e n  a
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s i n g l e  dose  o f  300 ,000  0, o s t e r t a g i  Group 2 w e re  m a i n t a i n e d

p a r a s i t e  f r e e  a n d  G ro u p  3 e a c h  r e c e i v e d  1 0 , 0 0 0  o s t e r t a % i  

e v e r y  second  day f o r  2 0  d a y s .

The G r o u p  3 c a l v e s  w e r e  t r e a t e d  w i t h  l e v a m i s o l e  on d a y  21 

a n d  t o g e t h e r  w i t h  G r o u p  2 c a l v e s  p r e p a r e d  f o r  l a p a r o t o m y  a n d  

t r a n s f e r  o f  a d u l t  0 , o s t e r t a g i  o b t a i n e d  f rom  t h e  d o n o r s .

D o n o r  a n i m a l s  f r o m  G r o u p  1 w e r e  k i l l e d  2 3 - 2 5  d a y s  a f t e r  

i n f e c t i o n  a n d  t h e i r  a d u l t  p a r a s i t e  worm b u r d e n  i m p l a n t e d  

s u r g i c a l l y  i n t o  t h e  a b o m a s a  o f  G r o u p  2 a n d  G r o u p  3 c a l v e s .  The 

c o n t e n t s  o f  e a c h  d o n o r  c a l f  w e r e  s p l i t  e q u a l l y  a n d  t r a n s f e r r e d  

i m m e d i a t e l y  t o  two r e c i p i e n t s ,  one f rom  t h e  n a i v e  g roup  and  one 

f rom  t h e  p r e v i o u s l y  e xposed  g roup .  The t i m e  r e q u i r e d  to  p e r f o r m  

s u r g e r y  n e c e s s i t a t e d  c a r r y i n g  ou t  t h e  t r a n s p l a n t s  o v e r  3 days .

A f t e r  t r a n s f e r ,  one c a l f  f rom  each  o f  t h e  r e c i p i e n t  g ro u p s  

w a s  k i l l e d  a t  4 ,  1 1 ,  17 a n d  21 d a y s  a n d  t o t a l  worm b u r d e n s

e s t i m a t e d .  Th roughou t  t h e  e x p e r i m e n t  f a e c a l  egg c o u n t s  and  serum 

p e p s i n o g e n  l e v e l s  w e re  r e c o r d e d .

R e s u l t s

F a e c a l  Egg Counts

F a e c a l  e g g  c o u n t s  f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a r e  g i v e n  i n  

A p p e n d i x  4a. S a m p l e s  r e m a i n e d  n e g a t i v e  i n  G r o u p  2 u n t i l  

t r a n s p l a n t .  W i t h  t h e  e x c e p t i o n  o f  n u m b e r  5 2 ,  t h e s e  b e c a m e  

p o s i t i v e  on day  1 and r e m a i n e d  so u n t i l  t h e y  w e r e  k i l l e d .  Eggs 

w e r e  a t  no t i m e  d e t e c t e d  f rom  f a e c a l  s a m p l e s  o f  c a l f  number 52, 

Group 3 f a e c a l  egg c o u n t s  f e l l  t o  z e r o  a f t e r  l e v a m i s o l e  t r e a t m e n t
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and r o s e  a g a i n  one day a f t e r  t r a n s p l a n t .  These  a n i m a l s  c o n t i n u e d  

t o  p a s s  eggs  u n t i l  t h e  end o f  t h e  e x p e r i m e n t .

P o s t  Mortem Worm Burdens

P o s t  m o r t e m  worm b u r d e n s  a r e  s h o w n  i n  T a b l e  4b .  The  m e a n  

worm b u r d e n s  r e c o v e r e d  f ro m  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t s ,  

G r o u p  3 ,  w e r e  v e r y  m uch  g r e a t e r  t h a n  f r o m  t h e  n a i v e  r e c i p i e n t s  

Group 2. L a r v a l  s t a g e s  w e re  on ly  r e c o v e r e d  f rom  one p r e v i o u s l y  

i n f e c t e d  a n i m a l  (Ho, 57)  w h i c h  h a d  1600  f o u r t h  s t a g e  a n d  2100 

e a r l y  f i f t h  s t a g e  o s t e r t a g i  i n  i t s  abomasum.
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T a b l e  4b

A b o m a s a l  pH a n d  p o s t  m o r  t  em w o r m  b u r d e n s  a f t e r  

t r a n s p l a n t a t i o n  o f  a d u l t  Oj_ o s t e r t a g i  i n t o  p a r a s i t e - n a i v e  a n d  

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t s .

Group 2 N a ive  R e c i p i e n t s

Day o f  K i l l  C a l f  No. T o t a l  (X_ o s t e r t a g i  Abomasal  pH

4

11

17

21

50

56

55

52

2600

6000

1100

0

4 . 3

4 . 6

3 . 5

2 .6 5

Group 3 P r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t s

Day o f  K i l l  C a l f  No. T o t a l  o s t e r t a g i Abomasal  pH

4

11

17

21

57

59

42

43

17900

16700

25100

17300

3 . 1

5 . 2

5 . 4

4 . 4



1 0 2

P a th o lo g y  

Group 2

On g r o s s  e x a m i n a t i o n  o f  number 52 t h e  a bom asa l  mucosa had a 

no rm a l  a p p e a r a n c e .  I n  t h e  o t h e r  t h r e e  c a l v e s  o f  t h e  p r e v i o u s l y  

n a i v e  g r oup ,  abomasa l  damage was p r e s e n t .

H y p e r p l a s i a  o f  t h e  mucosa was e v i d e n t  and l a r g e  t h u m b p r in t  

l e s i o n s  w e r e  s e e n  i n  b o t h  f u n d u s  and  p y l o r u s  ( F i g ,  4 a ) ;  b e t w e e n  

t h e  f u n d ic  f o l d s  s m a l l  n o d u l e s  were a p p a r e n t ,  some o f  w h ich  had 

d e p r e s s e d  c e n t r e s .

Group 3

At p o s t  m o r t e m  e x a m i n a t i o n ,  t h e  a b o m a s a l  m u c o s a  o f  a l l  

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  c a l v e s  showed obv ious  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  

t y p i c a l  o f  o s t e r t a g i a s i s  ( F i g . 4 b ) ,

Abomasal pH

A b o m a s a l  pH v a l u e s  a t  p o s t  m o r t e m  a r e  shown  i n  T a b l e  4b,  

The a b o m a s a l  pH was  g r e a t e r  t h a n  3,0 i n  a l l  a n i m a l s  e x c e p t  No, 

52.

P e ps inoge n  Leve ls

Mean s e r u m  p e p s i n o g e n s  a r e  shown i n  F i g . 4 c .  I n d i v i d u a l  

v a l u e s  a r e  g i v e n  f r o m  t h e  d a y  o f  t r a n s p l a n t  i n  A p p e n d i x  4b. I n  

t h e  Group  2 a n i m a l s ,  p e p s i n o g e n  l e v e l s  r e m a i n e d  w i t h i n  t h e  

n o r m a l  r a n g e  u n t i l  a f t e r  t r a n s p l a n t  when  l e v e l s  r o s e  i n  a l l  

a n i m a l s  e x c e p t  No. 52.  Mean p e p s i n o g e n s  i n  Group  2 r o s e  t o  2.5 

i .U.  T y r o s i n e  f i v e  d a y s  a f t e r  t r a n s p l a n t  a n d  r e m a i n e d  a b o v e  1.5 

i .U,  u n t i l  day  11. I n  Group  3 w h i c h  w e r e  p r e v i o u s l y  e x p o s e d ,
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F ig . 4a 'Thumbprint' l e s i o n s  on 
no. 55 from the naive

the  abomasal mucosa o f  anim al  
rec ip ien t  group (Group 2 ) .

1

1

Fig. 4b Hyperplastic response, ty p ic a l  o f  o s t e r t a g ia s i s  o f  the
abomasal mucosa o f  animal no. 43 from the previously  
in fec ted  group (Group 3).
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SERUM PEPSINOGEN LEVELS

863
7-0

5 0

O

3-0

1-0

A y

- Group
- Group

LEV TR

-20 - 1 5 -10 0
Days

10 15

F i g ,  4 c  Mean s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  t h e  p r e v i o u s l y  
p a r a s i t e  n a i v e  ( G ro u p  2)  a n d  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  
(Group 3)  r e c i p i e n t  c a l v e s .
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t h e  p e p s i n o g e n  l e v e l s  a v e r a g e d  3,0  i .U .  T y r o s i n e  a t  t h e  t i m e  o f  

t r a n s p l a n t .  T h e s e  s u b s e q u e n t l y  r o s e  m a r k e d l y  t o  a b o v e  8,0 i .U ,  

T y r o s i n e  on day 15 a f t e r  t r a n s p l a n t a t i o n  o f  t h e  a d u l t  worms.

D i s c u s s i o n

P a r a s i t e s  became e s t a b l i s h e d  i n  a l l  r e c i p i e n t  c a l v e s  e x c e p t  

No .  5 2 .  T h e  r e a s o n  f o r  t h e  f a i l u r e  o f  e s t a b l i s h m e n t  o f  

t r a n s p l a n t e d  w o r m s  i n  t h i s  a n i m a l  i s  n o t  k n o w n  b u t  i t  w a s  

f o r t u i t o u s  i n  t h a t  i t  s e r v e d  a s  a s u r g i c a l  c o n t r o l  and i n d i c a t e d  

t h a t  t h e  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  o b s e r v e d  w e r e  n o t  a r e s u l t  o f  

o p e r a t i v e  m a n i p u l a t i o n s .

E x a m i n a t i o n  o f  t h e  p o s t  m ortem  worm b u r d e n s  showed t h a t  v e r y  

many  m o r e  p a r a s i t e s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  G r o u p  3 c a l v e s  t h a n  i n  

t h e  Group 2 c a l v e s  a l t h o u g h  an  a p p r o x i m a t e l y  s i m i l a r  number  o f  

a d u l t  o s t e r t a g i  w o r m s  w e r e  t r a n s p l a n t e d  i n t o  p a i r e d  

i n d i v i d u a l s  o f  b o t h  g r o u p s .  I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  some o f  t h e  

worms p r e s e n t  i n  t h e  Group 3 c a l v e s  o r i g i n a t e d  f rom  t h e  r e p e a t e d  

i n f e c t i o n s  w i t h  0.  o s t e r t a g i  l a r v a e  a n d  h a d  s u r v i v e d  t h e  

l e v a m i s o l e  t r e a t m e n t .  T h i s  w a s  c o n f i r m e d  by t h e  f i n d i n g  o f  

i m m a t u r e  l a r v a e  w h ic h  c o u ld  n o t  have  o r i g i n a t e d  f ro m  t r a n s p l a n t  

i n  a n i m a l  No. 57 w h i c h  w a s  t h e  c a l f  f r o m  G r o u p  3 k i l l e d  4 d a y s  

a f t e r  t r a n s p l a n t .

Even a l l o w i n g  f o r  a  30% e s t a b l i s h m e n t  o f  worms d e r i v e d  f rom  

t h e  l a r v a l  i n f e c t i o n s  t h e r e  i s  s t i l l  a  c o n s i d e r a b l e  d i s c r e p a n c y  

b e t w e e n  t h e  n u m b e r  o f  w o r m s  i n  G r o u p s  2 a n d  3,  The r e a s o n  f o r  

t h i s  i s  n o t  known b u t  a  p o s s i b l e  e x p l a n a t i o n  i s  t h a t  t h e  damaged 

mucosa  i n  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t s  o f  Group 3 p r o v i d e d  

a  b e t t e r  e n v i r o n m e n t  f o r  t h e  worms t o  become e s t a b l i s h e d .



1 0 6

However  t h e  m a j o r  o b j e c t  o f  t h e  e x p e r i m e n t  was t o  a s s e s s  t h e  

p a t h o g e n i c  e f f e c t s  o f  a d u l t  w o r m s .  T r a n s p l a n t e d  a d u l t s  i n  t h e  

n a i v e  c a l v e s  o f  Group 2 w e re  r e s p o n s i b l e  f o r  g r o s s  p a t h o l o g i c a l  

c h a n g e s  i n  t h e  a b o m a s a l  mucosa .  In  a d d i t i o n  t h e  se rum p e p s in o g e n  

l e v e l s  o f  t h e s e  c a l v e s  i n c r e a s e d  t o  a p e a k  o f  2.5 i .U .  T y r o s i n e  

f i v e  days  a f t e r  a d u l t  worm t r a n s p l a n t .  A l s o ,  d e s p i t e  t h e  l a r g e r  

n u m b e r  o f  w o r m s  i n  t h e  p r e v i o u s l y  e x p o s e d  G ro u p  3 c a l v e s ,  t h e  

r i s e  i n  s e r u m  p e p s i n o g e n s  f o l l o w i n g  t r a n s p l a n t  w a s  

d i s p r o p o r t i o n a t e l y  h i g h ,  f o r  example  c a l f  No. 42 a t  17 days  p o s t  

t r a n s p l a n t  had  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  n e a r l y  10 ,0  i .U ,  

T y r o s in e .  I t  i s  i n t e r e s t i n g  t h a t  i n  a  f i e l d  s t u d y ,  A n d e rs o n  e t  a l  

( 1 9 6 5 )  a s s o c ia te d  n a t u r a l  d is e a s e  w i t h  u pw ard s  o f  4 0 ,0 0 0  a d u l t  

p a r a s i t e s  and  i n  th e  same s tu d y  r e c o r d e d  mean p la s m a  p e p s in o g e n  

l e v e l s  o f  2 . 9  i . U .  T y r o s in e  fro m  c a lv e s  w i t h  c l i n i c a l  T yp e  I  

o s t e r t a g i a s i s .
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EXPERIMENT 5

F u r t h e r  s t u d i e s  on t h e  r e s p o n s e  t o  t r a n s p l a n t e d  a d u l t

0 .  o s t e r t a g i  i n  c a l v e s

I n t r o d u c t i o n

T h i s  e x p e r i m e n t  w a s  c a r r i e d  o u t  t o  c o n f i r m  t h e  r e s u l t s  o f  

t h e  p r e l i m i n a r y  a d u l t  0. o s t e r t a g i  t r a n s p l a n t  e x p e r i m e n t .  H e r e  

d e t a i l e d  i n v e s t i g a t i o n s  o f  t h e  p a t h o l o g i c a l  and serum p e p s in o g e n  

c h a n g e s  w e r e  u n d e r t a k e n  a n d  a n  a s s a y  p e r f o r m e d  t o  s t u d y  t h e  

e f f e c t  o f  t r a n s p l a n t e d  a d u l t  0 ^  o s t e r t a g i  on s e r u m  g a s t r i n  

l e v e l s .

E x p e r i m e n t a l  D e s ig n

The d e s i g n e r  t h e  e x p e r i m e n t  i s  g i v e n  i n  T a b l e  5a ,  The 

s o u r c e  o f  a d u l t  p a r a s i t é s  f o r  t h e  t r a n s p l a n t s  w e re  a g roup  o f  s i x  

c a l v e s  e a ch  i n f e c t e d  w i t h  250,000 0. o s t e r t a g i  Lg. Donor c a l v e s  

w e r e  k i l l e d  2 2 - 2 4  d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n .  The  a b o m a s u m  o f  e a c h  

do n o r  c a l f  was opened  i m m e d i a t e l y  i n t o  a  warmed b u c k e t  and t h e  

m u c o s a l  s u r f a c e  w a s  g e n t l y  w a s h e d  u n d e r  a  s t r e a m  o f  w a rm  

p h o s p h a t e  b u f f e r e d  s a l i n e  (PBS).  The v o l u m e  o f  f l u i d  w a s  

e s t i m a t e d  a n d  a f t e r  g e n t l e  a g i t a t i o n  a  100 m l  s a m p l e  w a s  t a k e n  

f o r  e s t i m a t i o n  o f  t h e  t o t a l  d o n o r  worm b u r d e n .  The  r e m a i n i n g  

c o n t e n t s  w e r e  d i v i d e d  e q u a l l y  and k e p t  warm u n t i l  t r a n s f e r  t o  two 

r e c i p i e n t  c a l v e s .  An e s t i m a t e  o f  t h e  n u m b e r  o f  w o r m s  o b t a i n e d  

f ro m  e a c h  do n o r  i s  g i v e n  i n  T a b l e  5b,
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T a b l e  5b

Num ber  o f  a d u l t  o s t e r t a g i  r e c o v e r e d  f r o m  d o n o r  c a l v e s  g i v e n  

a  s i n g l e  i n f e c t i o n  o f  2 50 ,000  Ch. o s t e r t a g i

Donor C a l f  No. E s t i m a t e d  A d u l t  p_
Burdens

R99 24 ,600

RlOO 52 ,3 0 0

B59 9 ,5 5 0

B60 3 3 ,3 0 0

Y49 3 1 ,4 5 0

Y50 52 ,300

T h re e  e x p e r i m e n t a l  g r o u p s ,  ea ch  o f  f o u r  c a l v e s ,  w e re  t r e a t e d  

a s  f o l l o w s .

G r o u p  1 c a l v e s  w e r e  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  f r e e  u n t i l  

t r a n s p l a n t e d  w i t h  a d u l t  0_  ̂ o s t e r t a g i .

G ro u p  2 w e r e  i n f e c t e d  w i t h  1 0 , 0 0 0  0.  o s t e r t a g i  on  

a l t e r n a t e  d a y s  f o r  21 d a y s  t h e n  t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o l e  a n d  

t r a n s p l a n t e d  w i t h  a d u l t  0. o s t e r t a g i  s e v e n  days  l a t e r .

Group 3 c a l v e s  r e c e i v e d  t h e  same l a r v a l  i n f e c t i o n  r e g i m e n  a s  

G r o u p  2 b u t  w e r e  t r a n s p l a n t e d  w i t h  a d u l t  0 ^  o s t e r t a g i  21 d a y s  

a f t e r  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t .

One c a l f  f r o m  e a c h  o f  G r o u p s  1,  2 a n d  3 w e r e  k i l l e d  4 ,  11 ,  

17 and  21 days  a f t e r  t r a n s p l a n t .  A s u r g i c a l  c o n t r o l  g roup  o f  two  

c a l v e s  (Group 4) was m a i n t a i n e d  p a r a s i t e - n a i v e  and  r e c e i v e d  on ly  

s t e r i l e  w a t e r  a t  l a p a r o t o m y .  A f u r t h e r  t w o  c a l v e s  ( G r o u p  5)



11.0

g i v e n  t h e  s a m e  l a r v a l  i n f e c t i o n  r e g i m e n  a s  G r o u p  2 a n d  3 w e r e  

k i l l e d  10 d a y s  a f t e r  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t  t o  a s s e s s  

a n t h e l m i n t i c  e f f i c i e n c y .  Throughou t  t h e  e x p e r i m e n t ,  f a e c a l  egg 

c o u n t s  and se rum  p e p s i n o g e n  l e v e l s  w e re  r e c o r d e d .  Serum g a s t r i n  

l e v e l s  w e r e  m e a s u r e d  i n  t h e  G r o u p  1 c a l v e s  a n d  i n  t h e  s u r g i c a l  

c o n t r o l s  ( G r o u p  4 ) .  At  p o s t  m o r t e m  a b o m a s a l  pH a n d  t o t a l  worm  

b u r d e n s  w e re  e s t i m a t e d  and s e c t i o n s  w e re  t a k e n  f o r  h i s t o l o g y .

R e s u l t s

F a e c a l  Egg Counts

Mean f a e c a l  egg c o u n t s  (epg)  a r e  shown f o r  Groups 1, 2 and 3 

i n  F ig .  5a and i n d i v i d u a l  c o u n t s  a r e  g i v e n  f o r  a l l  t h e  r e c i p i e n t  

a n i m a l s  i n  A p p e n d i x  5 a ,  O s t e r t a g i a  e g g s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  

f a e c e s  o f  G r o u p s  1 ,  2 a n d  3 i m m e d i a t e l y  a f t e r  t r a n s p l a n t

c o n f i r m i n g  e s t a b l i s h m e n t  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s .  I n  G r o u p  1 

t h e s e  i n c r e a s e d  r a p i d l y  a n d  w e r e  p o s i t i v e  u n t i l  d a y  21 a f t e r  

t r a n s p l a n t ,  A s m a l l  r i s e  i n  f a e c a l  e g g  c o u n t  o c c u r r e d  i n  t h e  

G r o u p  2 c a l v e s  t o w a r d s  t h e  e n d  o f  t h e  p e r i o d  o f  l a r v a l  

i n f e c t i o n s .  T h i s  f e l l  t o  z e r o  a f t e r  f e n b e n d a z o l e  t r e a t m e n t  and 

r o s e  a g a i n  a f t e r  t r a n s p l a n t .  Group 3 showed a s i m i l a r  pe a k  a f t e r  

e x p o s u r e  t o  l a r v a e ,  w h i c h  f e l l  a f t e r  a n t h e l m i n t i c  t h e r a p y  a n d  

i n c r e a s e d  a g a i n  when t h e  a d u l t  p a r a s i t e s  e s t a b l i s h e d .  S a m p l e s  

f ro m  Group 4 r e m a i n e d  n e g a t i v e  t h r o u g h o u t  w h i l e  t h o s e  f ro m  g roup  

5 s h o w e d  a  s l i g h t  r i s e  a f t e r  l a r v a l  i n f e c t i o n  a n d  r e t u r n e d  t o  

z e r o  when g i v e n  f e n b e n d a z o l e .
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P o s t  Mortem Worm Burdens

I n d i v i d u a l  w r m  c o u n t s  a t  p o s t  m or tem  a r e  shown I n  T a b l e  5c. 

T h e r e  w a s  l i t t l e  d i f f e r e n c e  i n  t h e  m e a n  n u m b e r s  o f  a d u l t  

p a r a s i t e s  r e c o v e r e d  f r o m  t h e  t h r e e  m a j o r  g r o u p s  w i t h  t h e  

e x c e p t i o n  o f  two a n i m a l s  f rom  Group 2 w h ic h  bad  low p o s t  mortem 

w orm  c o u n t s .  T h i s  w a s  p r o b a b l y  a r e f l e c t i o n  on  t h e  l o w  worm 

b u r d e n s  o f  t h e  d o n o r  c a l f  (No, 59)  u s e d  t o  p r o v i d e  w o r m s  f o r  

t r a n s p l a n t  i n t o  t h e s e  two c a l v e s .  Low worm b u r d e n s  w ere  found  a t  

n e c r o p s y  o f  t h e  t w o  a n t h e l m i n t i c  c o n t r o l s  c o n f i r m i n g  t h e  h i g h  

e f f i c i e n c y  o f  f e n b e n d a z o l e  (>99%).
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T a b l e  5c

P o s t  m or tem  worm b u r d e n s  and  a b o m a s a l  pH o f  c a l v e s  t r a n s p l a n t e d  

w i t h  a d u l t  0 ^  o a t e r t a g i  on Day 0.

Group Day o f  N e c ropsy  T o t a l  Abomasal
0* o . 8 t e r t ^ l  pH

1
P a r a s i t e

4 14 ,800 6 .7

n a i v e
r e c i p i e n t s

11 11 ,0 00 2 .1

17 12 ,900 2 , 8

21 18 ,3 0 0 4 .1

2 4 2 2 ,3 0 0 5 . 6
P r e v i o u s l y
i n f e c t e d 11 17 ,1 00 4 .1
r e c i p i e n t s

17 1 ,900 2 . 2

FBZ D-7 21 200 2 , 0

3 4 8 ,0 0 0 5 . 1
P r e v i o u s l y
i n f e c t e d 11 17 ,800 2 . 2
r e c i p i e n t s

17 11 ,0 0 0 3 . 1

FBZ D-21 21 8 ,8 0 0 2 . 4

4 21 0 2 , 0
S u r g i c a l
c o n t r o l s  21 0 2 , 3

5 10 1 ,0 0 0  2 , 4
A n t h e l m i n t i c
c o n t r o l s  10 300 3 . 1

:
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P a t h o l o g y

G r o s s  e x a m i n a t i o n  o f  t h e  a b o m a s a l  m u c o s a  o f  t h e  G r o u p  I 

c a l v e s  r e v e a l e d  s m a l l  u m b i l i c a t e d  n o d u l e s  s c a t t e r e d  o v e r  t h e  

fu n d u s  (F ig .5b ) ,  The p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  c a l v e s  (Group 2 and 3) 

a l l  s h o w e d  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  t y p i c a l  o f  0 ,  o s t e r t a g i  

i n f e c t i o n .

G r o u p  4 ,  t h e  s u r g i c a l  c o n t r o l s ,  h a d  a p p a r e n t l y  n o r m a l
ÿfi

a b o m a s a l  m u c o s a  w h i l e  i n  t h e  t r e a t e d  c a l v e s  o f  G r o u p  5, 

O s t e r t a g i a  n o d u l e s  c o u l d  s t i l l  be s e e n .

Abomasal  pH

I n d i v i d u a l  a b o m a s a l  pH v a l u e s  a t  p o s t  m o r t e m  a r e  s h o w n  i n  

T a b l e  5c.  The mean  a b o m a s a l  pH v a l u e s  r e c o r d e d  f ro m  Groups 1, 2

H is t o p a t h o lo g y

.
I n  a b o m a s a l  s e c t i o n s  f r o m  t h e  c a l v e s  i n  G r o u p  1,  some

d i l a t e d  g a s t r i c  g l a n d s  w ere  e v i d e n t  t h r o u g h o u t  t h e  l a m i n a  p r o p r i a

a n d  t h e s e  w e r e  l i n e d  by c o l u m n a r  c e l l s .  Many e o s i n o p h i l s  a n d
,

l ym p h o c y te s  c o u l d  be  s e e n  i n  t h e  i n t e r  g l a n d u l a r  t i s s u e .  I n  t h e  

.G r o u p  2 a n i m a l s  s i m i l a r  d i l a t e d  g l a n d s  w e r e  p r e s e n t  w h i c h Ï

o c c a s i o n a l l y  c o n t a i n e d  p a r a s i t e s  w h i l e  i n  s e c t i o n s  from a n i m a l s  

f ro m  Group 3 ,  t h e  p a r i e t a l  and  zymogen c e l l s  o f  t h e  g l a n d s  w e re  

w e l l  d i f f e r e n t i a t e d .  S u r g i c a l  c o n t r o l  a n i m a l s  h a d  n o r m a l  

g l a n d u l a r  m o rpho logy  and  a l t h o u g h  some expanded  empty  g l a n d s  w ere  

n o t e d  i n  t h e  a n t h e l m i n t i c  c o n t r o l s ,  t h e  t i s s u e  b e t w e e n  s u c h  

g l a n d s  a p p e a r e d  n o r m a l .

■ 1

' f

and  3 w e r e  s i m i l a r .  I n  e a c h  o f  t h e s e  g ro u p s  t h e  a n i m a l  k i l l e d  on 

day  4 had t h e  m o s t  m a r k e d l y  e l e v a t e d  pH,

*
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F i g .  5b U m b i l i c a t e d  n o d u l e s  on t h e  abomasa l  f u ndus  o f  an im a l  
no .  R l l  f rom t h e  p r e v i o u s l y  p a r a s i t e - n a i v e  group  
(Group 1 ) .
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P e p s i n o g e n s

Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  a r e  shown f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  i n  

F i g s ,  5c ”  5 f ,

Group 1 (F ig .5 c ) .  A s h a r p  r i s e  i n  se rum  p e p s i n o g e n  t o  a b o u t  

4 i .U ,  T y r o s i n e  o c c u r r e d  i n  a l l  a n i m a l s  w i t h i n  24  h o u r s  a f t e r  

t r a n s p l a n t  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s  a n d  t h e s e  r e m a i n e d  e l e v a t e d  

u n t i l  s l a u g h t e r .

G r o u p  2 ( F i g . 5 d ) ,  S e ru m  p e p s i n o g e n  v a l u e s  i n  t w o  o f  t h e s e  

a n i m a l s  r o s e  s t e e p l y  a f t e r  t r a n s p l a n t  w h i l e  t h e  o t h e r  two a n i m a l s  

s h o w e d  a  l e s s e r  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e .  The d o n o r  a n i m a l  (B59)  

w h i c h  a c t e d  a s  t h e  s o u r c e  o f  p a r a s i t e s  f o r  t h e  l a t t e r  two c a l v e s  

was d i a r r h o e i c  p r i o r  t o  t r a n s p l a n t  and when k i l l e d , t h e  abomasum 

had m a r k e d ly  d i p h t h e r i t i c  l e s i o n s .  I t  w a s  e s t i m a t e d  t h a t  o n l y  

4 000  p a r a s i t e s  w e r e  t r a n s p l a n t e d  f r o m  t h i s  d o n o r  i n t o  e a c h  

r e c i p i e n t ;  f r o m  t h e  p o s t  m o r t e m  worm c o u n t s  i t  i s  o b v i o u s  t h a t  

v e r y  few worms had e s t a b l i s h e d .

Group 3 (F ig .5 e ) ,  These  c a l v e s  showed a  s i m i l a r  p a t t e r n  i n  

s e rum  p e p s i n o g e n  l e v e l s  t o  t h o s e  o b s e r v e d  i n  Group 1.

G r o u p  4 ( F i g , 5 f ) ,  I n  t h e  s u r g i c a l  c o n t r o l s ,  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  r e m a i n e d  be low  0.9 i.U, T y r o s i n e  t h r o u g h o u t .

G r o u p  5 ( F i g . 5 f ) ,  I n  G r o u p  5 a  m o d e r a t e  r i s e  i n  s e r u m  

p e p s i n o g e n  i n  r e s p o n s e  t o  l a r v a l  i n f e c t i o n  w a s  f o l l o w e d  by a 

r e t u r n  t o  n e a r  n o r m a l  l e v e l s  a f t e r  f e n b e n d a z o l e  t r e a t m e n t .

Serum G a s t r i n

Mean s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s  f o r  G r o u p s  1 a n d  4 a r e  s h o w n  i n  

F i g . 5 g .  I n d i v i d u a l  g a s t r i n  v a l u e s  f o r  a n i m a l s  i n  t h e s e  g r o u p s  

a r e  g i v e n  i n  A p p e n d i x  5b .  T h e r e  w a s  a r a p i d  r i s e  i n  s e r u m
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g a s t r i n  l e v e l s  o f  t h e  n a i v e  r e c i p i e n t s  a l m o s t  i m m e d i a t e l y  a f t e r  

t r a n s p l a n t  o f  a d u l t  worms w h ic h  was m a i n t a i n e d  o v e r  a p e r i o d  o f  

10 d a y s  w h i l e  t h e  l e v e l s  r e c o r d e d  f r o m  t h e  s u r g i c a l  c o n t r o l s  

r e m a i n e d  w i t h i n  n o r m a l  l i m i t s .

D i s c u s s i o n

I t  i s  a p p a r e n t  f r o m  t h e s e  r e s u l t s  t h a t  a d u l t  0^  o s t e r t a g i  

p e r  s e  c a n  e l i c i t  s i g n i f i c a n t  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  

a b o m a s u m .  T h u s  s e r u m  p e p s i n o g e n  a nd  g a s t r i n  l e v e l s  w e r e  

e l e v a t e d  and g a s t r i c  a c i d i t y  was a l t e r e d .

C h a n g e s  w e r e  o b s e r v e d  f o l l o w i n g  t h e  t r a n s p l a n t  o f  a d u l t  

0 .  o s t e r t a g i  w o r m s  i n t o  b o t h  p a r a s i t e  n a i v e  c a l v e s  a n d  t h o s e  

w h i c h  h a d  r e c e i v e d  p r e v i o u s  l a r v a l  i n f e c t i o n s  s u b s e q u e n t l y  

t e r m i n a t e d  by a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t .  The f a c t  t h a t  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  w e re  i n c r e a s e d  w i t h i n  24 h o u r s  o f  t r a n s p l a n t i n g  worms t o  

t h e  n a i v e  c a l v e s  i n d i c a t e s  a  p o s i t i v e  r o l e  f o r  t h e  m a t u r e  worm i n  

i n i t i a t i n g  a p e p s i n o g e n  r e s p o n s e .  T h i s  was a s u r p r i s i n g  r e s u l t  

s i n c e  c u r r e n t  o p i n i o n  s u g g e s t s  t h a t  t h e  e l e v a t i o n  i n  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  i n  o s t e r t a g i a s i s  i s  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  em e rg en c e  o f  5 t h  

l a r v a l  s t a g e s  f r o m  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  a t  w h i c h  t i m e  t h e  g l a n d s  

a r e  s t r e t c h e d  and  d i l a t e d  and become l i n e d  w i t h  r a p i d l y  d i v i d i n g  

u n d i f f e r e n t i a t e d  e p i t h e l i a l  c e l l s  b e t w e e n  w h i c h  p e p s i n o g e n  i s  

t h o u g h t  t o  l e a k  i n t o  t h e  b l o o d  ( J e n n i n g s  ^  a l ,  1966) ,

T h e r e  w a s  l i t t l e  d i f f e r e n c e  i n  t h e  s u r v i v a l  o f  a d u l t  

O s t e r t a g i a  i n  p a r a s i t e  n a i v e  c a l v e s  a n d  i n  t h o s e  p r e v i o u s l y  

s u b j e c t e d  t o  r e p e a t e d  l a r v a l  i n f e c t i o n  p r i o r  t o  a n t h e l m i n t i c  

t r e a t m e n t .  F u r t h e r m o r e  s u r g e r y  w a s  n o t  r e s p o n s i b l e  f o r  any  o f  

t h e  b i o c h e m i c a l  o r  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s .  P a r a s i t i c  b u r d e n s  i n
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p r e v i o u s l y  n a i v e  and p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  g r o u p s  c o n t r a s t  w i t h  t h e  

r e s u l t s  o f  E x p e r i m e n t  4 w h e r e  v e r y  many  m o r e  p a r a s i t e s  w e r e  

r e c o v e r e d  f rom  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t  c a l v e s  t h a n  t h e  

p r e v i o u s l y  n a i v e  r e c i p i e n t  c a l v e s .

The a e t i o l o g y  o f  t h e  n o d u l a r  r e s p o n s e  i n  t h e  Group 1 c a l v e s  

r e m a i n s  u n c e r t a i n .  A l t h o u g h  t h e r e  w a s  some d i l a t i o n  o f  t h e  

g a s t r i c  g l a n d s  w i t h  a r e d u c t i o n  i n  c e l l u l a r  d i f f e r e n t i a t i o n ,  

p a r a s i t e s  w e r e  n o t  s e e n  w i t h i n  t h e  g l a n d s  o f  Group 1.

I t  i s  p o s s i b l e ,  t h e r e f o r e ,  t h a t  t h e  h y p e r p l a s t i c  r e s p o n s e  

c o u l d  be  i n i t i a t e d  by a  m e c h a n i s m  o t h e r  t h a n  t h e  p h y s i c a l  

s t r e t c h i n g  o f  t h e  g l a n d s  by g r o w i n g  p a r a s i t e s .  H o r m o n a l  o r  

i n f l a m m a t o r y  m e d i a t o r s  may be  i n v o l v e d  and t h e  o b s e r v e d  r i s e  i n  

se rum  g a s t r i n  p r o v i d e s  some e v i d e n c e  f o r  h o r m o n a l  i n v o l v e m e n t .
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EXPERIMENT 6

C o m p a r i s o n  o f  t h e  l o c a l  a n d  s y s t e m i c  r e s p o n s e  t o  t r a n s p l a n t e d  

a d u l t  ^  o s t e r t a g i  i n  c a l v e s  p r e p a r e d  w i t h  a b o m a s a l  c a n n u l a e .

I n t r o d u c t i o n

The r e s u l t s  o f  e x p e r i m e n t s  4 a n d  5 i n d i c a t e d  t h a t  a d u l t  

0 .  o s t e r t a g i  a l o n e  c o u l d  b e  r e s p o n s i b l e  f o r  c o n s i d e r a b l e  

p a t h o p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  t h e  abomasum o f  i n f e c t e d  c a l v e s  and 

t h e  o b s e r v e d  r i s e  i n  se rum g a s t r i n  l e v e l s  s u g g e s t e d  t h a t  some of  

t h e s e  c hanges  c o u l d  be h o r m o n a l l y  m e d i a t e d .  A f u r t h e r  e x p e r i m e n t  

w a s  t h e r e f o r e  c a r r i e d  o u t  t o  c o n f i r m  a n d  e x p a n d  t h e s e  e a r l i e r  

o b s e r v a t i o n s .

C a n n u l a t e d  c a l v e s  w e r e  u s e d  so  t h a t  l o c a l  c h a n g e s  i n  t h e  

a b o m a s u m  c o u l d  be  c o m p a r e d  w i t h  s e r u m  g a s t r i n  a n d  p e p s i n o g e n  

v a l u e s .  T h i s  e x p e r i m e n t  w a s  d e s i g n e d  t o  f o l l o w  i n  d e t a i l  t h e  

s e q u e n c e  o f  e v e n t s  o v e r  t h e  f i r s t  36 h o u r s  a f t e r  a d u l t  worms w e r e  

i m p l a n t e d  and  s u b s e q u e n t l y  d a i l y  f o r  a b o u t  10 d a y s  ( T a b l e  6 a ) .
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T a b l e  6a

C o m p a r i s o n  o f  t h e  l o c a l  a n d  s y s t e m i c  r e s p o n s e s  t o  t r a n s p l a n t e d  

a d u l t  Oj^ o s t e r t a g i  i n  c a l v e s  p r e p a r e d  w i t h  a b o m a s a l  c a n n u l a e  -  

E x p e r i m e n t a l  D e s ign .

Day D -3 5  D - 1 4  D - 7  D O  D 8 o r  D 13

Group 1 INF, FBZ C a n n u l a t i o n  TR -f

Group 2 -  -  C a n n u l a t i o n  TR +

INF. 10 ,000  o s t e r t a g l  on a l t e r n a t e  days  f o r  21 days  

FBZ I n t r a r u m e n a l  7 . 5  mg/kg 

TR T r a n s p l a n t  o f  a d u l t  0 ^  o s t e r t a g i  

+ Nec ropsy

The  s o u r c e  o f  a d u l t  p a r a s i t e s  f o r  t r a n s p l a n t a t i o n  w e r e  a 

g roup  o f  3 d o n o r  c a l v e s  ea ch  i n f e c t e d  w i t h  250,000 0. o s t e r t a g i  

a n d  k i l l e d  2 3 - 2 8  d a y s  l a t e r .  E i g h t  r e c i p i e n t  c a l v e s  w e r e  

d i v i d e d  i n t o  t w o  g r o u p s  o f  f o u r .  G r o u p  1 w e r e  i n f e c t e d  w i t h  

10 ,000  0. o s t e r t a g i  on a l t e r n a t e  days  f o r  21 da y s  t h e n  t r e a t e d  

w i t h  f e n b e n d a z o l e  i n t r a r u m e n a l l y ,  s e v e n  da y s  p r i o r  t o  i n s e r t i o n  

o f  a b o m a s a l  c a n n u l a e .  G r o u p  2 w e r e  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e  n a i v e  

u n t i l  t h e y  w e r e  c a n n u l a t e d .  Seven d a y s  a f t e r  c a n n u l a t i o n  a known 

n u m b e r  o f  a d u l t  O s t e r t a g i a  w e r e  i n t r o d u c e d  t o  t h e  a b o m a s a  o f  

t h r e e  c a l v e s  f r o m  e a c h  g ro u p .  The r e m a i n i n g  c a l f  f ro m  e a c h  g ro u p  

a c t e d  a s  a  c o n t r o l  b e i n g  g i v e n  o n l y  s t e r i l e  w a t e r  v i a  t h e  

c a n n u l a .  B l o o d  a n d  f a e c a l  s a m p l e s ,  t o g e t h e r  w i t h  s a m p l e s  o f  

a b o m a s a l  c o n t e n t s  w e re  c o l l e c t e d  once  e v e r y  two o r  t h r e e  h o u r s  

f o r  t h e  f i r s t  36 h o u r s  a f t e r  t r a n s p l a n t ,  t h e n  t w i c e  d a i l y .
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P e p s i n  and pH e s t i m a t i o n s  w e r e  c a r r i e d  o u t  on t h e  a b o m a s a l  f l u i d ,
I

A b o m a s a l  b i o p s i e s  w e r e  t a k e n  a t  r e g u l a r  i n t e r v a l s  t h r o u g h o u t  t h e  I

e x p e r i m e n t .  C a l v e s  w ere  k i l l e d  on day  3 o r  13 a f t e r  t r a n s p l a n t  

and  a b o m a s a l  worm b u r d e n s  e s t i m a t e d .

R e s u l t s

C l i n i c a l  O b s e r v a t i o n s

Wound b r e a k d o w n  n e c e s s i t a t e d  t h e  e a r l y  e u t h a n a s i a  o f  t h e  

u n i n f e c t e d  c o n t r o l  f rom  Group 2. O t h e r w i s e  a l l  c a l v e s  r e m a i n e d  

b r i g h t  u n t i l  n e c r o p s y .  The  t h r e e  r e c i p i e n t  c a l v e s  f r o m  t h e  

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  g r o u p  ( G r o u p  1) p a s s e d  s o f t  f a e c e s  f o r  t w o  

d a y s  a f t e r  t r a n s p l a n t  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s ;  f a e c e s  f r o m  t h e  

c o n t r o l  c a l f  o f  t h i s  g r o u p  a n d  f r o m  t h e  c a l v e s  o f  Group  1 w e r e  

norma 1.

F a e c a l  Egg Counts

I n d i v i d u a l  f a e c a l  egg  c o u n t s  a r e  s h o w n  i n  A p p e n d i x  6a .  

O s t e r t a g i a  e g g s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  f a e c e s  o f  a l l  c a l v e s  w h i c h  

w e r e  t r a n s p l a n t e d  w i t h  a d u l t  p a r a s i t e s .  Low f a e c a l  egg c o u n t s  o f  

50 e . p . g ,  w e r e  r e c o r d e d  f r o m  t h e  c o n t r o l  c a l f  o f  t h e  p r e v i o u s l y  

i n f e c t e d  g r o u p ,  i n d i c a t i n g  t h a t  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t  had n o t  

b e e n  100% e f f e c t i v e ;  f a e c e s  f r o m  t h e  u n i n f e c t e d  c o n t r o l  a n i m a l  

r e m a i n e d  n e g a t i v e  u n t i l  n e c r o p s y .

P o s t  Mortem Worm B urdens

P o s t  m o r t e m  worm  b u r d e n s  a r e  s h o w n  i n  T a b l e  6b ,  The 

e s t i m a t e d  worm b u r d e n s  o f  t h e  dono r  c a l v e s  w h ic h  w e r e  u s e d  i n  t h e
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t r a n s p l a n t s  a r e  a l s o  s h o w n  a n d  t h e  s o u r c e  o f  w o r m s  f o r  e a c h  

r e c i p i e n t  i s  i n d i c a t e d .

Worms w e r e  r e c o v e r e d  f ro m  a l l  r e c i p i e n t  c a l v e s  a t  n e c r o p s y .  

The  c o n t r o l  c a l f  f r o m  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  g r o u p  h a d  a l o w  

p o s t  m or tem  worm b u r d e n ,  a p p r o x i m a t e l y  f i v e  p e r c e n t  o f  w h ic h  w ere  

f o u r t h  s t a g e  l a r v a e .  No w o r m s  w e r e  r e c o v e r e d  f r o m  t h e  c o n t r o l  

c a l f  f rom  Group 2t

G ro s s  P a t h o l o g y

At  p o s t  m o r t e m  a l l  t h e  a b o m a s a  o f  t h e  G r o u p  1 c a l v e s  h a d  

l e s i o n s  t y p i c a l  o f  o s t e r t a g i a s i s .  T h e r e  w a s  no  s i g n i f i c a n t  

d i f f e r e n c e  i n  t h e  l e s i o n s  o b s e r v e d  i n  t h e  t h r e e  t r a n s p l a n t e d  

c a l v e s  a n d  t h e  c o n t r o l  c a l f  i n  t h i s  g r o u p .  The  G r o u p  2 c a l v e s  

h a d  l i t t l e  o r  no  o b v i o u s  g r o s s  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s ,  a l t h o u g h  

s m a l l  a r e a s  o f  m u c o s a l  e r o s i o n  c o u l d  be  s e e n  i n  t h e  p y l o r u s  o f  

o n e  a n i m a l  (No. 7 1 ) ,  T h e r e  w e r e  no  g r o s s  l e s i o n s  i n  t h e  G r o u p  2 

c o n t r o l  c a l f  (No, 6 8 ) .

H i s t o p a t h o l o g y

G r o u p  1: The t h r e e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t  c a l v e s  h a d

s i m i l a r  l e s i o n s  i n  t h e  a b o m a s a l  m u c o s a .  I n  s e c t i o n s  f r o m  t h e  

p y l o r u s  t h e r e  w e re  c lum ps  o f  e o s i n o p h i l s  and a r e a s  o f  l ym pho id  

h y p e r p l a s i a ;  i n  some s e c t i o n s  d i l a t e d ,  em pty  g l a n d s  c o u ld  be s e e n  

l i n e d  by u n d i f f e r e n t i a t e d  e p i t h e l i u m .  I n  many c a s e s ,  worms w e r e  

p r e s e n t  i n  c l o s e  a s s o c i a t i o n  with,  t h e  mucosa  (F ig .  6a)  o r  i n  t h e  

mucus and d e b r i s  on t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  (F ig ,6 b ) .  I n  t h e  f u n d i c  

m ucosa ,  empty  g l a n d s  c o u l d  be  s e e n  and t h e r e  w e r e  many lym pho id



■ ü

Fig.  6a A p a r a s i t e  in c l o s e  a s s o c i a t i o n  with  the mucosal 
su r fa ce  o f  c a l f  no. 77 (Group 1). Haematoxylin and 
Eosin.

mm
* * .•  ' « I

^  VV

« - s i ®
%

Fig. 6b A parasite in the abomasal mucus layer o f  c a l f  no, 77
(Group 1),  Haematoxylin and Eosin,
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a g g r e g a t e s  a n d  e o s i n o p h i l s .  H o w e v e r  t h e r e  w a s  c l e a r  

d i f f e r e n t i a t i o n  o f  t h e  p a r i e t a l  and zymogen c e l l s  and  i n  g e n e r a l  

t h e r e  w a s  a n  o b v i o u s  t r a n s i t i o n  f r o m  t h e  c o l u m n a r  m u c u s  

s e c r e t i n g  c e l l s  o f  t h e  c r y p t s  t h r o u g h  t o  t h e  p e p s i n o g e n  and  a c i d  

s e c r e t i n g  c e l l s  o f  t h e  g l a n d  body.

I n  t h e  Group 1 c o n t r o l  (No. 73) ,  l y m pho id  h y p e r p l a s i a  w i t h  

e o s i n o p h i l  i n f i l t r a t i o n  was marked  and i n  one s e c t i o n ,  p a r a s i t e s  

c o u ld  be s e e n  b o t h  on t h e  s u r f a c e  and  deep  i n  t h e  mucosa .

G r o u p  2:  I n  s e c t i o n s  f r o m  t w o  a n i m a l s  (Nos.  71 a n d  64 )  w h i c h

w e r e  m a i n t a i n e d  p a r a s i t e - n a i v e  u n t i l  t r a n s p l a n t e d ,  a d u l t  worms 

w e r e  o b s e r v e d  c l o s e  t o  t h e  m u c o s a l  s u r f a c e  ( F ig ,6 c )  and i n  one o f  

t h e s e  a c r o s s - s e c t i o n  o f  a p a r a s i t e  w a s  p r e s e n t  w i t h i n  t h e  

m u c o s a l  t i s s u e  ( F i g . 6 d ) .  I n  s e c t i o n s  f r o m  t h e  p y l o r u s  o f  o n e  

a n i m a l  (No. 71)  c l u m p s  o f  l y m p h o c y t e s  and  e o s i n o p h i l s  c o u l d  be  

s e e n  a n d  t h e r e  w e r e  o c c a s i o n a l  d i l a t e d  e m p t y  g l a n d s .  I n  a l l  

s e c t i o n s  f rom  t h e  r e m a i n i n g  a n i m a l s  o f  t h i s  g r o u p ,  t h e r e  was good 

d i f f e r e n t i a t i o n  o f  c e l l s  w i t h i n  t h e  g l a n d s .  I n  t h e  u n i n f e c t e d  

c o n t r o l  o f  t h i s  g r o u p  (No ,  6 8 )  t h e  m u c o s a  h a d  a n o r m a l  

a p p e a r a n c e .

Abomasal  pH

The pH v a l u e s  o f  t h e  a b o m a s a l  c o n t e n t s  o f  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  

a r e  s h o w n  i n  F i g s . 6 e  a n d  6 f ,  The  a b o m a s a l  pH o f  a n i m a l s  i n  

Group 1 d i d  n o t  r i s e  above  4  a t  any t i m e  a f t e r  t r a n s p l a n t  and i n  

m o s t  s a m p l e s  t h e  pH w a s  b e l o w  3, The m a j o r i t y  o f  s a m p l e s  f r o m  

t h e  G r o u p  2 c o n t r o l s  a l s o  r e m a i n e d  w i t h i n  t h e  n o r m a l  r a n g e  

a l t h o u g h  t h e  pH f r o m  o n e  a n i m a l  (No, 64 )  r o s e  t o  a  p e a k  o f  4 . 7 ,  

14 h o u r s  a f t e r  t r a n s p l a n t .



131

m

Fig. 6c An adult parasite in the abomasal lumen of  animal no.
71 (Group 2) .  Haematoxylin and Eosin.

û

«
i .

n i1
•■•V i

Fig, 6d A c r o s s  s e c t i o n  o f  a p a r a s i t e  w i th in  the abomasal
mucosa o f  animal no. 64 (Group 2).  Haematoxylin  
and Eosin.
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Abomasal P e p s in

The mean  a b o m a s a l  p e p s i n  v a l u e s  o f  t h e  t h r e e  r e c i p i e n t  

c a l v e s  o f  each  g roup  a r e  shown i n  Fig .6g w i t h  i n d i v i d u a l  v a l u e s  

i n  Appendix 6b,

T h e r e  was  c o n s i d e r a b l e  i n d i v i d u a l  v a r i a t i o n  i n  a b o m a s a l  

p e p s i n  l e v e l s  t h r o u g h o u t ,  a l t h o u g h  t h e  mean l e v e l  f o r  Group 1, 

which  were  t h e  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  r e c i p i e n t s ,  was a lw a y s  h i g h e r  

t h a n  t h a t  o f  t h e  n a i v e  r e c i p i e n t s  o f  Group 2,

Serum P e p s in o g e n  L e ve ls

I n d i v i d u a l  serum p e p s in o g e n  v a l u e s  f o r  Group 1 a n i m a l s  a r e  

shown i n  F i g . 6 h  and f o r  Group 2 a n im a ls  i n  F i g , 6 i ,

Group  1: The s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  t h e  c a l v e s  i n  t h e

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  group a l l  r o s e  a f t e r  t r a n s p l a n t  o f  t h e  a d u l t  

p a r a s i t e s .  The two c a l v e s  wh ich  r e c e i v e d  t h e  g r e a t e s t  number  o f  

p a r a s i t e s  h a d  t h e  h i g h e s t  l e v e l s  o f  p e p s i n o g e n ;  t h e s e  r o s e  t o  

p e a k  v a l u e s  o f  g r e a t e r  t h a n  5 i .U ,  T y r o s i n e  b e t w e e n  3 - 4  d a y s  

a f t e r  t r a n s p l a n t  a n d  a l t h o u g h  t h e y  s u b s e q u e n t l y  d e c l i n e d  t h e y  

w e r e  s t i l l  a b o v e  3 .0  i .U ,  T y r o s i n e  t e n  d a y s  a f t e r  t r a n s p l a n t .  

The r e m a i n i n g  r e c i p i e n t  w h i c h  h a d  f e w e r  worm s  a t  n e c r o p s y  (No. 

74) had c o n s i d e r a b l y  l o w e r  peps in o g e n  l e v e l s .  The c o n t r o l  a n i m a l  

f rom t h i s  group (No, 73) had low peps in o g e n  v a l u e s  t h ro u g h o u t .  

Group  2:  P e p s i n o g e n  l e v e l s  r e c o r d e d  f r o m  t h e  n a i v e  r e c i p i e n t

c a l v e s  w e r e  a l l  l o w e r  t h a n  t h o s e  o f  t h e  p r e v i o u s l y  e x p o s e d  

r e c i p i e n t s .  H o w e v e r  t h e  h i g h e s t  v a l u e  o f  1,9 i . U . T y r o s i n e  f o r  

c a l f  No, 71 was  o n l y  s l i g h t l y  l o w e r  t h a n  f o r  c a l f  No. 74 o f  t h e  

p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  g roup ,  b o th  o f  t h e s e  c a l v e s  r e c e i v i n g  t h e i r

.  .  .  . .  _______
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a d u l t  worm b u r d e n  f r o m  t h e  s am e  d o n o r  a n d  b o t h  h a v i n g  s i m i l a r  

p o s t  m or tem  worm b u r d e n s .  The o t h e r  n a i v e  r e c i p i e n t  c a l v e s  (No, 

67 and  64) w h i c h  bad t h e  l o w e s t  worm b u r d e n s  a l s o  had t h e  l o w e s t  

p e p s i n o g e n  v a l u e s ,  r i s i n g  t o  p e a k  l e v e l s  o f  o n l y  1,4 i .U  a n d  

1 ,0  i .U ,  T y r o s i n e  r e s p e c t i v e l y .  Ho s i g n i f i c a n t  c h a n g e  w a s  

o b s e r v e d  i n  t h e  G r o u p  2 c o n t r o l  c a l f  (No. 68 )  w h i c h  h a d  s e r u m  

p e p s i n o g e n  v a l u e s  o f  a p p r o x i m a t e l y  0.5 i.U. T y r o s i n e  t h r o u g h o u t .

Serum G a s t r i n  L e v e l s

Serum g a s t r i n  l e v e l s  f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  o f  Group 1 a r e  

shown i n  F i g . 6 j  and f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  o f  Group 2 i n  F i g ,  6k.

Group 1: A f t e r  t r a n s p l a n t ,  g a s t r i n  l e v e l s  i n  t h e  t h r e e  r e c i p i e n t

c a l v e s  o f  t h i s  g roup  w e re  a l w a y s  h i g h e r  t h a n  i n  t h e  c o n t r o l  c a l f .  

Serum g a s t r i n  l e v e l s  o f  t h e  two m os t  h e a v i l y  i n f e c t e d  c a l v e s  r o s e  

s l o w l y  t h r o u g h o u t  a l t h o u g h  l e v e l s  i n  b o t h  a n i m a l s  on ly  e xceeded  

400  p g / m l  on  o n e  s a m p l i n g  o c c a s i o n .  The  p r e v i o u s l y  i n f e c t e d  

r e c i p i e n t  a n i m a l  w i t h  t h e  l o w e s t  p o s t  mortem worm c o u n t  (No, 74) 

h a d  a  h i g h e r  s e r u m  g a s t r i n  l e v e l  a t  t h e  t i m e  o f  t r a n s p l a n t  b u t  

d i d  n o t  show a n y  c o n s i s t e n t  u p w a r d  t r e n d  o v e r  t h e  s u b s e q u e n t  

s a m p l i n g  p e r i o d .  At no t i m e  d i d  se rum  g a s t r i n  l e v e l s  e x c ee d  400 

p g / m l  i n  t h i s  a n i m a l .  The c o n t r o l  c a l f  o f  t h i s  g r o u p  h a d  lo w  

g a s t r i n  v a l u e s  o f  be lo w  200 p g / m l  w h ic h  r e m a i n e d  f a i r l y  c o n s t a n t  

u n t i l  n e c r o p s y .

G r o u p  2:  V a l u e s  f l u c t u a t e d  i n  a l l  a n i m a l s  o f  t h i s  g r o u p  b u t

n e v e r  e x c e e d e d  350 p g / m l  on any o c c a s i o n .  No upw ard  o r  downward 

t r e n d  w a s  a p p a r e n t  a n d  t h e  c o n t r o l  a n i m a l  d i d  n o t  a p p e a r  t o  

d i f f e r  f rom t h e  i n f e c t e d  a n i m a l s  i n  t h i s  g r o u p .
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B i e c u s s i o n

T h e  r e s u l t s  o f  t h i s  e x p e r i m e n t  c o n f i r m  t h a t  a d u l t  

0 .  o s t e r t a g i  a r e  r e s p o n s i b l e  f o r  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  c h a n g e s  i n  

t h e i r  h o s t s .  The m o s t  r e m a r k a b l e  c h a n g e  w a s  i n  t h e  s e r u m  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  b o t h  t h e  p r e v i o u s l y  e x p o s e d  G r o u p  1 

r e c i p i e n t  c a l v e s  and t h e  p a r a s i t e - n a i v e  r e c i p i e n t  c a l v e s  o f  Group 

2. The i n c r e a s e d  p e p s i n o g e n  l e v e l s  w e re  c l o s e l y  r e l a t e d  t o  t h e  

number  o f  a d u l t  p a r a s i t e s  w h ic h  became e s t a b l i s h e d  and w here  one 

c a l f  f rom  e a ch  g roup  r e c e i v e d  s i m i l a r  num bers  o f  p a r a s i t e s  f rom  

t h e  s a m e  d o n o t j  t h e  m a g n i t u d e  o f  t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  w a s  

s i m i l a r  ( e . g .  c a l v e s  71 a n d  7 4 ) ,  The lo w  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  

1 . 2 i .U .  T y r o s i n e  17 d a y s  a f t e r  f e n b e n d a s o l e  t r e a t m e n t  i n  t h e  

c o n t r o l  c a l f  o f  G r o u p  1, r e f l e c t s  t h e  l o w  n u m b e r  o f  p a r a s i t e s  

w hich  s u r v i v e d  t r e a t m e n t .

The worm b u r d e n s  w h i c h  e s t a b l i s h e d  i n  t h e  r e c i p i e n t  c a l v e s  

r e f l e c t e d  t h e  d o n o r  worm b u r d e n s .  I f  i t  i s  a s s u m e d  t h a t  3 , 7 0 0  

( f ro m  c a l f  73) p a r a s i t e s  s u r v i v e d  t h e  a n t h e l m i n t i c  t r e a t m e n t  i n  

e a c h  o f  t h e  G r o u p  1 c a l v e s ,  t h e n  36.3%, 41.5% a n d  45.5% o f  t h e  

w o r m s  t r a n s p l a n t e d  b e c a m e  e s t a b l i s h e d  i n  c a l v e s  7 4 ,  76 a n d  77 

r e s p e c t i v e l y .  T h i s  c o m p a r e s  w i t h  3 4 . 2 % ,  4 3 ,9 %  a n d  42 ,5%  

e s t a b l i s h m e n t  i n  c a l v e s  64,  67 and 71 w h i c h  w ere  n o t  p r e v i o u s l y  

e xposed .  The c l o s e  r e l a t i o n s h i p  b e tw e e n  t h e  two  g r o u p s  i n d i c a t e s  

t h a t  p r e v i o u s  e x p o s u r e  d o e s  n o t  a f f e c t  t h e  p e r c e n t a g e  

e s t a b l i s h m e n t  o f  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s .

The r a p i d  r i s e  i n  s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s  i n  r e s p o n s e  t o  t h e  

t r a n s p l a n t e d  a d u l t  p a r a s i t e s  w h ic h  was d e m o n s t r a t e d  i n  E x p e r i m e n t  

5 was  n o t  c o n f i r m e d  i n  t h i s  s t u d y .  However  t h e  mean p o s t  m or tem  

worm  b u r d e n  o f  t h e  c a l v e s  i n  G r o u p  1 o f  E x p e r i m e n t  5 w a s  1 4 , 2 5 0
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0 ,  o s t e r t a g i  w h ic h  was h i g h e r  t h a n  t h e  t o t a l  worm b u r d e n  o f  any 

a n i m a l  i n  E x p e r im e n t  6. I t  i s  p o s s i b l e  t h e r e f o r e  t h a t  a minimum 

t h r e s h o l d  n u m b e r  o f  w o r m s  may be  n e c e s s a r y  t o  c a u s e  e l e v a t e d  

g a s t r i n  l e v e l s .  I n  E x p e r i m e n t s  5 and  6, p a r a s i t e s  w e r e  o b t a i n e d  

23 d a y s  a n d  up t o  28 d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n  o f  t h e  d o n o r  c a l v e s  

r e s p e c t i v e l y .  The age  o f  t h e  p a r a s i t e  t h e r e f o r e  may a l s o  have  an 

i n f l u e n c e  on  g a s t r i n  s t i m u l a t i o n ;  c e r t a i n l y  i n  e x p e r i m e n t  3 

w h e r e  s e r u m  g a s t r i n  w a s  e x a m i n e d  f o l l o w i n g  i n f e c t i o n  w i t h

0 .  o s t e r t a g i  t h e r e  was a  s i g n i f i c a n t  r i s e  i n  g a s t r i n  b e tw e e n  

d a y s  20 a n d  2 7 ,  w i t h  a s u b s e q u e n t  s l i g h t  f a l l  by  d a y  30 p o s t  

i n f e c t i o n .

An u n e x p e c t e d  f e a t u r e  o f  t h i s  s t u d y  w a s  t h a t  t h e  c a l v e s  

r e t a i n e d  t h e  a b i l i t y  t o  a c i d i f y  t h e i r  a b o m a s a l  c o n t e n t s ,  w h i c h  

w a s  n o t  c o m p r o m i s e d  by  t h e  p r e s e n c e  o f  a d u l t  p a r a s i t e s .  T h i s  

o b s e r v a t i o n  i s  o f  c o n s i d e r a b l e  i n t e r e s t  f o r  a num ber  o f  r e a s o n s .  

F i r s t ,  i t  p r o v i d e s  f u r t h e r  e v i d e n c e  f o r  t h e  t h e o r y  p r o p o s e d  by 

J e n n i n g s  e ^  a_l ( 1 9 5 6 )  t h a t  p a r i e t a l  c e l l s  l o s e  t h e i r  f u n c t i o n  

o n l y  a s  t h e  m a t u r i n g  p a r a s i t e s  e m e r g e  f r o m  t h e  g a s t r i c  g l a n d s ,  

a n d  t h a t  i t  i s  a s  a  c o n s e q u e n c e  o f  t h i s  e m e r g e n c e  t h a t  t h e  

abom a sa l  pH becomes e l e v a t e d  i n  o s t e r t a g i a s i s .

A l s o ,  i t  i s  a p p a r e n t  w h e n  t h e  p o s t  m o r t e m  worm  c o u n t s  a r e  

c o n s i d e r e d  t h a t  a d u l t  O s t e r t a g i a  can  s u r v i v e  f o r  a t  l e a s t  10 days  

i n  a h i g h l y  a c i d i c  e n v i r o n m e n t .  T h i s  i s  c o n t r a r y  t o  t h e  

o b s e r v a t i o n s  o f  F i l e r  e ^  ^  ( 1 9 8 1 )  who d e m o n s t r a t e d  a h i g h  

m o r t a l i t y  r a t e  f o r  t h e s e  p a r a s i t e s  a t  a l o w  pH. I t  may  be  t h a t  

i n  t h e  abomasum t h e  worms m a i n t a i n  su c h  a  c l o s e  a s s o c i a t i o n  w i t h  

t h e  mucus l a y e r  on t h e  mucosa  t h a t  t h e y  a v o i d  t h e  a c i d i t y  o f  t h e
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lumen f l u i d .  Those p a r a s i t e s  w h ic h  w e r e  o b s e r v e d  i n  h i s t o l o g i c a l  

s e c t i o n s  w e re  c e r t a i n l y  a l w a y s  found  i n  v e r y  c l o s e  p r o x i m i t y  t o  

t h e  m u c o s a l  s u r f a c e ,

A f u r t h e r  p o i n t  o f  i n t e r e s t  c o n c e r n i n g  t h e  a b o m a s a l  a c i d i t y  

i s  i t s  p o s s i b l e  r e l a t i o n s h i p  w i t h  s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s .  I n  

E x p e r im e n t  3, se rum g a s t r i n  r o s e  when e l e v a t e d  a b o m a s a l  pH would  

be  e x p e c t e d  ( J e n n i n g s  e ^  aj^, 1 9 6 6 ) ,  I n  t h i s  e x p e r i m e n t ,  i t  i s  

i n t e r e s t i n g  t h a t  t h e r e  w a s  no c h a n g e  i n  pH o r  i n  s e r u m  g a s t r i n .  

The  w o r k  o f  A n d e r s o n  e_t ^  ( 1 9 7 5 )  s u g g e s t s  t h a t  i n  s h e e p  t h e  

s e r u m  g a s t r i n  c h a n g e s  o f  o s t e r t a g i a s i s  a r e  p a r t i a l l y  b u t  n o t  

w h o l l y  a s s o c i a t e d  w i t h  c h a n g e s  i n  a b o m a s a l  pH. The r e a s o n  f o r  

t h e  s l i g h t  r i s e  i n  a b o m a s a l  pH i n  a n i m a l  No.64 i s  unknown,  b u t  i n  

v i e w  o f  i t s  s m a l l  p a r a s i t e  b u r d e n  i t  s e e m s  u n l i k e l y  t h a t  t h e  

worms w e re  r e s p o n s i b l e .

The d i f f e r e n c e s  i n  a b o m a s a l  p e p s i n  b e t w e e n  t h e  t w o  g r o u p s  

may r e f l e c t  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  z y m o g e n  c e l l  m a s s  o r  c e l l  

s e c r e t i o n  o f  t h e  G roup  1 c a l v e s  i n  r e s p o n s e  t o  t h e i r  e a r l i e r  

l a r v a l  i n f e c t i o n  b u t  t h e  r e l a t i v e l y  low a b o m a s a l  p e p s i n  l e v e l s  o f  

t h e  c o n t r o l  c a l f  i n  t h i s  g r o u p  would  s u g g e s t  o t h e r w i s e .  However  

b e c a u s e  s u c h  l a r g e  v a r i a t i o n s  i n  i n d i v i d u a l  a b o m a s a l  p e p s i n  

l e v e l s  o c c u r r e d  i n  t h e  l i m i t e d  n u m b e r  o f  a n i m a l s  u s e d  i n  t h i s  

e x p e r i m e n t  i t  i s  i m p o s s i b l e  t o  d r a w  a n y  f i r m  c o n c l u s i o n s  f r o m  

t h e s e  o b s e r v a t i o n s .

B iopsy  m a t e r i a l  o b t a i n e d  u s i n g  t h e  f i b r e  o p t i c  end o s co p e  was 

o f  b e t t e r  q u a l i t y  t h a n  t h a t  t a k e n  b l i n d  a l t h o u g h  i n  b o t h  c a s e s  

o n l y  t h e  s u p e r f i c i a l  mucosa was r e c o v e r e d .

P a r a s i t e s  w e r e  s e e n  i n  s e c t i o n s  o f  t i s s u e  f ro m  t h e  c o n t r o l  

a n i m a l  i n  Group 1 (No, 73) ,  c o n f i r m i n g  t h a t  t h e  a n t h e l m i n t i c  had
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n o t  b e e n  100% e f f e c t i v e  a n d  t h e  s i m i l a r i t y  o f  p a t h o l o g i c a l  

c h a n g e s  i n  t h i s  c o n t r o l  a n i m a l  a n d  t h e  o t h e r  c a l v e s  o f  G r o u p  I 

s u g g e s t s  t h a t  t h e  m a j o r i t y  o f  l e s i o n s  w e re  a c o n s e q u e n c e  o f  t h e  

l a r v a l  i n f e c t i o n .  The l i m i t e d  c e l l u l a r  r e s p o n s e  w i t h i n  t h e  

m ucosa  o f  a n i m a l s  i n  Group 2 s u g g e s t s  a  r e l a t i v e l y  m in o r  r o l e  f o r  

t h e  a d u l t  p a r a s i t e  i n  t h e  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  o f  o s t e r t a g i a s i s .  

H o w e v e r  t h e  t h u m b p r i n t  l e s i o n s  a nd  s m a l l  n o d u l e s  s e e n  i n  t h e  

abom asa  o f  c a l v e s  f rom  E x p e r im e n t  4 and 5 i n d i c a t e  o t h e r w i s e ,  and 

i t  may b e  t h a t  s e v e r e  p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  o n l y  o c c u r  i n  t h e  

p r e s e n c e  o f  l a r g e  num bers  o f  a d u l t  p a r a s i t e s .
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EXPERIMENT 7

A p r e l i m i n a r y  i n v e s t i g a t i o n  o f  p o s s i b l e  c h e m i c a l l y  m e d i a t e d  

r e s p o n s e s  i n  c a l v e s  w i t h  a d u l t  0. o s t e r t a g i  i n  a b o m a s a l  c h a m b e rs .

I n t r o d u c t i o n

The h y p o c h l o r h y d r i a  a s s o c i a t e d  w i t h  0, o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  

o f  c a t t l e  h a s  b e e n  c o n s i d e r e d  t o  be  p a r t i a l l y  m e d i a t e d  by a 

c h e m i c a l  r e l e a s e d  by t h e  p a r a s i t e  ( E i l e r  _e_t a_l, 1 9 8 1 )  a n d  a 

l o c a l l y  r e l e a s e d  p a r a s i t e  f a c t o r  h a s  a l s o  been  i m p l i c a t e d  i n  t h e  

i n h i b i t i o n  o f  p a r i e t a l  c e l l  f u n c t i o n  a s s o c i a t e d  w i t h  

0 ,  c i r c u m c i i i c t a  i n f e c t i o n  o f  s h e ep  (McLeay ej^ a l ,  1973).

I n  t h e  p r e s e n t  s t u d i e s  ( E x p e r i m e n t s  4 ,  5 ,  6 )  s e r u m

p e p s i n o g e n  l e v e l s  showed a s i g n i f i c a n t  r i s e  i n  c a l v e s  i n f e c t e d  

w i t h  a d u l t  0. o s t e r t a g l  a l o n e  s u g g e s t i n g  t h a t  t h e  t i s s u e  damage 

a s s o c i a t e d  w i t h  d e v e l o p i n g  l a r v a l  s t a g e s  o f  t h e  p a r a s i t e  i s  n o t  

s o l e l y  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  p e p s i n o g e n  cha nges  o b s e r v e d  d u r i n g  t h e  

c o u r s e  o f  a n a t u r a l  i n f e c t i o n  (Anderson  ejt a l ,  1955) .

A s m a l l  e x p e r i m e n t  w a s  t h e r e f o r e  d e s i g n e d  t o  i n v e s t i g a t e  

w h e t h e r  f a c t o r s  r e l e a s e d  by a d u l t  O s t e r t a g i a  have  a d i r e c t  e f f e c t  

on se rum  p e p s i n o g e n  and a b o m a s a l  pH, T h i s  was done  by c o n f i n i n g  

a d u l t  O s t e r t a g i a  t o  c h a m b e r s  s u b s e q u e n t l y  s u s p e n d e d  i n  t h e  

abomasum o f  p a r a s i t e - n a i v e  c a l v e s .

E x p e r i m e n t a l  D e s ign

T h r e e  f o u r  month o l d  A y r s h i r e  c a l v e s  w e re  u s e d .  One d ono r  

c a l f  (No, 10)  w a s  i n f e c t e d  w i t h  1 5 0 , 0 0 0  Oj  ̂ o s t e r t a g i  t o  

p r o v i d e  worms f o r  t r a n s p l a n t a t i o n .  The two  r e m a i n i n g  c a l v e s  w e re
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s u r g i c a l l y  p r e p a r e d  w i t h  a b o m a s a l  cannu lae*  The dono r  c a l f  was 

k i l l e d  24 d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n  a n d  i t s  a b o m a s a l  c o n t e n t s  

c o l l e c t e d  i n  a  warmed b u c k e t .  The c o n t e n t s  w e r e  d i v i d e d  i n t o  a 

n u m b e r  o f  s m a l l  s a m p l e s  w h i c h  w e r e  s t r a i n e d  t h r o u g h  d o u b l e  

t h i c k n e s s  g a u z e .  Worms and p a r t i c u l a t e  m a t e r i a l  r e t a i n e d  by t h e  

g a u z e  w ere  i m m e d i a t e l y  su s p en d e d  i n  b e a k e r s  o f  warmed p h o s p h a t e  

b u f f e r e d  s a l i n e  s u p p l e m e n t e d  w i t h  1 gm o f  g l u c o s e  p e r  l i t r e  

( F ig ,7 a ) ,  Worms m i g r a t e d  q u i c k l y  t h r o u g h  t h i s  m o d i f i e d  Baerman 

a p p a r a t u s  and a c l e a n  p r e p a r a t i o n  o f  p a r a s i t e s  was c o l l e c t e d .

The  w o r m s  w e r e  d i v i d e d  r o u g h l y  i n t o  t w o  e q u a l  b a t c h e s  a n d  

w e r e  p l a c e d  i n  s m a l l  p e r m e a b l e  cham bers  ( F ig .7b )  s t i l l  submerged  

i n  w a r m e d  PBS. E a c h  c h a m b e r  w a s  t r a n s f e r r e d  q u i c k l y  i n t o  t h e  

a b o m a s u m  o f  one  r e c i p i e n t  c a l f  p r e p a r e d  w i t h  t h e  c a n n u l a , a 

r e t a i n i n g  c o r d  b e i n g  a t t a c h e d  t o  p r e v e n t  e x p u l s i o n  o f  t h e  chamber  

f rom  t h e  abomasum. The c h a m b e rs  had a  mesh a p e r t u r e  s i z e  o f  24 

m i c r o n s ,  s u f f i c i e n t l y  s m a l l  t o  r e t a i n  t h e  p a r a s i t e s  b u t  l a r g e  

enough  t o  p e r m i t  p a s s a g e  o f  a b o m a s a l  f l u i d .  F a e c a l  s a m p l e s  w ere  

t a k e n  a t  t h e  b e g i n n i n g  a n d  e n d  o f  t h e  e x p e r i m e n t .  A b o m a s a l  pH 

and se rum  p e p s i n o g e n s  w e r e  r e c o r d e d  t w i c e  d a i l y  f o r  two days  and 

d a i l y  f o r  a f u r t h e r  e i g h t  d a ys .  At n e c r o p s y  t h e  abomasum and t h e  

c h a m b e r s  w e r e  e xa m ined  f o r  p a r a s i t e s ,

RESULTS

F a e c a l  Egg Counts

F a e c a l  e g g  c o u n t s  r e m a i n e d  n e g a t i v e  t h r o u g h o u t  i n  b o t h  

a n i m a l s ,



1 4 7

Fig. 7a A modif ied baermann apparatus for  recovery o f  adult  
parasites  from abomasal contents.
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F ig .  7b A p e r m e a b le  chamber u s ed  t o  s u spend  a d u l t  0. o s t e r t a g i  
i n  t h e  abomasum.
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Worm Burdens

The p o s t  m o r t e m  worm  b u r d e n s  a r e  s h o w n  i n  T a b l e  7 a ,  No 

w o r m s  w e r e  r e c o v e r e d  f r o m  t h e  a b o m a s a l  l u m e n  o r  t h e  m u c o s a l  

d i g e s t  o f  e i t h e r  o f  t h e  r e c i p i e n t  c a l v e s ,  A t o t a l  o f  102 w o r m s  

w e r e  r e c o v e r e d  f r o m  t h e  c h a m b e r  i n  a n i m a l  no ,  20 a n d  45 f r o m  

a n i m a l  n o ,  58 ,  M o s t  o f  t h e s e  w o r m s  w e r e  d a m a g e d  a n d  w e r e  i n  

v a r i o u s  s t a g e s  o f  d i s i n t e g r a t i o n ,

TABLE 7a

P o s t  M o r t e m  Worm R e c o v e r i e s  f r o m  t h e  a b o m a s a  a n d  c h a m b e r s  o f  

r e c i p i e n t  c a l v e s

Animal  A d u l t
No. Male Female T o t a l

Abomasal  lumen 20 0 0 0

o r  d i g e s t  58 0 0 0

Chamber 20 78 24 102

58 29 16 45

Abomasal  pH

Abomasal  pH v a l u e s  f o r  t h e  i n d i v i d u a l  r e c i p i e n t s  a r e  shown 

i n  T a b l e  7b .  The pH o f  a n i m a l  No .20 w a s  3 ,4  on  t h e  s e c o n d  d a y  

a f t e r  i n s e r t i o n  o f  t h e  c h a m b e r  b u t  h a d  r e t u r n e d  t o  2 .5  on  t h e  

f o l l o w i n g  day.  The a b o m a s a l  pH o f  a n i m a l  No, 58 n e v e r  r o s e  above  

2,5 t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t .
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TABLE 7b

A b o m a s a l  pR v a l u e s  o f  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  a f t e r  i n s e r t i o n  o f  

cham bers  c o n t a i n i n g  a d u l t  O s t e r t a g i a  i n t o  t h e  abomasum.

Da te Day R e l a t i v e  
I n s e r t i o n  o f

to
Chamber

Animal
20

Number
58

1 6 . 1 2 , 8 3 - 3 2 .7 2 . 5

1 9 . 1 2 . 8 3 a .m .

p.m.
0

2 . 2

2 . 6

2 . 4

2 . 0

2 0 , 1 2 . 8 3 a .m .

p.m.
1

2 . 4

3 , 1

2 .1

2 .3

2 1 , 1 2 , 8 3 2 3 . 4 2 .3

2 2 , 1 2 . 8 3 3 2 , 5 2 .0

2 3 . 1 2 . 8 3 4 2 . 8 2 .3

2 4 . 1 2 . 8 3 5 2 . 8 2 ,2

2 5 , 1 2 . 8 3 6 2 .3 2 . 2

2 6 . 1 2 . 8 3 7 2 .3 2 . 1

2 7 . 1 2 . 8 3 8 2 .6 2 ,1

2 8 . 1 2 . 8 3 9 3 . 1 2 .1

Serum P e p s i n o g e n

Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  a r e  shown f o r  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  i n  

T a b l e  7c. P e p s i n o g e n  l e v e l s  r e m a in e d  b e lo w  0.8 i .U, T y r o s i n e  i n  

b o t h  a n i m a l s  on a l l  s a m p l i n g  o c c a s i o n s .

a';,,.
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TABLE 7c

S e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  i n d i v i d u a l  a n i m a l s  ( i . U .  T y r o s i n e )  

a f t e r  i n s e r t i o n  o f  ch a m b e rs  c o n t a i n i n g  a d u l t  O s t e r t a g i a  i n t o  t h e  

abomasum.

D a te Days a f t e r  i n s e r t i o n  
o f  Chamber

Animal
20

Number
58

1 6 . 1 2 . 8 3 “ 3 0 ,6 5 0 .6 1

1 9 .1 2 .8 3 a ,m.

p.m.
0

0 .4 1

0 .3 5

0 .5 3

0 .4 9

2 0 .1 2 , 8 3 a .m .

p.m.
1

0 .3 6

0 , 3 9

0 . 4 4

0 .5 6

2 1 . 1 2 . 8 3 2 0 ,4 5 0 ,5 6

2 2 , 1 2 . 8 3 3 0 ,4 2 0 .5 6

2 3 . 1 2 . 8 3 4 0 ,4 5 0 .5 7

2 4 . 1 2 . 8 3 5 0 .4 5 0 .6 3

2 5 . 1 2 . 8 3 6 0 . 4 4 0 .7 2

2 6 . 1 2 . 8 3 7 0 ,3 6 0 ,7 0

2 7 , 1 2 . 8 3 8 0 .4 3 0 .7 5

2 8 . 1 2 . 8 3 9 0 ,4 6 0 . 7 8

DISCUSSION

T h e r e  w e r e  no  s i g n i f i c a n t  c h a n g e s  i n  a b o m a s a l  pH o r  s e r u m  

p e p s i n o g e n  i n  e i t h e r  c a l f  a f t e r  i n s e r t i o n  o f  t h e  c h a m b e r  

c o n t a i n i n g  a d u l t  0. o s t e r t a g i .  T h i s  may r e f l e c t  a  f a i l u r e  o f  t h e  

a d u l t  p a r a s i t e s  t o  p r o d u c e  c h e m i c a l  s u b s t a n c e s  w h i c h  m i g h t

Ï
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m e d i a t e  c h a n g e s  i n  a b o m a s a l  pH o r  s e r u m  p e p s i n o g e n ,  b u t  i t  

i s  p o s s i b l e  t h a t  c l o s e  c o n t a c t  b e t w e e n  t h e  p a r a s i t e s  a n d  t h e  

a b o m a s a l  mucosa i s  r e q u i r e d  t o  p rovoke  such  c h a n g e s .

A l t e r n a t i v e l y ,  f a i l u r e  o f  t h e  w o r m s  i n  t h e  c h a m b e r s  t o  

a f f e c t  a b o m a s a l  pH o r  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  m i g h t  h a v e  b e e n  

r e l a t e d  t o  t h e i r  a l t e r e d  m e t a b o l i s m  o r  e a r l y  m o r t a l i t y .  

C e r t a i n l y  o n l y  s m a l l  num bers  o f  r e c o g n i s a b l e  worms w e re  r e c o v e r e d  

f ro m  t h e  c ha m be rs  a t  n e c r o p s y ,  e i g h t  days  a f t e r  i m p l a n t a t i o n .

T h e r e  a r e  s e v e r a l  p o s s i b l e  r e a s o n s  f o r  t h e  h i g h  m o r t a l i t y  

r a t e  o f  t h e  worms i n  t h e  c h a m b e rs .  The a b o m a s a l  pH may have been  

t o o  low f o r  worm s u r v i v a l  s i n c e  E i l e r  et_ _al  ̂ (1981)  d e m o n s t r a t e d  

t h a t  0. o s t e r t a g i  s u r v i v e d  b e t t e r  a t  pH 7.0  t h a n  a t  pH 2,2 ,  

However ,  i n  a l a t e r  s t u d y  p r e s e n t e d  i n  t h i s  t h e s i s  ( E x p e r i m e n t  6) 

i t  was  found  t h a t  a d u l t  p a r a s i t e s  s u r v i v e d  p e r f e c t l y  w e l l  i n  t h e  

abomasum o f  c a l v e s  when t h e  pH o f  t h e  c o n t e n t s  r e m a i n e d  be low  3,0 

on m o s t  s a m p l i n g  o c c a s i o n s .  I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  a d u l t  p a r a s i t e s  

u n d e r  n a t u r a l  c o n d i t i o n s  r e m a i n  w i t h i n  t h e  mucus l a y e r ,  i n  c l o s e  

a p p o s i t i o n  t o  t h e  a b o m a s a l  m u c o s a ,  t h u s  c r e a t i n g  t h e i r  own 

m i c r o e n v i r o n m e n t  w h ic h  c o u ld  be q u i t e  d i f f e r e n t  f ro m  t h e  h i g h l y  

a c i d i c  f l u i d  o f  t h e  l u m e n  p r o p e r  t o  w h i c h  t h e  w o rm s  i n  t h e  

c h a m b e r s  i n  t h i s  s t u d y  w e r e  e x p o s e d .  I n a d e q u a t e  n u t r i t i o n  o r  

o v e r c r o w d i n g  o r  a c o m b i n a t i o n  o f  t h e s e  f a c t o r s  may a l s o  h a v e  

c o n t r i b u t e d  t o  t h e  h i g h  m o r t a l i t y  o f  worms i n  t h e  c h a m b e rs .
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EXPERIMENT 8

O b servat ion s  on serum peps inogen  and serum g a s t r i n  l e v e l s  in

ca lves  kept over two grazing seasons .

I n t r o d u c t i o n

A s e r i e s  o f  f i e l d  i n v e s t i g a t i o n s  i n t o  p a r a s i t i c  g a s t r i t i s  

l e d  t o  t h e  c l a s s i f i c a t i o n  o f  t h e  d i s e a s e  s y n d r o m e  i n t o  t h r e e  

p h a s e s  o r  t y p e s ;  Type  I ,  p r e - T y p e  I I  a n d  Type  I I  ( A n d e r s o n  e t  

a l . 1 9 6 5 ) ,  H o w e v e r  a c o m p r e h e n s i v e  s t u d y  o f  t h e  s e q u e n t i a l

d e v e lo p m e n t  o f  Type I  and Type I I  o s t e r t a g i a s i s  i n  young c a t t l e  

o v e r  a t w o  y e a r  p e r i o d  h a s  o n l y  r e c e n t l y  b e e n  c o m p l e t e d  

( E n t r o c a s s O j  1984) ,  M e t a b o l i s m ,  p r o d u c t i o n  and c a r c a s s  a p p r a i s a l  

s t u d i e s  w ere  made on t h e s e  a n i m a l s  and w e re  compared  w i t h  a n i m a l s  

r e c e i v i n g  a m o r a n t e l  s u s t a i n e d  r e l e a s e  b o l u s  a t  t h e  s t a r t  o f  e ach  

g r a z i n g  s e a s o n .  P l a sm a  s a m p l e s  c o l l e c t e d  r o u t i n e l y  f rom f i v e  o f  

t h e  u n t r e a t e d  c o n t r o l  a n i m a l s  i n  t h i s  s t u d y  w e r e  made a v a i l a b l e  

and p e p s i n o g e n  and g a s t r i n  l e v e l s  w e r e  f o l l o w e d  o v e r  a p e r i o d  o f  

18 m o n th s .

E x p e r i m e n t a l  D e s ig n

A g r o u p  o f  f i v e  c a s t r a t e d  m a l e  F r i e s i a n  c a l v e s  r e a r e d  

p a r a s i t e  f r e e  w e r e  t u r n e d  o u t  o n t o  p a s t u r e  known t o  be i n f e c t e d  

w i t h  0. o s t e r t a g i  i n  May 1982, The a n i m a l s  w e re  a b o u t  4 m on th s  

o l d  and 140 kg a t  t u r n o u t  and w e r e  k e p t  a t  a  s t o c k i n g  d e n s i t y  o f  

s i x  c a l v e s  p e r  h e c t a r e .  A l l  c a l v e s  w e r e  h o u s e d  f o r  t h e  w i n t e r  

on t h e  1 0 t h  o f  O c t o b e r  1982  a n d  w e r e  f e d  h a y  a n d  a  c o m m e r c i a l  

c o n c e n t r a t e  r a t i o n  w h ic h  was g r a d u a l l y  i n c r e a s e d  up t o  a maximum
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o f  3 kg  p e r  a n i m a l .  The a n i m a l s  r e t u r n e d  t o  t h e i r  o r i g i n a l  

g r a z i n g  p l o t  on t h e  1 5 t h  May 1983  f o r  a  s e c o n d  p e r i o d  a t  g r a s s  

and w e re  f i n a l l y  housed  on t h e  2 0 t h  S e p te m b e r  1983 f o r  f a t t e n i n g .  

O b s e r v a t i o n s  w e r e  made r e g u l a r l y  f o r  c l i n i c a l  s i g n s  o f  p a r a s i t i s m  

and p l a s m a  s a m p l e s  w e re  o b t a i n e d  r o u t i n e l y  t h r o u g h o u t  t h e  f i r s t  

a n d  s e c o n d  g r a z i n g  p e r i o d  a nd  t h r o u g h  t h e  f i r s t  w i n t e r  h o u s i n g  

p e r i o d .

R e s u l t s

C l i n i c a l  F i n d i n g s

D u r i n g  t h e  f i r s t  g r a z i n g  s e a s o n ,  a n i m a l s  r e m a i n e d  i n  g ood  

h e a l t h  u n t i l  A u g u s t  w h e n  some w e r e  n o t i c e d  t o  be  c o u g h i n g .  

T o w a r d s  t h e  e n d  o f  A u g u s t ,  t h e  c o u g h i n g  b e c a m e  m o r e  s e v e r e  a n d  

m o s t  o f  t h e  a n i m a l s  h a d  l o o s e  f a e c e s .  At  t h i s  t i m e  l u n g w o r m  

l a r v a e  w e re  found  i n  t h e  f a e c e s  and  a l l  a n i m a l s  w e re  t r e a t e d  on 

t h r e e  c o n s e c u t i v e  days  w i t h  d i e t h y l c a r b a m a z i n e  c i t r a t e .  F u r t h e r  

l o s s  o f  c o n d i t i o n  w i t h  c l i n i c a l  s i g n s  o f  p a r a s i t i c  

g a s t r o e n t e r i t i s  n e c e s s i t a t e d  t r e a t m e n t  o f  a l l  a n i m a l s  w i t h  a 

t h e r a p e u t i c  do s e  o f  l e v a m i s o l e  i n  m id -S e p te m b er*  L e v a m i s o l e  was 

u s e d  t o  remove  a  l a r g e  p r o p o r t i o n  o f  a d u l t s  and d e v e l o p i n g  l a r v a e  

b u t  n o t  t h e  i n h i b i t e d  4 t h  s t a g e  0. o s t e r t a g i  l a r v a e  ( R e i d ,  

Armour,  J e n n i n g s  and U r q u h a r t ,  1968),  The c l i n i c a l  c o n d i t i o n  o f  

t h e  a n i m a l s  i m p r o v e d  and a n i m a l s  a p p e a r e d  h e a l t h y  u n t i l  F e b r u a r y  

1983  w h e n  t h e y  b e c a m e  d u l l  a n d  d i a r r h o e i c  a n d  c l i n i c a l  T ype  I I  

o s t e r t a g i a s i s  was  d i a g n o s e d .  A l t h o u g h  t h e  m os t  s e v e r e l y  a f f e c t e d  

a n i m a l s  h a d  a  r e d u c e d  a p p e t i t e  u n t i l  t h e  f i r s t  w e e k  a f t e r  t u r n  

o u t  i n  mid-May  1983, t h e y  d i d  n o t  r e q u i r e  t r e a t m e n t  and f o r  t h e  

r e m a i n d e r  o f  t h e  s econd  g r a z i n g  s e a s o n  t h e y  a p p e a r e d  c l i n i c a l l y
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n o r m a l .

P la sm s  p e p s i n o g e n  l e v e l s

The  m e a n  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  f o r  t h e  f i v e  a n i m a l s  

t h r o u g h o u t  t h e  s t u d y  a r e  shown i n  F ig .8a  and t h e  mean v a l u e s  a r e  

g i v e n  i n  T a b l e  8a .

P e p s in o g e n  l e v e l s  r o s e  d r a m a t i c a l l y  f rom  t h e  end o f  J u l y  i n  

t h e  f i r s t  g r a z i n g  p e r i o d  t o  m o r e  t h a n  6 i .U ,  a n d  a l t h o u g h  t h e r e  

was a s l i g h t  f a l l  a f t e r  t h e  m i d - S e p t e m b e r  l e v a m i s o l e  t r e a t m e n t ,  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  w e r e  a b o v e  6 i .U ,  a t  h o u s i n g  i n  O c t o b e r ,  

B e t w e e n  O c t o b e r  a n d  e a r l y  D e c e m b e r ,  p e p s i n o g e n  l e v e l s  f e l l  t o  

b e l o w  3 i .U ,  a n d  d i d  n o t  r i s e  a g a i n  u n t i l  e a r l y  F e b r u a r y  w he n  

Type  I I  o s t e r t a g i a s i s  w a s  c l i n i c a l l y  d i a g n o s e d .  The p l a s m a  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  t o  a l m o s t  6 i .U .  i n  A p r i l  a nd  p e a k e d  a t  7

i .U ,  a r o u n d  m i d - M a y ,  s h o r t l y  a f t e r  t u r n  o u t .  D u r i n g  t h e  e a r l y  

p a r t  o f  t h e  s e cond  g r a z i n g  s e a s o n ,  t h e  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  

f e l l  s h a r p l y  s o  t h a t  by m i d - A u g u s t  t h e y  w e r e  b e l o w  3 i .U .  From 

t h e n  u n t i l  t h e  end o f  t h e  s t u d y  t h e r e  was a v e r y  g r a d u a l  d e c r e a s e  

i n  p e p s i n o g e n  l e v e l s ,  b u t  t h e y  r e m a i n e d  above  2,5 i .U. u n t i l  t h e  

1 8 t h  O c to b e r  wh ich  was t h e  l a s t  s a m p l in g  d a t e .

P lasm a G a s t r i n

P l a s m a  g a s t r i n  l e v e l s  f o r  t h e  f i v e  a n i m a l s  a r e  s h o w n  o v e r  

t h e  two g r a z i n g  s e a s o n s  i n  F i g , 8 a  and a r e  g i v e n  i n  T a b l e  8a ,

The re  was a s m a l l  r i s e  i n  p l a s m a  g a s t r i n  j u s t  a f t e r  t u r n o u t  

a n d  t h e n  a  m u c h  l a r g e r  r i s e  d u r i n g  A u g u s t ,  r e a c h i n g  a  p e a k  o f  

1212  p g / m l  on 1 s t  S e p t e m b e r  19 8 2 ,  G a s t r i n  l e v e l s  s u b s e q u e n t l y  

f e l l  a n d  h a d  r e t u r n e d  t o  a b o u t  300  p g / m l  i n  m i d - D e c e m b e r  1982*



56

o

i f )

»J
LU
>
LU

en
CDo>

z
oc
I—
CO
<o

g
<
z
LU

8
Z

LU
CL

<

li

en

O

<
_ _ j

CL

JZ

oCN tD men

bO
a .

c:H
Uu
A

&

a

tu
ü
0)OU

I s
^  M

| s
f3 m  
tu

Æ  oE~t iw

ë

6Û•HP>M

jO l^ lU J /G d  UUiSDQ

—  suisojAjL n*



■■■

157

Tsble 8a Mean plasma pepsinogen ( i . U . Tyrosine) and gas tr in  (pg/ml)
l e v e l s  ( “ SE) for f ive  ca lves  over two seasons

Date G a s t r i n  ( p g /m l ) Pe p s in o g e n  ( i . U ,  T y r o s i n e )

1 9 .5 .8 2 93 -  8 . 4 0 . 9  “ 0 . 1 0

2 6 . 5 . 8 2 296 -  12.1 1 . 0  “ 0 . 0 6

2 4 . 6 . 8 2 259 -  1 1 .4 1 . 5  -  0 . 0 7

7 . 7 . 8 2 178 -  1 7 .9 1 ,7  -  0 . 0 8

3 . 8 . 8 2 202 “ 2 6 .7 1 . 9  “ 0 . 1 0

1 . 9 . 8 2 1212 -  2 8 6 .3 5 . 9  ± 0 . 5 0

2 9 . 9 . 8 2 836 -  35 1 .7 4 . 9  “ 0 . 4 0

1 3 .1 0 .8 2 832 -  9 5 .4 6 . 0  “ 0 . 4 0

2 7 .1 0 .8 2 590 -  11 2 .4 6 . 3  -  0 . 5 2

2 2 .1 2 . 8 2 304 -  68 .1 2 . 2  -  0 . 2 6

2 6 . 1 . 8 3 292 -  7 8 . 3 2^5 “ 0 . 2 5

2 4 . 2 . 8 3 446 -  8 3 . 4 3 . 6  -  0 . 2 6

1 3 . 4 . 8 3 464 -  10 8 .5 5 . 8  -  0 . 4 9

4 . 5 . 8 3 784 :  3 6 3 .8 6 . 3  “ 0 . 6 0

1 8 . 5 . 8 3 573 “ 98 .1 7 . 0  -  0 . 6 0

3 1 . 5 . 8 3 626 -  16 1 .3 6 . 7  i  0 . 4 8

2 7 . 6 . 8 3 1064 -  171 .8 4 . 9  -  0 . 5 7

9 . 8 , 8 3 450 -  7 2 .7 3 . 0  -  0 . 3 3

5 . 9 . 8 3 448 -  4 3 . 3 2 . 8  ± 0 . 2 7

1 8 .1 0 .8 3 410 -  5 4 . 0 2 . 6  -  0 . 2 5
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From t h e  end o f  J a n u a r y  1983,  p l a s m a  g a s t r i n  g r a d u a l l y  r o s e  t o  a 

p e a k  o f  1064 p g / m l  a t  t h e  end o f  Ju n e  1983 and  t h e n  f e l l  t o  a b o u t  

450  p g / m l  i n  A u g u s t ,  F rom  A u g u s t  u n t i l  t h e  e n d  o f  t h e  s t u d y ,  

g a s t r i n  l e v e l s  r e m a in e d  a t  j u s t  above  400 p g / m l .

D i s c u s s i o n

The s e q u e n t i a l  c h a n g e s  i n  se rum  p e p s i n o g e n  i n  t h e s e  a n i m a l s  

e x p o s e d  t o  n a t u r a l  0 .  o s t e r t a g i  i n f e c t i o n  o v e r  t w o  g r a z i n g  

s e a s o n s  a r e  s i m i l a r  t o  t h o s e  p r e v i o u s l y  d e s c r i b e d  f o r  c a t t l e  k e p t  

u n d e r  s i m i l a r  h u s b a n d r y  c o n d i t i o n s  ( A r m o u r ,  B a i r d e n ,  D u n c a n ,  

J e n n i n g s  a n d  P a r k i n s ,  1 9 7 9 ) ,  Of p a r t i c u l a r  i n t e r e s t  w e r e  t h e  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  d u r i n g  D e c e m b e r  a n d  J a n u a r y  o f  t h e  w i n t e r  

h o u s i n g  p e r i o d  a n d  f r o m  A u g u s t  u n t i l  t h e  end  o f  t h e  s e c o n d  

g r a z i n g  p e r i o d .  D u r i n g  D e c e m b e r  a n d  J a n u a r y  o f  t h e  w i n t e r  

h o u s i n g  p e r i o d ,  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  r e m a i n e d  h i g h e r  t h a n  2,0 

i .U . .  T h i s  l e v e l  i s  c o n s i d e r a b l y  h i g h e r  t h a n  t h e  p r e - i n f e c t i o n  

l e v e l  o f  0 .9  i .U .  a n d  t h e  l e v e l  o f  1.0 i .U ,  c o n s i d e r e d  t o  be  

n o r m a l  f o r  n o n - p a r a s  i t i s e d  c a l v e s  (Anderson  ^  a l , 1965)  y e t  a t  

t h i s  t i m e  t h e  a n i m a l s  w e re  n o t  b e i n g  e xposed  t o  i n f e c t i v e  l a r v a e ,  

n o r  w e r e  t h e y  d i s p l a y i n g  a n y  c l i n i c a l  s i g n s  o f  o s t e r t a g i a s i s .  

The  d e v e l o p m e n t  o f  c l i n i c a l  Type  I I  d i s e a s e  w i t h  m a r k e d l y  

e l e v a t e d  p l a s m a  p e p s i n o g e n  v a l u e s  i n  t h e  f o l l o w i n g  s p r i n g ,  

c o n f i r m e d  t h a t  t h e s e  c o n t r o l s  w e re  h a r b o u r i n g  l a r g e  num bers  o f  

O s t e r t a g i a  l a r v a e  i n h i b i t e d  i n  t h e i r  d e v e l o p m e n t  a t  t h e  e a r l y  

f o u r t h  s t a g e .  I t  i s  k n o w n  t h a t  a s m a l l  b u t  s i g n i f i c a n t  

p r o p o r t i o n  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  m a t u r e  i n t o  a d u l t  p a r a s i t e s  d u r i n g  

t h e  p r e - T y p e  I I  p e r i o d  ( M i c h e l ,  1 9 6 3 ;  R o s s ,  1 9 6 5 ;  M i c h e l  e t  a l .

1976)  and i t  seem l i k e l y  t h a t  t h i s  m a t u r a t i o n  t o  t h e  a d u l t  s t a g e
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i s  responsib le  for the e levated pepsinogen l e v e l s  at th i s  time.

The m echan ism  by w h ic h  t h e  p e p s i n o g e n  l e v e l s  a r e  m a i n t a i n e d  

may i n v o l v e  e i t h e r  l e a k a g e  o f  p e p s i n o g e n  b e t w e e n  d a m a g e d  

e p i t h e l i a l  c e l l s  a s  t h e  m a t u r i n g  p a r a s i t e s  e m e r g e  o r  t h e  a d u l t  

p a r a s i t e s  may d i r e c t l y  s t i m u l a t e  t h e  z y m o g e n  c e l l s  t o  s e c r e t e  

more p e p s i n o g e n  i n t o  t h e  b l o o d .

D u r in g  t h e  seco n d  g r a z i n g  p e r i o d  f rom  Augus t  t o  O c t o b e r ,  t h e  

a n i m a l s  w e r e  b e i n g  exposed  t o  l a r g e  num bers  o f  O s t e r t a g i a  l a r v a e  

on  t h e  p a s t u r e  b u t  t h e y  d i s p l a y e d  n o  s i g n s  o f  c l i n i c a l  

o s t e r t a g i a s i s  d u e  t o  i m m u n i t y  a c q u i r e d  d u r i n g  t h e  p r e v i o u s  

s e a s o n s  e x p o s u r e .  H o w e v e r  w h i l e  t h e  a n i m a l s  w e r e  a t  g r a s s ,  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  r e m a i n e d  a b o v e  2.0 i .U .  a n d  i t  s e e m s  p o s s i b l e  

t h a t  i n  t h e  im m u n e  a n i m a l ,  e x p o s u r e  t o  l a r v a e  a l o n e  may be  

s u f f i c i e n t  t o  s t i m u l a t e  e l e v a t e d  serum p e p s in o g e n ,  These  r e s u l t s  

l e n d  s u p p o r t  t o  t h e  s u g g e s t i o n  by A r m o u r  sU ( 1 9 7 9 )  t h a t  a 

h y p e r s e n s i t i v e  r e a c t i o n  i n  t h e  m u c o s a  c o u l d  i n c r e a s e  t h e  g u t  

p e r m e a b i l i t y  t o  m a c r o m o l e c u l e s  and a l l o w  l e a k a g e  o f  p e p s i n o g e n  

i n t o  t h e  p l a s m a .

I t  i s  a l s o  a p p a r e n t  f r o m  t h i s  s t u d y  t h a t  p l a s m a  g a s t r i n  

l e v e l s  b e c o m e  e l e v a t e d  d u r i n g  b o t h  T y p e  I  a n d  T y p e  IX 

o s t e r t a g i a s i s .  L a r g e  p e a k s  i n  p l a s m a  g a s t r i n  o c c u r r e d  d u r i n g  

A ugus t  and S e p t e m b e r  o f  t h e  f i r s t  g r a z i n g  s e a s o n  when t h e  a n i m a l s  

w e r e  s u f f e r i n g  f ro m  c l i n i c a l  Type I  o s t e r t a g i a s i s  and  i n  A p r i l  a t  

t h e  e n d  o f  t h e  w i n t e r  h o u s i n g  p e r i o d  w h e n  c l i n i c a l  T ype  I I  

o s t e r t a g i a s i s  was a p p a r e n t .

G a s t r i n  l e v e l s  r e t u r n e d  t o  n e a r  n o r m a l  d u r i n g  t h e  p r e - T y p e  

I I  p e r i o d  o f  December  and J a n u a r y ,  I t  i s  i n t e r e s t i n g  t h a t  a p e a k
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i n  g a s t r i n  l e v e l s  o c c u r r e d  j u s t  a f t e r  t u r n o u t  i n  May 1982 w i t h  a 

much  l a r g e r  p e a k  o f  1064  p g / m l  a t  t h e  end  o f  J u n e  1 9 8 3 ,  s h o r t l y  

a f t e r  t h e  a n i m a l s  h a d  b e e n  t u r n e d  o u t  f o r  t h e i r  s e c o n d  g r a z i n g  

s e a s o n .  These  peaks  i n  g a s t r i n  l e v e l s  c o u l d  be e x p l a i n e d  by t h e  

c h a n g e  i n  d i e t  w hen  t h e  a n i m a l s  w e r e  t u r n e d  on t o  g r a s s ,  o r  by 

e x p o s u r e  o f  t h e  a n i m a l s  t o  i n f e c t i v e  l a r v a e  on t h e  p a s t u r e  w h ich

s t a g e s .

Î
may s t i m u l a t e  g a s t r i n  p r o d u c t i o n .  A n o t h e r  p o s s i b i l i t y  f o r  t h e  

h i g h  g a s t r i n  r e s p o n s e  i n  J u n e  1983 m ig h t  be r e l a t e d  t o  t h e  r e c e n t  

e p i s o d e  o f  c l i n i c a l  Type  I I  o s t e r t a g i a s i s  s i n c e  d u r i n g  J u n e  

1 9 8 3 ,  l a r v a e  f r o m  t h e  i n h i b i t e d  p o p u l a t i o n  p i c k e d  up i n  t h e

au tum n o f  1982 may s t i l l  have  been  m a t u r i n g  and e m e r g in g  f rom  t h e

g a s t r i c  g l a n d s .  Em ergen t  f i f t h  s t a g e  l a r v a e  a r e  known t o  damage 

p a r i e t a l  c e l l s  w i t h  c o n s e q u e n t  e l e v a t e d  a b o m a s a l  pH ( J e n n i n g s  ^

1

a l . 1966 )  a n d  r e d u c t i o n  i n  t h e  a c i d  i n h i b i t i o n  o f  g a s t r i n

p r o d u c i n g  c e l l s  i n  t h e  a b o m a s a l  a n t r u m  c o u l d  t h e r e f o r e  be

.r e s p o n s i b l e  f o r  an  i n c r e a s e d  g a s t r i n  o u t p u t  by t h e s e  c e l l s  and an

e l e v a t e d  p l a s m a  g a s t r i n  c o n c e n t r a t i o n .

I t  i s  i n t e r e s t i n g  t h a t  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  w ere  f a l l i n g

a t  t h e  t i m e  o f  p e a k  g a s t r i n  l e v e l s  d u r i n g  t h e  s e c o n d  s e a s o n ,

p o s s i b l y  r e f l e c t i n g  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  s u f f i c i e n t  i m m u n i t y  

.a g a i n s t  t h e  a d u l t  p a r a s i t e s  r e s u l t i n g  i n  t h e i r  r a p i d  e x p u l s i o n

a f t e r  em e rgenc e  t h u s  l i m i t i n g  t h e  s t i m u l u s  t o  zymogen c e l l s  t o  

s e c r e t e  p e p s in o g e n .  I t  i s  l i k e l y  t h a t  t h e  g a s t r i n  l e v e l s  i n  t h e  

p l a s m a  o n l y  r e t u r n e d  t o  n e a r  n o r m a l  when a l l  t h e  p a r a s i t e s  f ro m  

t h e  p r e - T y p e  I I  b u r d e n  had emerged  and when s u f f i c i e n t  i m m u n i t y  

had d e v e l o p e d  so t h a t  i n f e c t i v e  l a r v a e  p i c k e d  up f rom  t h e  p a s t u r e

.i n  t h e  s e c o n d  g r a z i n g  s e a s o n  d i d  n o t  d e v e l o p  t o  t h e  e m e r g e n t

«
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A l t h o u g h  g a s t r i n  l e v e l s  a t  t h e  e n d  o f  t h e  g r a z i n g  p e r i o d  

n e v e r  r e t u r n e d  b e l o w  400  p g / m l ,  t h i s  may r e f l e c t  c h r o n i c  o r  

p e rm a n e n t  damage t o  t h e  p a r i e t a l  c e l l  m as s ,  w h i c h  c o u l d  r e s u l t  i n  

a l o n g  t e r m  c h a n g e  i n  t h e  a b o m a s a l  pH, A n o t h e r  p o s s i b i l i t y  i s  

t h a t  i n f e c t i v e  l a r v a e  i n g e s t e d  by t h e  a n i m a l s  a t  t h i s  t i m e  w e re  

c a p a b l e  o f  s t i m u l a t i n g  t h e  g a s t r i n  c e l l s  even  when im m u n i t y  was 

s u f f i c i e n t  t o  p r e v e n t  t h e i r  e s t a b l i s h m e n t .
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EXPERIMENT 9

An i n v e s t i g a t i o n  in t o  the serum peps inogen  and serum g a s t r i n

responses of adult dairy cows a f t er  challenge with 0. o s t e r ta g i

larvae

I n t r o d u c t i o n

Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  have  been shown t o  be o f  g r e a t  v a l u e  

a s  an  a i d  t o  d i a g n o s i s  i n  c a s e s  o f  o s t e r t a g i a s i s  i n  young c a t t l e  

(Anderson  ^  _al, 1965;  F o rd ,  1976;  J o r g e n s e n ,  H e n r i k s e a ,  S e j r s e n  

a n d  N a n s e n ,  1 9 7 6 ) .  T h e r e  h a v e ,  h o w e v e r ,  b e e n  a n u m b e r  o f  

r e p o r t s  w h i c h  s u g g e s t  t h a t  i n  c a s e s  o f  o s t e r t a g i a s i s  i n  a d u l t  

c a t t l e  t h e  d e t e r m i n a t i o n  o f  se rum p e p s i n o g e n  i s  o f  l i m i t e d  v a l u e  

(M y l rea  and H o t s o n ,  1969;  C h i e j i n a ,  1977).  A l s o ,  low p e p s i n o g e n  

l e v e l s  h a v e  b e e n  o b t a i n e d  f r o m  m o r i b u n d  a n i m a l s  i n  w h i c h

s u b s e q u e n t  p o s t  m or tem  f i n d i n g s  have  c o n f i r m e d  t h e  d i a g n o s i s  o f
I

o s t e r t a g i a s i s  ( C l e m e n t s ,  H a m i l t o n  and Redahan ,  1977;  R i c h a r d s o n ,

,1977).  I n  t h e s e  c a s e s  i t  was s u g g e s t e d  t h a t  m u c o s a l  damage w i t h

l o s s  o f  z y m o g e n  c e l l  m a s s  so  r e d u c e s  t h e  v o l u m e  o f  p e p s i n o g e n

p ro d u c e d  t h a t  d e s p i t e  l e a k a g e  i n t o  t h e  se rum  p o o l ,  b lo o d  l e v e l s

r e m a i n  low.

.The  f i n d i n g  o f  p e p s i n o g e n  l e v e l s  up  t o  4 i .U ,  T y r o s i n e  i n  

a d u l t  c a t t l e  w i t h  low f a e c a l  egg c o u n t s  and p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f

sup  t o  5 i .U ,  i n  s t e e r s  w i t h  f e w e r  t h a n  5 , 0 0 0  a d u l t  O s t e r t a g i a  a t
S

p o s t  m o r t e m  a r e  m o r e  d i f f i c u l t  t o  e x p l a i n  ( M y l r e a  a n d  H o t s o n ,  f

1969) ,  B ecause  o f  t h e  v a r i a b i l i t y  o f  s e rum  p e p s i n o g e n s  i n  a d u l t  

c a t t l e ,  an  e x p e r i m e n t  was c a r r i e d  o u t  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  e f f e c t  

o f  ^  o s t e r t a g i  l a r v a l  c h a l l e n g e  on t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  i n

. _   /   .   _     ___
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a d u l t  d a i r y  cows.

E x p e r i m e n t a l  D e s ig n

The d e s i g n  o f  t h e  e x p e r i m e n t  i s  shown i n  T a b l e  9a,

T w e l v e  F r i e s i a n  c o w s ,  m o r e  t h a n  t w o  y e a r s  o f  a g e  w e r e  

d i v i d e d  i n t o  t h r e e  g r o u p s  o f  f o u r .  G r o u p  1 w e r e  g i v e n  2 0 , 0 0 0

0 .  o s t e r t a g i  on f i v e  c o n s e c u t i v e  d a y s ,  G r o u p  2 w e r e  g i v e n

100,000 0. o s t e r t a g l  once o n l y  and Group 3 w e r e  m a i n t a i n e d  a s  

u n i n f e c t e d  c o n t r o l s .  G r o u p s  1 a n d  2 w e r e  t r e a t e d  w i t h  

t h i a b e n d a z o l e  on day 28, T h i a b e n d a z o l e  was c h o s e n  s i n c e  t h e r e  

i s  no m i l k  w i t h d r a w a l  p e r i o d  a f t e r  t r e a t m e n t .

F a e c a l  s a m p l e s  w e re  t a k e n  a t  t h e  b e g i n n i n g  o f  t h e  e x p e r i m e n t  

and  23 d a y s  a f t e r  t h e  f i r s t  l a r v a l  i n f e c t i o n .  S e r u m  w as  

c o l l e c t e d  t h r e e  t i m e s  w e e k l y  f o r  p e p s i n o g e n  a n d  g a s t r i n  

e s t i m a t i o n  and m i l k  y i e l d s  w e r e  r e c o r d e d  r e g u l a r l y  t h r o u g h o u t .  

The  e x p e r i m e n t  w a s  b e g u n  t w o  w e e k s  a f t e r  t h e  a n i m a l s  h a d  b e e n  

h o u s e d  f o r  t h e  w i n t e r .  A l l  a n i m a l s  w e r e  a t  a p p r o x i m a t e l y  t h e  

same s t a g e  o f  l a c t a t i o n  and  w e r e  l o c a t e d  on a  f a r m  i n  t h e  West  o f  

S c o t l a n d  w h e r e  o s t e r t a g i a s i s  i s  e n d e m i c .  I t  w a s  a s s u m e d  

t h e r e f o r e  t h a t  a l l  o f  t h e  c a t t l e  had  e x p e r i e n c e d  i n f e c t i o n  w i t h  

0 ,  o s t e r t a g i  a s  c a l v e s  o r  h e i f e r s .

R e s u l t s

C l i n i c a l  O b s e r v a t i o n s

A l l  cows u s e d  i n  t h i s  e x p e r i m e n t  r e m a i n e d  b r i g h t  and h e a l t h y  

t h r o u g h o u t .  The c o n s i s t e n c y  o f  t h e  f a e c e s  d i d  n o t  v a r y  m a r k e d l y  

b e t w e e n  g r o u p s ,  a l t h o u g h  o n  o c c a s i o n s  a n i m a l s  f r o m  a l l  g r o u p s  

i n c l u d i n g  t h e  c o n t r o l s ,  p a s s e d  s o f t  f a e c e s .
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F a e c a l  Egg Counts

F a e c a l  s a m p l e s  w e r e  e x a m i n e d  by a t e c h n i q u e  d e s i g n e d  t o  

d e t e c t  l o w  n u m b e r s  o f  e g g s  b u t  s a m p l e s  w e r e  n e g a t i v e  i n  a l l  

a n i m a l s  b o t h  a t  t h e  b e g i n n i n g  and t h r o u g h o u t  t h e  e x p e r i m e n t .

M i l k  Y i e l d s

Average  m i l k  y i e l d s  f o r  ea ch  group  a r e  shown i n  F ig ,9a  and 

i n d i v i d u a l  y i e l d s  a r e  g i v e n  i n  Appendix  7a,

B o t h  i n f e c t e d  g r o u p s  h a d  s i m i l a r  y i e l d s  t h r o u g h o u t .  The 

u n i n f e c t e d  g roup  had a h i g h e r  mean m i l k  y i e l d  a t  t h e  s t a r t  o f  t h e  

e x p e r i m e n t  b u t  p r o d u c t i o n  i n  t h i s  g r o u p  d e c l i n e d  m o r e  r a p i d l y  

t h a n  i n  t h e  i n f e c t e d  a n i m a l s .  One month a f t e r  t h e  f i r s t  l a r v a l  

i n f e c t i o n s  t h e  cows i n  Group 3 w a re  p r o d u c i n g  on a v e r a g e  2 k g / d a y  

l e s s  m i l k  t h a n  t h o s e  i n  Group 2 and a l m o s t  3 k g / d a y  l e s s  t h a n  t h e  

a n i m a l s  i n  Group 1.

Serum P e p s i n o g e n  L e v e l s

Mean se rum  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  Groups 1, 2 and 3 a r e  g i v e n  

i n  F i g , 9 b ,  I n d i v i d u a l  l e v e l s  a r e  shown i n  A ppendix  7b ,

The mean p e p s i n o g e n  v a l u e  f o r  Group 1 a n i m a l s  r o s e  s t e e p l y  

o v e r  t h e  f i r s t  f i v e  d a y s  o f  t h e  e x p e r i m e n t  d u r i n g  w h ic h  cows w e r e  

b e i n g  c h a l l e n g e d  w i t h  2 0 . 0 0 0  0.  o s t e r t a g i  d a i l y *  A p e a k  o f  

2 . 4  i . U ,  T y r o s i n e  w a s  r e c o r d e d  on  d a y  6 a f t e r  t h e  f i r s t  

i n f e c t i o n .  From  d a y  6 l e v e l s  f e l l  s l o w l y  u n t i l  on  d a y  27 p o s t  

i n f e c t i o n  when t h e  t h i a b e n d a z o l e  was g i v e n ,  t h e  mean p e p s i n o g e n  

l e v e l  f o r  t h i s  g r o u p  w as  1 .4  i .U ,  T y r o s i n e ,  A f u r t h e r  s e r u m  

p e p s i n o g e n  e s t i m a t i o n  w a s  c a r r i e d  o u t  17 d a y s  a f t e r  t h e  

t h i a b e n d a z o l e  t r e a t m e n t ,  by w h i c h  t i m e  t h e  p e p s i n o g e n  w a s  1,2
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i .U .  T y r o s i n e ,  t h a t  i s ,  l o w e r  t h a n  t h e  p r e i n f e c t i o n  l e v e l  o f  1 ,3 

i .U .  T y r o s i n e ,

The mean p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  t h e  Group 2 a n i m a l s  w h ic h  w e re

i n f e c t e d  once  w i t h  100,000  0. o s t e r t a g i  r o s e  t o  a peak  o f  1.7

i .U .  T y r o s i n e ,  t h r e e  d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n ,  f r o m  w h i c h  t i m e  t h e  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  f e l l  s l o w l y  t o  1.3 i .U .  T y r o s i n e  on day  27 a n d

1 . 0  i .U .  T y r o s i n e  on d a y  44 a f t e r  i n f e c t i o n .  S e r u m  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  o f  t h e  u n i n f e c t e d  G r o u p  3 a n i m a l s  n e v e r  r o s e  a b o v e  1,1

i . U .  T y r o s i n e  t h r o u g h o u t .

Serum G a s t r i n  L e v e l s

Mean s e r u m  g a s t r i n  l e v e l s  f o r  e a c h  g r o u p  a r e  sh o w n  i n  F i g ,  

9c and i n d i v i d u a l  v a l u e s  a r e  g i v e n  i n  Appendix  7 c ,

Mean se rum  g a s t r i n s  o f  e a c h  g roup  r e m a i n e d  f a i r l y  c o n s t a n t .  

L e v e l s  f o r  Groups 1 and 2 w e r e  a l w a y s  h i g h e r  t h a n  t h o s e  o f  Group 

3,  h o w e v e r  mean v a l u e s  f o r  a l l  g r oups  r e m a in e d  b e t w e e n  190 p g / m l  

and 430 pg /ml  t h r o u g h o u t .

D i s c u s s i o n

B e c a u s e  o f  t h e  f a r m  h u s b a n d r y ,  t h e  u b i q u i t o u s  n a t u r e  o f

0 .  o s t e r t a g i  a n d  t h e  a g e  o f  t h e  c a t t l e  t h e  a s s u m p t i o n  w a s  m ade  

t h a t  t h e  a n i m a l s  had  a n  a c q u i r e d  im m u n i ty  t o  0. o s t e r t a g i  b e f o r e  

t h e  e x p e r i m e n t  b e g a n .  The f a i l u r e  o f  a n y  c o w s  t o  d e v e l o p  

c l i n i c a l  s i g n s  and t h e  n e g a t i v e  f a e c a l  egg c o u n t s  23 da y s  a f t e r  

t h e  l a r g e  l a r v a l  c h a l l e n g e  g i v e n  t o  Groups 1 and 2 c o n f i r m e d  t h a t  

t h i s  was t h e  c a s e .

The m o s t  r e m a r k a b l e  o b s e r v a t i o n  was t h e  r a p i d  r i s e  i n  se rum
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p e p s i n o g e n  w h ic h  o c c u r r e d  i n  t h e  two g ro u p s  w h ic h  w e re  i n f e c t e d  

w i t h  0,  o s t e r t a g i  l a r v a e .  Serum p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  t h e  Group 1 

a n i m a l s  c o n t i n u e d  t o  r i s e  w h i l e  t h e y  w e r e  b e i n g  e x p o s e d  t o  t h e  

l a r v a l  c h a l l e n g e  i n f e c t i o n s ,  A p e a k  l e v e l  o f  2 ,4  i .U .  T y r o s i n e  

w a s  r e a c h e d  on  t h e  d a y  a f t e r  t h e  f i n a l  l a r v a l  i n o c u l a t i o n  (Day 

6). T h e r e a f t e r ,  p e p s i n o g e n  l e v e l s  p l a t e a u d  and d e c l i n e d  r a p i d l y  

f ro m  day 10 t o  day 17. In  t h e  Group 2 cows g i v e n  t h e  l a r g e r  d o s e  

o f  1 0 0 , 0 0 0  0,  o s t e r t a g i  Lo on  o n e  o c c a s i o n ,  p e p s i n o g e n  l e v e l s  

r e a c h e d  a p e a k  o f  1.6 i .U .  T y r o s i n e  t h r e e  d a y s  a f t e r  i n f e c t i o n  

and t h e n  f e l l  s l o w l y  o v e r  t h e  s u b s e q u e n t  f o r t n i g h t .  A l t h o u g h  a 

s m a l l  r i s e  i n  p e p s i n o g e n  ha.s been  n o t e d  i n  p a r a s i t e  n a i v e  c a l v e s  

f i v e  d a y s  a f t e r  o r a l  a d m i n i s t r a t i o n  o f  0 , o s t e r t a g i  l a r v a e ,  

p e p s i n o g e n  d o e s  n o t  g e n e r a l l y  r i s e  much  a b o v e  1.0 i .U .  T y r o s i n e  

u n t i l  day  15 when p a r a s i t e s  a r e  b e g i n n i n g  t o  emerge  ( J e n n i n g s  

a l ,  1 9 6 6 ) ,

A r e l a t i o n s h i p  h a s  been  r e c o g n i s e d  b e t w e e n  se rum  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  a n d  t h e  a v a i l a b i l i t y  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  on  p a s t u r e  i n  

immune g r a z i n g  sheep  (Anderson ,  1972) and c a t t l e  (Armour _et a l . 

197 9), P e p s i n o g e n  l e v e l s  have  a l s o  been  shown t o  r i s e  i n  immune 

s h e ep  a f t e r  h o u s i n g  and s u b s e q u e n t  e x p o s u r e  t o  d a i l y  i n o c u l a t i o n  

w i t h  t r i c h o s t r o n g y l e  l a r v a e  ( Y a k o o b ,  H o l m e s  a n d  A r m o u r ,  1 9 8 3 ) .  

The k i n e t i c s  o f  t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  i n  t h e  h o u s e d  d a i r y  cows 

o f  t h e  p r e s e n t  e x p e r i m e n t  ho w e v e r  p r e c l u d e d  t h e  p o s s i b i l i t y  t h a t  

t h e  e l e v a t i o n  i n  p e p s i n o g e n  c o u l d  b e  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  

p a t h o l o g i c a l  c h a n g e s  w h i c h  o c c u r  a s  0 .  o s t e r t a g i  m a t u r e  a n d  

e m erge  f rom  t h e  a b o m a s a l  mucosa .  I t  was c o n s i d e r e d  more  l i k e l y  

t h a t  t h e  o b s e r v e d  r a p i d  i n c r e a s e  i n  se rum  p e p s i n o g e n  was r e l a t e d  

t o  a n  i m m u n e  r e a c t i o n  o f  t h e  m u c o s a  p r o v o k e d  by  t h e
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a d m i n i s t r a t i o n  o f  0, o s t e r t a g i  l a r v a e .  Such a  r e a c t i o n  h a s  been  

p r o p o s e d  by A n d e r s o n  ( 1 9 7 3 )  a n d  A r m o u r  e_t a_l ( 1 9 7 9 )  t o  e x p l a i n  

t h e  r e s p o n s e s  o b s e r v e d  i n  immune s h e ep  and c a t t l e  r e s p e c t i v e l y  t o  

t h e  i n g e s t i o n  o f  i n f e c t i v e  l a r v a e  f rom p a s t u r e .

The p r e c i s e  m echan ism  w hereby  se rum p e p s i n o g e n  can  become 

e l e v a t e d  due t o  a  l o c a l  h y p e r s e n s i t i v e  r e a c t i o n  o f  t h e  abomasum 

r e m a i n s  t o  be e s t a b l i s h e d  a l t h o u g h  i n c r e a s e d  m u c o s a l  p e r m e a b i l i t y  

o f  t h e  g u t  h a s  been  d e m o n s t r a t e d  d u r i n g  t h e  s e l f - c u r e  r e a c t i o n  o f  

r a t s  immune t o  N, b r a s i l i e n s i s  ( B a r t h  ^ t  a 1 . 1966) . Such l e s i o n s  

c o u l d  c a u s e  a l e a k a g e  o f  p e p s i n o g e n  i n t o  t h e  se rum  i n  a  manner  

s i m i l a r  t o  t h a t  s u g g e s t e d  by J e n n i n g s  et^ aT (1966)  t o  e x p l a i n  t h e  

r a i s e d  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  a s s o c i a t e d  w i t h  T y p e  I  

o s t e r t a g i a s i s .

A l t e r n a t i v e l y  t h e  p r o d u c t s  o f  a h y p e r s e n s i t i v e  r e a c t i o n  

c o u l d  t h e m s e l v e s  m e d i a t e  an  i n c r e a s e d  p r o d u c t i o n  o f  p e p s i n o g e n  

f ro m  t h e  zymogen c e l l s ,  w h i c h  c o u l d  be s e c r e t e d  d i r e c t l y  i n t o  t h e  

b l o o d s t r e a m  ( S t r i n g f e l l o w  a n d  M a dden ,  19 7 9 )  o r  l e a k e d  i n t o  t h e  

b l o o d  f r o m  t h e  a b o m a s a l  l u m e n  t h r o u g h  s e p a r a t e d  e p i t h e l i a l  

j u n c t i o n s  ( J e n n i n g s  ^  a l , 1966) , For  e x a m p le ,  h i s t a m i n e  c o u ld

h a v e  a  d i r e c t  e f f e c t  s i n c e  i t  h a s  been  shown t o  s t i m u l a t e  p e p s i n  

s e c r e t i o n  i n  a n u m b e r  o f  s p e c i e s  ( S a m l o f f ,  1 9 7 1 ) .  A l s o  many o f  

t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  p e p t i d e  h o r m o n e s  a r e  know n  t o  s t i m u l a t e  

p e p s i n  s e c r e t i o n  ( S a m l o f f ,  1 9 7 1 )  a l t h o u g h  i n  t h e  p r e s e n t  s t u d y  

one s u c h  ho rmone ,  g a s t r i n  was n o t  found  t o  be e l e v a t e d  i n  any o f  

t h e  serum s a m p le s  a s s a y e d .

The  i n t a k e  o f  i n f e c t i v e  t r i c h o s t r o n g y l e  l a r v a e  by im m une  

s h e e p  h a s  be e n  s u g g e s t e d  by A n de r son  (1973)  t o  ha ve  a d e t r i m e n t a l
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e f f e c t  on p r o d u c t i o n .  I n  t h e  p r e s e n t  e x p e r i m e n t  h o w e v e r  t h e r e  

w ere  no c r i t i c a l  o b s e r v a t i o n s  made on p r o d u c t i o n :  a l t h o u g h  m i l k

y i e l d s  f e l l  i n  a l l  g r o u p s  t h i s  d i d  n o t  a p p a r e n t l y  r e f l e c t  

p a r a s i t e  i n f e c t i o n  s i n c e  t h e  d rop  i n  y i e l d  was most  marked i n  t h e  

u n i n f e c t e d  c o n t r o l s .



G e n e r a l  D i s c u s s i o n
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GENERAL DISCUSSION

' #

■ 1
@1

One o f  t h e  m o s t  r e m a r k a b l e  o b s e r v a t i o n s  i n  t h i s  s t u d y  

.i n v o l v e d  t h e  a l t e r a t i o n  i n  s e r u m  n e p s i n o g e n  c o n c e n t r a t i o n  o f  

.c a t t l e  i n  r e s p o n s e  t o  0 , o s t e r t a g i  i n f e c t i o n .  Serum p e p s i n o g e n

l e v e l s  w e re  shown t o  r i s e  i n  a number o f  d i f f e r e n t  c i r c u m s t a n c e s .

.F o r  e x a m p l e ,  i n  p a r a s i t e  n a i v e  c a l v e s ,  s e r u m  p e p s i n o g e n  w as  

e l e v a t e d  b e t w e e n  s i x t e e n  a n d  t w e n t y  d a y s  a f t e r  o r a l  i n f e c t i o n

w i t h  T. a x e i .  A l s o  i t  h a s  be e n  d e m o n s t r a t e d  t h a t  i n  s h e ep  p e p s i n  

s e c r e t i o n  i n  s e p a r a t e d  a b o m a s a l  p o u c h e s  w a s  m a i n t a i n e d  o r  

i n c r e a s e d ,  w h e n  t h e  a b o m a s u m  p r o p e r  w a s  i n f e c t e d  w i t h  

0 ,  c i r c u m c i n c t a . H o w e v e r  i n  t h e  l a t t e r  s i t u a t i o n  t h e  p e p s i n

w i t h  t h i r d  s t a g e  l a r v a e  a n d  w i t h i n  one  d a y  a f t e r  s u r g i c a l  

.i m p l a n t a t i o n  o f  a d u l t  p a r a s i t e s  i n t o  t h e  a b o m a s u m .  I n  a d u l t

d a i r y  c o w s ,  c o n s i d e r e d  t o  be  im m une  t o  o s t e r t a g i a s i s ,  s e r u m  
,

p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  w i t h i n  t h r e e  d a y s  o f  o r a l  e x p o s u r e  t o  

i n f e c t i v e  t h i r d  s t a g e  l a r v a e .  I t  s e e m s  l i k e l y  t h e r e f o r e  t h a t

d i f f e r e n t  p a t h o g e n i c  m e c h a n i s m s  w e r e  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e

p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  i n  e a c h  s i t u a t i o n .

.I n  p a r a s i t e  n a i v e  c a l v e s ,  p e p s i n o g e n  i s  a l w a y s  d e t e c t a b l e  t o

som e  d e g r e e  i n  t h e  b l o o d  a n d  i t  i s  p o s s i b l e  t h a t  t h e  s e r u m  

.p e p s i n o g e n  c o n c e n t r a t i o n  i s  p r o p o r t i o n a l  t o  t h e  a m o u n t  o f

;tp e p s i n o g e n  i n  t h e  s to m a c h  ( S p e n c e r ,  S t e r n  and T h a y e r ,  1966) .  I n  

o s t e r t a g i a s i s  t h e  i n c r e a s e d  se rum  p e p s in o g e n  c o n c e n t r a t i o n  may be 

a  r e f l e c t i o n  o f  a n  i n c r e a s e d  a b o m a s a l  p e p s i n o g e n  p r o d u c t i o n  a s  

p r o p o s e d  by R o s s ,  P u r c e l l  a n d  Todd ( 1 9 6 9 )  t o  e x p l a i n  t h e  

i n c r e a s e d  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o b s e r v e d  i n  c a l v e s  i n f e c t e d

: |

s e c r e t i o n  by t h e  f u n d i c  m u c o s a  o f  t h e  i n f e c t e d  p a r t  o f  t h e

....................    . V  .
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abomasum was n o t  m ea s u red  and i n  t h i s  r e g i o n  c e l l s  a p p e a r e d  t o  be 

n o n - s e c r e t i n g  on  u l t r a s t r u c t u r a l  e x a m i n a t i o n  ( H c L e a y  e_k a l . 

1 9 7 3 ) .

S e v e r a l  s t u d i e s  i n  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  0. o s t e r t a g i  have  

i n d i c a t e d  t h a t  g a s t r i c  p e p s i n  c o n c e n t r a t i o n  may d r o p  t o  v e r y  low 

v a l u e s  f rom  day 22 p o s t  i n f e c t i o n  (Ross and Todd, 1965;  J e n n i n g s  

et_ a l ,  1 9 6 6 ;  S t r i n g f e l l o w  a n d  M adden ,  1 9 7 9 ) .  I t  i s  i n t e r e s t i n g  

t h a t  i n  t h e  p r e s e n t  s t u d y  t h e r e  w as  no a p p a r e n t  i n c r e a s e  i n  

a b o m a s a l  p e p s i n  i n  c a l v e s  w h i c h  r e c e i v e d  a d u l t  O s t e r t a g i a by 

s u r g i c a l  i m p l a n t a t i o n  w h i l e  se rum  p e p s in o g e n  l e v e l s  w e re  m a r k e d ly  

e l e v a t e d .  T h e s e  r e s u l t s  h o w e v e r  a r e  b a s e d  on  p e p s i n  

c o n c e n t r a t i o n  and  n o t  on t o t a l  p e p s i n  o u t p u t .  I f  t o t a l  g a s t r i c  

s e c r e t  i o n  w as  I n c r e a s e d  o r  i f  t h e  a m o u n t  o f  i n g e s t a  i n  t h e  

abomasum i n c r e a s e d ,  t h e  c o n c e n t r a t i o n  o f  a b o m a s a l  p e p s i n  m ig h t  

c o n s e q u e n t l y  h a v e  d e c r e a s e d ,  w h i l e  p r o d u c t i o n  w a s  i n  f a c t  

m a i n t a i n e d  o r  i n c r e a s e d .  S i n c e  i n a p p e t e n c e  i s  a common f e a t u r e  

o f  o s t e r t a g i a s i s  f r o m  d a y  18 a f t e r  i n f e c t i o n  ( J e n n i n g s  e_t a l . 

1 9 6 6 )  a n d  t h e  h i s t o l o g i c a l  a n d  h i s t o c h e m i c a I  a p p e a r a n c e  o f  t h e  

a b o m a s a l  m u c o s a  s u g g e s t s  a f a i l u r e  r a t h e r  t h a n  a n  i n c r e a s e d  

s e c r e t i o n  o f  p e p s i n o g e n  a f t e r  day 21 ( M u r r a y , J e n n i n g s a n d A r m o u r ; 

1 9 7 0 ;  S t r i n g f e l l o w  a n d  M a d d e n ,  1979 ) ,  i n t e r p r e t i n g  r e d u c e d  

p e p s i n  c o n c e n t r a t i o n  a s  a n  i n d i c a t i o n  o f  t o t a l  p e p s i n  o u t p u t  

p r o b a b l y  g i v e s  a c o n s e r v a t i v e  e s t i m a t i o n  o f  t h e  t r u e  r e d u c t i o n  i n  

p e p s i n o g e n  p r o d u c t i o n .

A w i d e l y  a c c e p t e d  e x p l a n a t i o n  f o r  t h e  e l e v a t e d  b l o o d  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  w h i c h  o c c u r  i n  b o v i n e  o s t e r t a g i a s i s  was f i r s t  

p r o p o s e d  by J e n n i n g s  ^  ( 1 9 6 6 ) .  They  s u g g e s t e d  t h a t  l e a k a g e
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o f  p e p s i n o g e n  i n t o  t h e  b l o o d  f o l l o w e d  an  i n c r e a s e  i n  m u c o s a l  

p e r m e a b i l i t y  a s  young a d u l t  p a r a s i t e s  emerged  f rom  t h e  g a s t r i c  

g l a n d s .  S u p p o r t  f o r  t h i s  t h e o r y  w a s  p r o v i d e d  by s t u d i e s  on  

p l a s m a  a l b u m i n  l o s s  ( M u l l i g a n  e t  a l .  1963% h i s t o l o g i c a l  ch a n g es  

( R i c h i e  e t  a l .  1 9 6 6 )  a n d  u l t r a s t r u c t u r a l  o b s e r v a t i o n s  ( M u r r a y ,  

1 9 6 9 )  i n  c a l v e s  i n f e c t e d  w i t h  ^  o s t e r t a g i . The  s e q u e n t i a l  

c h a n g e s  h a v e  b e e n  o u t l i n e d  by  A r m o u r  _et a ü  ( 1 9 7 9 ) :  I n  n o n

p a r a s i t i s e d  c a t t l e  p e p s i n o g e n  p r o d u c e d  by zymogen c e l l s  i n  t h e  

g a s t r i c  g l a n d s  i s  l a r g e l y  c o n v e r t e d  i m m e d i a t e l y  i n t o  p e p s i n  

w i t h i n  t h e  g l a n d s  by h y d r o c h l o r i c  a c i d  p ro d u ce d  by t h e  a d j a c e n t  

p a r i e t a l  c e l l s .  I n  o s t e r t a g i a s i s  t h e s e  p a r i e t a l  c e l l s ,  l i n i n g  

b o t h  t h e  p a r a s i t i s e d  a n d  s u r r o u n d i n g  g l a n d s ,  a r e  r e p l a c e d  by 

r a p i d l y  d i v i d i n g  u n d i f f e r e n t i a t e d  c e l l s  and h y d r o c h l o r i c  a c i d  i s  

n o t  p r o d u c e d ;  t h u s  p e p s i n o g e n  i s  n o t  c o n v e r t e d  t o  p e p s i n  a n d  

r e l a t i v e l y  l a r g e  a m o u n t s  e n t e r  t h e  c i r c u l a t i o n  a n d  i n c r e a s e d  

p e r m e a b i l i t y  o f  t h e  m u c o s a  t o  m a c r o m o l e c u l e s  e x a c e r b a t e s  t h e  

l e a k a g e  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n .  H o w e v e r ,  i t  h a s  b e e n  sho w n  t h a t  

p l a s m a  p r o t e i n  l o s s  i n t o  t h e  g u t  d o e s  n o t  p a r a l l e l  p e p s i n o g e n  

l o s s  i n t o  t h e  b l o o d  ( H o l m e s  a n d  M cLean ,  1 9 7 1 )  a n d  t h a t  t h e  

m u c o s a l  p e r m e a b i l i t y  t o  h o r s e r a d i s h  p e r o x i d a s e  d o e s  n o t  

n e c e s s a r i l y  i n c r e a s e  when c a l v e s  a r e  i n f e c t e d  w i t h  G. o s t e r t a g i  

( S t r i n g f e l l o w  and Madden, 1979) . An a l t e r n a t i v e  e x p l a n a t i o n  t h a t  

zymogen c e l l  p e p s i n o g e n  i s  r e l e a s e d  d i r e c t l y  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  

r a t h e r  t h a n  t a k e n  up f ro m  t h e  g a s t r i c  c o n t e n t s  t h r o u g h  a  damaged 

e p i t h e l i u m  h a s  t h e r e f o r e  b e e n  p r o p o s e d  ( S t r i n g f e l l o w  and Madden,  

1 9 7 9 ) .  O b s e r v a t i o n s  i n  t h i s  t h e s i s  s u g g e s t  t h a t  n e i t h e r  

e x p l a n a t i o n  p r o v i d e s  t h e  c o m p l e t e  a n s w e r .  F o r  e x a m p l e  s e r u m  

p e p s i n o g e n  l e v e l s  r o s e  d r a m a t i c a l l y  i n  a n i m a l s  i n f e c t e d  w i t h
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a d u l t  p a r a s i t e s  b u t  i n  t h e s e  a n i m a l s  t h e r e  w a s  no  e l e v a t i o n  i n  

a b o m a s a l  pH a n d  i t  may be  a s s u m e d  t h e r e f o r e  t h a t  p e p s i n o g e n  

p r o d u c e d  by c e l l s  o f  t h e  a b o m a s a l  m u c o s a  w o u l d  be  i m m e d i a t e l y  

c o n v e r t e d  i n t o  p e p s i n  when s e c r e t e d  i n t o  t h e  a c i d i c  e n v i r o n m e n t  

o f  t h e  a b o m a s a l  lumen ( P i p e r  and F e n to n ,  1965), Thus t h e r e  would  

be  a  l i m i t e d  a m o u n t  o f  p e p s i n o g e n  a v a i l a b l e  t o  l e a k  i n t o  t h e  

se rum  t h r o u g h  t h e  s e p a r a t e d  j u n c t i o n a l  c o m p le x es  and i t  now seems 

l i k e l y  t h a t  t h e  p o s i t i v e  c o r r e l a t i o n s  o b s e r v e d  b e tw e e n  e l e v a t e d  

a b o m a s a  1 pH a n d  i n c r e a s e d  s e r u m  p e p s i n o g e n  i n  c a l v e s  w i t h  

o s t e r t a g i a s i s  a r e  c o i n c i d e n t a l  ( A n d e r s o n  e_t a l . l 9 6 5 b ; A l l e n ,  

Sweasey ,  B e r r e t t ,  H e r b e r t  and P a t t e r s o n ,  1 9 7 0 ) .

D i r e c t  s e c r e t i o n  o f  p e p s i n o g e n  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  w as  

s u g g e s t e d  by S t r i n g f e l l o w  and Madden (1979) on t h e  b a s i s  o f  t h e i r  

o b s e r v a t i o n s  on  t h e  l e a k a g e  o f  h o r s e r a d i s h  p e r o x i d a s e  i n t o  t h e  

a b o m a s u m  t o  a n  e q u a l  d e g r e e  i n  p a r a s i t i s e d  a n d  c o n t r o l  c a l v e s .  

However  t h e  r e s u l t s  o f  t h e  e x p e r i m e n t  on a d u l t  cows r e p o r t e d  i n  

t h i s  t h e s i s  i n d i c a t e  t h a t  o t h e r  f a c t o r s  a r e  l i k e l y  t o  be i n v o l v e d  

s i n c e  i n  t h e s e  a n i m a l s  t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  o c c u r r e d  w i t h i n  

t h r e e  d a y s  o f  o r a l  i n f e c t i o n  w i t h  O s t e r t a g i a  l a r v a e .  T h i s  i s  

more  r a p i d  t h a n  t h e  t y p i c a l  r e s p o n s e  a t  day 16 a f t e r  i n f e c t i o n  o f  

y o u n g  s u s c e p t i b l e  c a l v e s  a n d  s u g g e s t s  t h a t  i n  o l d e r  im m une  

a n i m a l s  zymogen . c e l l s  may e x h i b i t  a  g r e a t e r  s e c r e t o r y  r e s p o n s e  

t o  s t i m u l a t i o n  by O s t e r t a g i a  l a r v a e .  An a l t e r n a t i v e  a n d  m o r e  

l i k e l y  e x p l a n a t i o n  p r o p o s e d  by A r m o u r  e_t a_I ( 1 9 7 9 )  i s  t h a t  

c h a n g e s  i n  t h e  a b o m a s u m  o f  im m une  a n i m a l s  t o  c h a l l e n g e  w i t h  

O s t e r t a j g i a  l a r v a e  i n c r e a s e s  m u c o s a l  p e r m e a b i l i t y  due t o  a l o c a l  

h y p e r s e n s i t i v e  r e a c t i o n  o f  t h e  a b o m a s u m ,  s i m i l a r  t o  t h a t
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d e m o n s t r a t e d  i n  im m une  r a t s  c h a l l e n g e d  w i t h  ^  b r a s i l i e n s i s  

( B a r t h  et_ a 1 , 1 9 5 6 )  a n d  a l l o w s  p e p s i n o g e n  t o  l e a k  i n t o  t h e

se rum .

I f  p e p s i n o g e n  i s  s e c r e t e d  d i r e c t l y  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  by 

zymogen c e l l s ,  t h e n  d u r i n g  i n f e c t i o n  w i t h  O s t e r t a g i a  t h e r e  m us t  

be a s t i m u l u s  t o  t h i s  s e c r e t i o n .  The p o l y p e p t i d e  hormone g a s t r i n  

h a s  b e e n  s u g g e s t e d  a s  a  p o s s i b l e  s t i m u l a n t  t o  p e p t i c  c e l l s  i n  

s h e e p  i n f e c t e d  w i t h  c e n t e r t u s  (Dakkak,  Bueno and F i o r a m o n t i ,  

1 9 8 1 )  a n d  h a s  b e e n  s h o w n  t o  i n c r e a s e  i n  t h e  b l o o d  d u r i n g  

p a r a s i t i c  g a s t r i t i s  i n  s h e e p  ( A n d e r s o n  ^  a_l, 1 9 7 5 ) .  A l t h o u g h  

h y p e r g a s t r i n a e r a i a  w a s  d e m o n s t r a t e d  i n  c a l v e s  f r o m  d a y  20 p o s t  

i n f e c t i o n  w i t h  0 . o s t e r t a g i  Lo i n  t h e  s t u d i e s  r e p o r t e d  i n  t h i s  

t h e s i s ,  t h e r e  w a s  n o  e l e v a t i o n  i n  s e r u m  g a s t r i n  a f t e r  

t r a n s p l a n t a t i o n  w i t h  a d u l t  O s t e r t a g i a  d i r e c t l y  i n t o  t h e  abomasum 

d e s p i t e  a m a r k e d  r i s e  i n  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  t h e s e  

a n i m a l s .  Thus i t  a p p e a r s  t h a t  a l t h o u g h  g a s t r i n  may r i s e  d u r i n g  

t h e  c o u r s e  o f  o s t e r t a g i a s i s ,  i t  i s  n o t  n e c e s s a r i l y  r e s p o n s i b l e  

f o r  t h e  e l e v a t e d  se rum  p e p s i n o g e n  l e v e l s .

I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  e l e v a t e d  s e r u m  p e p s i n o g e n  l e v e l s  h a v e  

m u l t i f a c t o r i a l  a e t i o l o g y ,  no  s i n g l e  m e c h a n i s m  b e i n g  e n t i r e l y  

r e s p o n s i b l e  b u t  s e v e r a l  c o n t r i b u t i n g  t o  d i f f e r e n t  d e g r e e s  a t  

d i f f e r e n t  s t a g e s  o f  i n f e c t i o n .

I n  a p r i m a r y  i n f e c t i o n  w i t h  O s t e r t a g i a  l a r v a e ,  p e p s i n o g e n  

l e v e l s  b e g i n  t o  r i s e  a t  d a y  16 ;  a t  t h i s  s t a g e  p e p s i n o g e n  may b e  

s e c r e t e d  by t h e  z y m o g e n  c e l l s  d i r e c t l y  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n  o r  

may  b e  l e a k e d  t h r o u g h  a  d a m a g e d  m u c o s a l  e p i t h e l i u m  i n t o  t h e  

b l o o d .  As a d u l t  p a r a s i t e s  e m erge  i t  i s  p o s s i b l e  t h a t  t h e y  e x e r t  

a  s t r o n g  s t i m u l u s  on  t h e  z y m o g e n  c e l l s  t o  s e c r e t e  p e p s i n o g e n .
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w h e t h e r  t h i s  i s  a d i r e c t  e f f e c t  o f  an e x c r e t o r y / s e c r e t o r y  a n t i g e n  

o r  w h e t h e r  i t  i s  m e d i a t e d  by  h o r m o n e s  r e m a i n s  u n k n o w n .  

E x c r e t o r y / s e c r e t o r y  a n t i g e n s  i n c l u d e  b o t h  enzymes and m e t a b o l i c  

p r o d u c t s  and have  been  shown t o  be i n v o l v e d  i n  t h e  m a i n t a i n a n c e  

b e h a v i o u r  o f  p a r a s i t e s ,  i n c l u d i n g  t h e  h o l d  f a s t  f o r  a d u l t  worms 

a n d  i n t e r f e r e n c e  w i t h  h o s t  c e l l  s e c r e t i o n  ( M i l l e r ,  1 9 8 4 ) .  

A l t h o u g h  p e p s i n o g e n  w a s  s h o w n  t o  r i s e  i n  t h e  s e r u m  o f  c a l v e s  

w i t h o u t  h y p e r g a s t r i n a e m i a ,  i t  may be  t h a t  w h e n  g a s t r i n  i s  

e l e v a t e d ,  i n  a p r i m a r y  O s t e r t a g i a  i n f e c t i o n ,  i t  c o m p o u n d s  t h e  

p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  by p r o v i d i n g  a f u r t h e r  s t i m u l u s  t o  t h e  

zymogen c e l l s .  I t  i s  a l s o  l i k e l y  t h a t  w h e t h e r  o r  no t  p e p s i n o g e n  

i s  s e c r e t e d  d i r e c t l y  i n t o  t h e  c i r c u l a t i o n ,  i t  w i l l  a l s o  l e a k  

t h r o u g h  t h e  s e p a r a t e d  j u n c t i o n a l  c o m p le x e s  o f  a damaged m u c o s a l  

e p i t h e l i u m .  A l t h o u g h  i t  was d e m o n s t r a t e d  t h a t  se rum  p e p s in o g e n  

l e v e l s  c o u l d  s t i l l  be  e l e v a t e d  i n  c a l v e s  w i t h  n o r m a l  a b o m a s a l  pH, 

i t  may be  t h a t  w h e n  t h e  pH i s  e l e v a t e d ,  m o r e  p e p s i n o g e n  i s  

a v a i l a b l e  f o r  s e c r e t i o n  i n t o  t h e  b lood .

The m a g n i t u d e  o f  t h e  p e p s i n o g e n  r e s p o n s e  t o  a d u l t  p a r a s i t e s  

a l o n e  w a s  s u r p r i s i n g  a n d  w a s  d i s p r o p o r t i o n a t e l y  h i g h  f o r  t h e  

n u m b e r  o f  w o r m s  p r e s e n t .  T h i s  w a s  c l e a r l y  d e m o n s t r a t e d  i n  

E x p e r im e n t  5 w h e re  p e p s i n o g e n s  r o s e  t o  more  t h a n  6 i .U, i n  a  c a l f  

w i t h  a n  a d u l t  O s t e r t a g i a  b u r d e n  o f  o n l y  1 8 , 3 0 0  w h i c h  c o m p a r e s  

w i t h  m e a n  p l a s m a  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  2 .9  i .U .  f r o m  c a l v e s  w i t h  

c l i n i c a l  T ype  I  o s t e r t a g i a s i s  a n d  u p w a r d  o f  4 0 , 0 0 0  a d u l t  

p a r a s i t e s  a t  p o s t  m o r t e m  ( A n d e r s o n  e ^  a _ l ,1965b) .  T h e r e  i s  t h u s  

f u r t h e r  e v i d e n c e  t h a t  a d u l t  p a r a s i t e s  p r o v i d e  a s t i m u l u s  t o  

z y m o g e n  c e l l  s e c r e t i o n  a n d  t h e  d i f f e r e n c e  b e t w e e n  s e r u m
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p e p s i n o g e n  l e v e l s  i n  a d u l t  a n d  l a r v a l  i n f e c t i o n s  c o u l d  r e f l e c t  

t h e  d e g r e e  o f  damage i n f l i c t e d  by e m e r g e n t  s t a g e s  o f  t h e  p a r a s i t e  

on zymogen c e l l s  so t h a t  d e s p i t e  s t i m u l a t i o n ,  t h e  t o t a l  c e l l  mass  

i n  t h e  l a r v a l  i n f e c t i o n  i s  r e d u c e d  s u c h  t h a t  t h e  p e p s i n o g e n  

r e s p o n s e  i s  l o w e r .

R e s u l t s  p r e s e n t e d  i n  t h i s  t h e s i s  s u g g e s t  t h a t  c a r e  m us t  be 

e x e r c i s e d  w h e n  i n t e r p r e t i n g  p e p s i n o g e n  v a l u e s  a s  an  a i d  i n  t h e  

d i a g n o s i s  o f  o s t e r t a g i a s i s  and t h a t  i t  i s  e s p e c i a l l y  i m p o r t a n t  to  

c o n s i d e r  t h e  age  o f  a n i m a l s  i n v o l v e d  and t h e i r  g r a z i n g  h i s t o r y .  

I n  y o u n g  c a l v e s  e x p o s e d  f o r  t h e  f i r s t  t i m e  t o  i n f e c t i v e  

O s t e r t a g i a  l a r v a e ,  l e v e l s  o f  m o r e  t h a n  1,5 i .U .  T y r o s i n e  a r e  

s u g g e s t i v e  o f  a b o m a s a l  p a r a s i t i s m  and  l e v e l s  o f  g r e a t e r  t h a n  3.0

i .U .  T y r o s i n e  a r e  v i r t u a l l y  d i a g n o s t i c  o f  t h e  d i s e a s e .  D u r i n g  

w i n t e r  h o u s i n g  a f t e r  one s e a s o n  a t  g r a s s ,  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  up 

t o  3 .0  i .U ,  T y r o s i n e  may r e f l e c t  a s m a l l  n u m b e r  o f  a d u l t  

p a r a s i t e s  i n  t h e  abom asa ,  b u t  t h e  a n i m a l s  may a p p e a r  c l i n i c a l l y  

n o r m a l .  H o w e v e r  a t  t h i s  t i m e  t h e y  may be  i n  t h e  p r e - T y p e  I I  

s t a g e  a n d  a s  l a r g e  n u m b e r s  o f  i n h i b i t e d  l a r v a e  r e s u m e  t h e i r  

d e v e lo p m e n t  i n  t h e  l a t e  w i n t e r  o r  e a r l y  s p r i n g ,  c l i n i c a l  Type I I  

d i s e a s e  may d e v e l o p  a n d  p e p s i n o g e n  v a l u e s  o f  a b o v e  3 ,0  i .U .  may 

be  r e c o r d e d .

R e s u l t s  f ro m  a n i m a l s  i n  t h e i r  s econd  g r a z i n g  s e a s o n  and f rom  

a d u l t  d a i r y  c o w s  s u g g e s t  t h a t  w h e r e  a s i g n i f i c a n t  d e g r e e  o f  

i m m u n i t y  t o  o s t e r t a g i a s i s  h a s  d e v e l o p e d ,  i n g e s t e d  l a r v a e  may 

c a u s e  e l e v a t e d  p e p s i n o g e n  l e v e l s  o f  up  t o  3 , 0  i . U . ,  b u t  a r e  

u n l i k e l y  t o  d e v e l o p  t o  t h e  e m e r g e n t  s t a g e s .  The  lo w  l e v e l s  o f  

se rum  p e p s i n o g e n  r e c o r d e d  f ro m  immune a d u l t  d a i r y  cows w h i c h  w e re  

n o t  e x posed  t o  O s t e r t a g i a  l a r v a e  i n d i c a t e s  t h a t  a ge  p e r  se  i s  n o t
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r e s p o n s i b l e  f o r  r a i s e d  v a l u e s  a s  p r o p o s e d  by M y l r e a  a n d  H o t s o n  

( 1 9 6 9 )  a n d  t h e  h y p e r s e n s i t i v e  m e c h a n i s m  a l r e a d y  d i s c u s s e d  

p r o v i d e s  a more s a t i s f a c t o r y  e x p l a n a t i o n .

The h y p o c h l o r h y d r i a  a s s o c i a t e d  w i t h  o s t e r t a g i a s i s  i s  w e l l  

docum en ted  and  h a s  be e n  a s s o c i a t e d  w i t h  damage t o  p a r i e t a l  c e l l s  

a s  y o u n g  a d u l t  p a r a s i t e s  e m e r g e  f r o m  t h e  g a s t r i c  g l a n d s  

( J e n n i n g s  _e^ al^, 1956) o r  w i t h  a c h e m i c a l  m e d i a t o r  d e r i v e d  f ro m  

p a r a s i t e  e x t r a c t  ( S i l e r  e t  a 1 , 1981)  o r  l o c a l l y  r e l e a s e d  by t h e  

p a r a s i t e  (McLeay  ej: a_l_, 1 9 7 3 ) ,  The p r e s e n t  s t u d y  s u p p o r t s  t h e  

w o r k  o f  J e n n i n g s  e_t aj^ ( 1 9 6 6 )  a s  t h e r e  w a s  no  c o n s i s t e n t  

e l e v a t i o n  o f  pH i n  c a l v e s  i n  w h ic h  an  a d u l t  p a r a s i t e  bu rd en  was 

s u r g i c a l l y  i m p l a n t e d  i n t o  t h e  a b o m a s u m ,  o r  a f t e r  e x p o s u r e  t o  

a d u l t  p a r a s i t e s  i n  ch a m b e rs  s u spende d  i n  t h e  abomasum.

T h e  m a j o r  c h a n g e s  i n  s e r u m  g a s t r i n  a p p e a r  t o  o c c u r  

c o n c u r r e n t l y  w i t h  pH c h a n g e s .  I n c r e a s e d  a b o m a s a l  a c i d i t y  h a s  

b e e n  s h o w n  t o  i n h i b i t  g a s t r i n  s e c r e t i o n  ( N i l s s o n ,  1 9 8 0 )  a n d  i t  

may be  t h a t  d u r i n g  t h e  c o u r s e  o f  a p r i m a r y  l a r v a l  i n f e c t i o n  w i t h  

0 .  o s t e r t a g i , g a s t r i n  b e c o m e s  e l e v a t e d  a s  t h e  pH r i s e s  i n  t h e  

abomasum and t h e r e  i s  no l o n g e r  a c i d  i n h i b i t i o n  o f  g a s t r i n  c e l l s .  

I t  i s  i n t e r e s t i n g  t h a t  d u r i n g  s t u d i e s  o n  t h e  e f f e c t  o f  

0 .  c i r c u m c i n c t a  l a r v a l  i n f e c t i o n  o f  s h e e p ,  g a s t r i n  b e c a m e  

e l e v a t e d  i n  a d v a n ce  o f  e l e v a t e d  pH (Anderson  a l .  1975) and i n  

t h i s  s i t u a t i o n  t h e  l a r v a l  i n v a s i o n  o r  d e v e lo p m e n t  i n  t h e  mucosa  

may h a v e  d i r e c t l y  s t i m u l a t e d  g a s t r i n  p r o d u c i n g  c e l l s .  I t  may be 

t h a t  t h e  d i f f e r e n c e s  o b s e r v e d  b e t w e e n  c i r c u m c i n c t a  i n  s h e e p  

a n d  0.  o s t e r t a g i  i n  c a t t l e  r e f l e c t  a  d i f f e r e n t  l o c a l i s a t i o n  o f  

t h e  s p e c i e s  w i t h i n  t h e  a b o m a s u m .  I t  i s  p o s s i b l e  t h a t  t h e
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i n v a s i v e n c s s  o f  t h e  p a r a s i t e  i s  r e s p o n s i b l e  f o r  h y p e r g a s t r i n a e m i a  

o r  t h a t  a s p e c i f i c  minimum number o f  p a r a s i t e s  a r e  n e c e s s a r y  t o  

e l i c i t  a g a s t r i n  r e s p o n s e .  C a s t r o  e_t al^ (1976)  f i r s t  s u g g e s t e d  

t h a t  p a r a s i t e  i n v a s i v e n e s s  c o u l d  be a n  i m p o r t a n t  f a c t o r  i n  t h e

s h o w e d  t h a t  m any  m o r e  p a r a s i t e s  w e r e  p r e s e n t  i n  t h e  c a l v e s  i n  

w h i c h  g a s t r i n  l e v e l s  r o s e  a n d  i t  w a s  i n t e r e s t i n g  t h a t  t h e  t w o

e l e v a t i o n  o f  s e r u m  g a s t r i n .  U s i n g  t w o  u n r e l a t e d  p a r a s i t e s ,  

T. s p i r a l i s  w h i c h  i s  i n v a s i v e  a n d  d i m i n u t a  w h i c h  i s  n o t ,  h e  

d e m o n s t r a t e d  h y p e r g a s t r i n a e m i a  o n l y  i n  r a t s  i n f e c t e d  w i t h

T. s p i r a l i s . I n  t h e  p r e s e n t  s t u d y ,  h y p e r g a s t r i n a e m i a  w a s

d e m o n s t r a t e d  i n  c a l v e s  i n f e c t e d  o r a l l y  w i t h  O s t e r t a g i a  l a r v a e ,  

.b u t  n o t  i n  one e x p e r i m e n t  w here  g r oups  o f  c a l v e s  w e re  s u r g i c a l l y  

i m p l a n t e d  w i t h  a d u l t  p a r a s i t e s  a l o n e  ( E x p e r i m e n t  6 ) ,  H o w e v e r ,  

c o n t r a r y  r e s u l t s  w ere  o b t a i n e d  i n  a n o t h e r  e x p e r i m e n t  ( E x p e r i m e n t  

5)  w h e r e  h y p e r g a s t r i n a e m i a  w a s  e v i d e n t  i n  a g r o u p  o f  c a l v e s

i n f e c t e d  o n l y  w i t h  a d u l t  p a r a s i t e s .  P o s t  m o r t e m  worm b u r d e n s

c a l v e s  w i t h  t h e  l a r g e s t  p o s t  m o r t e m  worm b u r d e n s  a l s o  h a d  a n  

e l e v a t e d  a b o m a s a l  pH,

W ha te ve r  t h e  a e t i o l o g y  o f  t h e  g a s t r i n  r e s p o n s e ,  i t  i s  l i k e l y

t h a t  i t s  e f f e c t s  i n  o s t e r t a g i a s i s  a r e  s i g n f i c a n t .  The e f f e c t s  of

g a s t r i n  on s t i m u l a t i o n  o f  h y d r o c h l o r i c  a c i d  and o t h e r  s e c r e t i o n s

a n d  on  g a s t r o i n t e s t i n a l  m o t i l i t y  a n d  a b s o r p t i o n  h a v e  b e e n

r e v i e w e d  by G r e g o r y  ( 1 9 7 4 )  a n d  o f  p a r t i c u l a r  i n t e r e s t  a r e  i t s

t r o p h i c  e f f e c t s  on t h e  g a s t r o i n t e s t i n a l  m u c o s a  ( J o h n s o n ,  1 9 8 0 ) .

T h i s  c o u l d  a c c o u n t  f o r  t h e  n o d u l a r  r e s p o n s e  s e e n  i n  t h e  abomasa 

.o f  c a l v e s  i n  E x p e r i m e n t  5 w h i c h  w e r e  i n f e c t e d  w i t h  t h e  

p r e s u m a b l y  n o n - i n v a s i v e  a d u l t  s t a g e s  o f  O s t e r t a g i a  and  w h i c h  had 

a  d e m o n s t r a b l e  h y p e r g a s t r i n a e m i a .
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The r e s p o n s e s  t o  a n d  e f f e c t s  o f  a b o m a s a l  p a r a s i t i s m  a r e  

o b v i o u s l y  v e r y  c o m p l e x .  I n  t h i s  t h e s i s  o n l y  som e  o f  t h e  

b i o c h e m i c a l  and h o r m o n a l  r e s p o n s e s  have  been e xam ined  bu t  o t h e r  

m e d i a t o r s  o f  i n f l a m m a t o r y  r e a c t i o n s  s u c h  a s  p r o s t a g l a n d i n s ,  

h i s t a m i n e  o r  s e r o t o n i n  may a l s o  be r e l e a s e d  and s i n c e  t h e s e  may 

m e d i a t e  c h a n g e s  i n  i n t e s t i n a l  m y o e l e c t r i c  a c t i v i t y  CSchanbacher ,  

N a t i o n s ,  W e i s b r o d t  a n d  C a s t r o ,  1 9 7 8 ) ,  g a s t r i c  a n d  p a n c r e a t i c  

f l u i d  s e c r e t i o n  ( C a s t r o ,  H e s s e l  and Whalen ,  1979)  and a b o r p t i o n  

( B r a s i t u s ,  1 9 7 9 ) ,  i t  i s  a p p a r e n t  t h a t  a g r e a t  d e a l  o f  w o r k  i s  

s t i l l  r e q u i r e d  b e f o r e  t h e  p a t h o p h y s i o l o g i c a l  a n d  

i m m u n o p a t h o l o g i c a l  r e a c t i o n s  o f  t h e  h o s t  t o  p a r a s i t i s m  a r e  f u l l y  

u n d e r s t o o d .
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A p p e n d i x  l a I n d i v i d u a l  w e i g h t s  (Kg)  o f  3 g r o u p s  o f  a n i n a l s  
c h a l l e n g e d  w i t h  100 , 000  0.  o s t e r t a g i

G r o u p  1.  9 - 1 5  m o n t h  o l d  a n i m a l s  p r e v i o u s l y
i n f e c t e d  w i t h  2 d o s e s  o f  5 0 , 0 0 0  o s t e r t a g i  
an d  s u b s e q u e n t l y  t r e a t e d  w i t h  f e n b e n d a z o l e .

G r o u p  2 .  9 - 1 5  m o n t h  o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d
p a r a s i t e  n a i v e

G r o u p  3 ,  5 m o n t h  o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d
p a r a s i t e  n a i v e .

D ate

Day a f t e r
f i r s t
i n f e c t i o n

Group 1 Group 2 Group 3

Animal No • Animal No. AnimaJ No. ]

2 1 37 55 56 57 59 38 39

1 3 .1 0 .8 2 0 373 256 249 260 249 332 71 89

1 9 .1 0 .8 2 6 354 249 253 249 249 346 67 93

2 6 .1 0 .8 2 13 373 273 260 277 260 373 74 99

1 .1 1 .8 2 19 354 265 265 269 265 346 75 1 0 2

1 1 .1 1 .8 2 29 421 295 298 280 256 373 79 1 0 0

1 8 .1 1 .8 2 36 386 277 290 265 269 354 82 1 0 2

2 5 .1 1 ,8 2 43 373 273 308 285 290 367 83 104

1 .1 2 ,8 2 49 421 280 280 280 277 373 83 1 0 2

9 .1 2 .8 2 57 393 290 320 280 277 338 85 103

2 0 .1 2 .8 2 6 8 403 317 299 280 299 341 87 98

■

Î

i
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Appendix lb  I n d i v i d u a l  f a e c a l  egg c o u n ts  (epg) o f  3 g roups of 
a n im a ls  c h a l l e n g e d  w i th  1 0 0 , 0 0 0  GU. e s t e r t a g i  L^.

G roup  1 ,  9 -1 5  m o n th  o l d  a n i m a l s  p r e v i o u s l y
i n f e c t e d  w i t h  2  d o s e s  o f  5 0 ,0 0 0  0 . o s t e r t a g i  L3  

and s u b s e q u e n t ly  t r e a t e d  w i th  f e n b e n d a z o le .

G roup 2 .  9 -1 5  m o n th  o l d  a n i m a l s  m a i n t a i n e d
p a r a s i t e  n a iv e .

Group 3, 5 month o ld  a n im a ls  m a in ta in e d  p a r a s i t e
n a iv e

Date

Day a f t e r
f i r s t
I n f e c t i o n

Group 1 Group 2 Group 3

Animal No Animal No. Animal No,

2 1 37 55 56 57 59 38 39

1 1 .1 0 .8 2 - 2 0 0 0 0 0 0 0 0

1 3 .1 0 .8 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0

1 9 .1 0 .8 2 6 0 0 0 NS* 0 0 0 0

2 2 .1 0 .8 2 9 1 0 0 50 0 0 0 0 0 0

2 6 ,1 0 .8 2 13 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0

1 .1 1 .8 2 19 0 0 0 0 0 0 0 0

4 .1 1 :8 2 2 2 150 0 300 0 0 50 50 0

11 .1 1 .8 2 29 50 1 0 0 150 0 0 0 0 0

1 8 .1 1 .8 2 36 1 0 0 1 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0

2 5 .1 1 .8 2 43 1 0 0 1 0 0 2 0 0 0 0 0 0 0

1 .1 2 .8 2 49 0 0 0 0 0 0 0 0

6 .1 2 .8 2 54 0 0 0 0 0 0 0 0

9 .1 2 .8 2 57 0 0 0 0 0 0 0 0

1 3 .1 2 .8 2 61 0 0 0 0 0 0 0 0

2 0 .1 2 .8 2 6 8 0 0 0 0 0 0 0 0

2 3 .1 2 .8 2 71 0 0 0 0 0 0 0 0

2 8 .1 2 ,8 2 76 0 0 0 1 0 0 50 50 250 1 0 0

*NS " no sample tak e n
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2 2 1

A p p e n d ix  3a

I n d i v i d u a l  f a e c a l  egg c o u n t s  ( e . p . g . )  o f  c a l v e s .

Group 1 were m a in ta in e d  p a r a s i t e  f r e e ,  Group 2 were i n f e c t e d  

w i th  3 0 ,0 0 0  0 . o s t e r t a g i  L^.

D ate

Days a f t e r  
i n f e c t i o n

Group 1 Group 2

Animal No. Animal No .

32 1 0 34 46 38 14 2 1 3 17 57

1 5 .1 1 .8 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2 5 .1 1 .8 1 7 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

2 .1 2 .8 1 14 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

9 .1 2 .8 1 2 1 0 0 0 0 0 350 300 500 250 500

1 6 .1 2 .8 1 28 0 0 0 0 0 500 350 400 250 2 0 0
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