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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ネコ類の腎機能を評価する方法であって、ネコ類の組織または生体液におけるグレリン
濃度を測定し、測定されたグレリン濃度を、正常な腎機能の指標となる基準グレリン濃度
と比較することを含み、その際、基準濃度と比較してより低いグレリン濃度は腎機能障害
を示す方法。
【請求項２】
　ネコ類がネコである、請求項１の方法。
【請求項３】
　組織または生体液が、ネコ類から採取した生体試料を含む、請求項１の方法。
【請求項４】
　生体試料が、全血、血漿、または血清を含む、請求項３の方法。
【請求項５】
　生体試料をネコ類が絶食状態にあるときに採取する、請求項３の方法。
【請求項６】
　生体試料におけるグレリン濃度を、エンザイムイムノアッセイ法、酵素結合イムノソル
ベントアッセイ法、免疫蛍光アッセイ法、ラジオイムノアッセイ法、ウェスタンブロット
アッセイ法、生化学的アッセイ法、酵素アッセイ法または比色アッセイ法のうち１以上を
用いて測定する、請求項３の方法。
【請求項７】
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　ネコ類において腎疾患を診断する方法であって、ネコ類の組織または生体液における実
測グレリン濃度を測定し、そして実測グレリン濃度を正常な腎機能の指標となる基準グレ
リン濃度と比較することを含み、その際、基準濃度より低い実測濃度は腎疾患またはそれ
に対する罹患性の指標である方法。
【請求項８】
　基準グレリン濃度が記録データに基づく標準値に相当する、請求項７の方法。
【請求項９】
　実測グレリン濃度を第１のネコ類において測定し、基準グレリン濃度を正常な腎機能を
有する第２のネコ類において測定する、請求項７の方法。
【請求項１０】
　基準グレリン濃度より少なくとも約10%低い実測グレリン濃度が腎疾患またはそれに対
する罹患性の指標である、請求項７の方法。
【請求項１１】
　実測グレリン濃度と基準グレリン濃度を、同一のネコ類において異なる時点で測定する
、請求項７の方法。
【請求項１２】
　実測グレリン濃度と基準グレリン濃度を、少なくとも約4時間離れた時点で測定する、
請求項１１の方法。
【請求項１３】
　実測グレリン濃度と基準グレリン濃度を、少なくとも約7日離れた時点で測定する、請
求項１１の方法。
【請求項１４】
　ネコ類において腎疾患の発症を検出する方法であって、ネコ類の組織または生体液にお
けるグレリン濃度をある期間にわたってモニターすることを含み；その際、いずれかの時
点でグレリン濃度が健常な腎機能の指標となる初期濃度に対して低下を示した場合に発症
が検出される方法。
【請求項１５】
　低下が初期濃度に対して少なくとも約10%である、請求項１４の方法。
【請求項１６】
　ネコ類のための処置計画を選択する方法であって、
　(a)ネコ類の組織または生体液におけるグレリン濃度を測定し；
　(b)グレリン濃度を、正常な腎機能の指標となる基準濃度と比較することにより腎機能
を評価し、その際、基準濃度と比較してより低いグレリン濃度は腎機能障害を示し、
；そして
　(c)その腎機能に適切な処置計画を同定する
ことを含む方法。
【請求項１７】
　処置計画が食事介入もしくは医薬介入または両方を含む、請求項１６の方法。
【請求項１８】
　ネコ類において腎機能を管理するための処置計画の有効性を評価する方法であって、
　(a)処置計画の開始前にネコ類の組織または生体液におけるベースライングレリン濃度
を確立し；
　(b)処置計画の開始後に少なくとも１つの時点で実測グレリン濃度をモニターし；そし
て
　(c)実測濃度をベースライン濃度と比較する
ことを含み、その際、ベースライン濃度と比較して同じであるか、またはより高いグレリ
ン濃度は正常な腎機能の指標であり、ベースライン濃度に対比した実測濃度の維持または
上昇はその処置計画の有効性の指標である方法。
【請求項１９】
　下記のものを含む診断キット：



(3) JP 4723655 B2 2011.7.13

10

20

30

40

50

　(a)ネコ類の組織または生体液における実測グレリン濃度を測定するための１以上の試
験材料；ならびに
　(b)下記を含む情報を保有する、利用者がアクセス可能な１以上の媒体：
　(i)ネコ類に適切な基準グレリン濃度；および
　(ii)実測グレリン濃度を基準濃度に対比して腎機能に直接相関させるか、または実測グ
レリン濃度を基準濃度に対比して腎疾患の存在もしくは腎疾患に対する罹患性に逆相関さ
せるアルゴリズム、
　その際、基準濃度と比較してより低いグレリン濃度は腎疾患またはそれに対する罹患性
の指標である診断キット。
【請求項２０】
　さらに、(a)ネコ類における腎機能の評価もしくは腎疾患の診断に関する、または(b)そ
の腎機能もしくは腎疾患に適切な処置計画の示唆もしくは処方に関する情報または指示を
伝達するための手段を含む、請求項１９の診断キット。
【請求項２１】
　伝達するための手段が、製品ラベル、パッケージ挿入物、パンフレット、ちらし、広告
、公開発表、録音テープ、ビデオテープ、DVD、CD-ROM、コンピューター可読のチップ、
カードもしくはディスク、コンピューターメモリー、またはウェブページのうち１以上を
含む、請求項２０の診断キット。
【発明の詳細な説明】
【発明の詳細な説明】
【０００１】
　発明の背景
　発明の分野
　[0001]　本発明は、ネコ類において腎機能を評価する方法およびネコ類において腎疾患
を診断する方法に関する。本発明はさらに、本発明方法を実施するのに有用なキットおよ
び伝達手段に関する。
【０００２】
　関連技術の記述
　[0002]　ネコ類の腎疾患はネコ類の死亡の第２の主因である。ネコ類の腎疾患の原因の
可能性には、先天性障害（１つの腎臓または障害のある腎臓をもつネコが産まれている）
、腎感染症（未処置の尿道閉塞から起きる）、腎動脈への血液供給の低下（たとえば糖尿
病、腎閉塞、腫瘍または動脈崩壊が原因）、有毒化学物質、糸球体腎炎、間質性腎炎、ネ
コ白血病ウイルス感染症、ネコ感染性腹膜炎、高血圧および腎腫瘍が含まれる。
【０００３】
　[0003]　腎臓の予備力は大きいので、腎疾患は長期間検出されずに進行する可能性があ
り、腎疾患の外部徴候が見えるまでに腎量（renal mass）の60～75%が既に失われている
場合がある。
【０００４】
　[0004]　ネコ類の腎疾患は進行性かつ致命的であるが、早期診断によりその疾患をしば
らく効果的に管理できる可能性がある。したがって、ネコ類において腎機能を評価する新
規方法および腎疾患を診断する新規方法が依然として求められている。
【０００５】
　[0005]　グレリン（ghrelin）は、胎盤、腎臓、下垂体および視床下部の内分泌細胞、
ならびに胃底を内張りする上皮細胞により産生されるペプチドホルモンである。最初にプ
レプロホルモンとして合成されたグレリンがタンパク質分解処理されてアミノ酸28個のペ
プチドになる。
【０００６】
　[0006]　グレリンは成長ホルモン分泌を刺激し、エネルギーバランスを調節する。げっ
歯類およびヒトにおいて、グレリンは視床下部の摂食中枢の活性化により空腹感を高める
。グレリン分泌は負のエネルギーバランスの条件下ではアップレギュレートされ、正のエ
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ネルギーバランスの条件下ではダウンレギュレートされる。ヒト、イヌおよびげっ歯類に
おいて、血中グレリン濃度は腎機能の低下に伴って上昇すると報告されている。腎機能の
衰退は、低エネルギーであること、したがって食物摂取を高める必要があることを示すの
で、これは予想外ではない。これらの種において血中グレリン濃度の上昇は食欲を増進す
る作用をし、これが食物摂取を高める。
【０００７】
　発明の概要
　[0007]　意外にも、ネコ類において血清グレリン濃度が特定の腎機能指標、たとえば血
中尿素窒素（BUN）と逆相関ではなく直接相関することが、今回見いだされた。
【０００８】
　[0008]　したがって本発明は、ネコ類の腎機能を評価する方法であって、ネコ類の組織
または生体液（biofluid）におけるグレリン濃度を測定し、そしてグレリン濃度を腎機能
に直接相関させることを含む方法を提供する。
【０００９】
　[0009]　本発明は、ネコ類において腎疾患を診断する方法であって、ネコ類の組織また
は生体液における実測グレリン濃度を測定し、そして実測グレリン濃度を正常な腎機能の
指標となる基準グレリン濃度と比較することを含み、その際、基準濃度より低い実測濃度
は腎疾患またはそれに対する罹患性の指標である方法をも提供する。
【００１０】
　[0010]　本発明はさらに、ネコ類において腎疾患の発症を検出する方法であって、ネコ
類の組織または生体液におけるグレリン濃度をある期間にわたってモニターすることを含
み；その際、いずれかの時点でグレリン濃度が健常な腎機能の指標となる初期濃度に対し
て低下を示した場合に発症が検出される方法を提供する。
【００１１】
　[0011]　本発明はさらに、ネコ類のための処置計画（regimen）を選択する方法であっ
て、(a)ネコ類の組織または生体液におけるグレリン濃度を測定し；(b)腎機能をグレリン
濃度と直接相関させることにより腎機能を評価し；そして(c)その腎機能に適切な処置計
画を同定することを含む方法を提供する。
【００１２】
　[0012]　本発明はさらに、ネコ類において腎機能を管理するための処置計画の有効性を
評価する方法であって、(a)処置計画の開始前にネコ類の組織または生体液におけるベー
スライングレリン濃度を確立し；(b)処置計画の開始後に少なくとも１つの時点で実測グ
レリン濃度をモニターし；そして(c)実測濃度をベースライン濃度と比較することを含み
；その際、ベースライン濃度に対比した実測濃度の維持または上昇はその処置計画の有効
性の指標である方法を提供する。
【００１３】
　[0013]　下記のものを含む診断キットも本発明により提供される：(a)ネコ類の組織ま
たは生体液における実測グレリン濃度を測定するための１以上の試験材料；ならびに(b)
下記を含む情報を保有する、利用者がアクセス可能な１以上の媒体：(i)ネコ類に適切な
基準グレリン濃度；および(ii)実測グレリン濃度を基準濃度に対比して腎機能に直接相関
させるか、または実測グレリン濃度を基準濃度に対比して腎疾患の存在もしくは腎疾患に
対する罹患性に逆相関させるアルゴリズム。
【００１４】
　[0014]　さらに、ネコ類におけるグレリン濃度に対する腎機能の直接相関に関する情報
を伝達するための手段であって、製品ラベル、パッケージ挿入物、パンフレット（brochu
re）、ちらし（handout）、広告、公開発表、録音テープ、ビデオテープ、DVD、CD-ROM、
コンピューター可読のチップ、カードもしくはディスク、コンピューターメモリー、また
はウェブページのうち１以上を含む手段が提供される。
【００１５】
　発明の詳細な記述
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　[0015]　ネコ類において、他の動物におけると同様に、腎機能低下はBUN濃度、クレア
チニンおよびBUN対クレアチニン比の上昇により示される。飼いネコにおいて、BUN濃度の
上昇またはBUN対クレアチニン比の上昇はグレリン濃度低下に対応することが今回見いだ
された。BUNは既知の腎機能低下指標であるので、グレリン濃度はネコにおける腎機能と
直接相関すると結論できる。この知見は意外であり、他の種におけるグレリン濃度の所見
に基づく予想に反する。
【００１６】
　[0016]　本発明方法はネコ類に有用であり、これにはたとえば飼いネコが含まれる。ネ
コ科（Felidae）に属する他の動物、たとえばライオン、トラ、ジャガー、ならびに他の
野生のネコおよび飼育されたネコも、”ネコ類（feline）”として本発明に含まれる。
【００１７】
　[0017]　腎臓は、身体からの廃棄物（主に尿素およびクレアチニン）の濾過、血清電解
質（カリウム、カルシウム、リンおよびナトリウム）濃度の調節、エリスロポエチン（こ
れは骨髄を刺激して赤血球を産生する）の産生、レニン（血圧を制御する酵素）の産生、
尿の産生および濃縮を含めた、多数の機能をもつ。腎機能障害は、慢性または急性腎疾患
の指標となる可能性がある。急性腎疾患には、尿路閉塞、感染性疾患、身体損傷および中
毒が含まれるが、これらに限定されない。慢性腎疾患には、慢性腎不全、慢性尿細管-間
質性腎炎、糸球体腎炎、腎盂腎炎、アミロイドーシス、水腎症、腎リンパ腫、腎嚢胞、腎
無形成、腎形成不全、腎形成異常、および先天性障害により起きる腎疾患が含まれるが、
これらに限定されない。
【００１８】
　[0018]　本明細書中で用語”腎疾患”には、それが一般に疾患または症候群と認識され
ているかどうかにかかわらず、いかなる腎機能異常または腎障害も含まれる。
　[0019]　ネコ類の腎機能を評価する本発明方法は、ネコ類の組織または生体液における
グレリン濃度を測定し、そしてグレリン濃度を腎機能に直接相関させることを含む。
【００１９】
　[0020]　本発明中で用いる直接相関させる段階は、グレリン濃度と一致した腎機能レベ
ルをグレリン濃度と腎機能の間の直接相関を用いて同定することを特徴とする。たとえば
高濃度のグレリンを正常な腎機能の指標とすることができ、一方、低濃度のグレリンを腎
機能障害の指標とすることができる。
【００２０】
　[0021]　グレリン濃度を測定するために、いかなる組織または生体液も使用できる。一
般に、最小の侵襲で得ることができる組織または生体液がより望ましい。たとえば生体試
料は、生存動物から得られる、グレリン濃度の測定に用いるいずれかの組織または生体液
の試料である。あるいは、生体試料を入手する必要なしにその場でグレリン濃度を測定す
ることができる。組織には、骨、筋肉、腎臓、肝臓などが含まれるが、これらに限定され
ない。生体液には、具体的には全血、血清、血漿、脳脊髄液、間隙液（crevicular fluid
）、乳汁、尿、リンパ液、筋肉内液、鼻分泌液および唾液が含まれる。
【００２１】
　[0022]　生体試料は、たとえばケア施設、すなわち動物をヘルスケア専門家（たとえば
獣医、動物専門技術者など）が評価および診断のために観察できる場所で採集することが
できる。あるいは生体試料は、動物の家庭、動物が飼育されている農場、飼育場、動物舎
（kennel）または動物小屋（cattery）で採集できる。
【００２２】
　[0023]　生体試料を１つの時点で採取する場合、試料は一般にネコ類が絶食状態にある
とき、たとえば食前（食事の直前）の時点で採取されるであろう。しかし、ネコ類の給餌
サイクルのいずれの段階でも、たとえば食前に、または食事の後に（食後）適切な間隔を
おいて、生体試料を採取することができる。生体試料を１より多い時点で採取する場合、
生体試料は一般に給餌サイクルの一定の段階で、最も好都合にはネコ類が絶食状態にある
ときに採取される。しかし、少なくとも１つの食前時点および少なくとも１つの食後時点
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を含む、給餌サイクルの複数の時点それぞれで、生体試料を採取することができる。
【００２３】
　[0024]　ネコ類から採取した生体試料からのグレリン濃度を、その場で、たとえば生体
試料を採取したケア施設の場で測定してもよい。場合により、本明細書に記載するキット
をグレリン濃度の測定に使用できる。あるいは、生体試料を二次施設へ送ってもよい。本
明細書中で用語”二次施設”は、臨床試料を評価する商業的検査試験室などの試験室を表
わし、ケア施設から離れた場所（すなわち異なる場所）にあってもよい。
【００２４】
　[0025]　ある態様においては、グレリン濃度を測定する段階とグレリン濃度を腎機能に
直接相関させる段階の一方または両方をケア施設または二次施設の場で実施する。
　[0026]　グレリン濃度は当技術分野で既知のアッセイ法を用いて測定できる。アッセイ
法には、いずれかの市販のアッセイまたは市販されていないアッセイを含めることができ
る。一般にアッセイ法は、グレリン濃度を測定すべき組織または生体液のタイプに基づい
て選択される。たとえばグレリン分子上の１以上のエピトープに対して反応性のモノクロ
ーナル抗体を利用する市販のモノクローナル抗体ベースのイムノアッセイを用いて、血清
グレリン濃度を測定できる。
【００２５】
　[0027]　ある態様においては、エンザイムイムノアッセイ法、酵素結合イムノソルベン
トアッセイ法、免疫蛍光アッセイ法、ラジオイムノアッセイ法、ウェスタンブロットアッ
セイ法、生化学的アッセイ法、酵素アッセイ法または比色アッセイ法のうち１以上を用い
てグレリン濃度を測定する。多様な標識および結合技術が当業者に既知であり、各種のア
ッセイ法に使用できる。
【００２６】
　[0028]　試料中のグレリン濃度をネコ類の体重に対して調整しなくてもよく、調整して
もよい。非調整濃度は、重量／体積濃度単位、たとえばmg/l、μg/l、もしくはng/l、ま
たはモル濃度単位、たとえばμmol/l、nmol/l、もしくはpmol/lで表わすことができる。
調整濃度は同様な単位で、ただし体重（BW）を除数として、たとえばmg/l/kg BW、pmol/l
/kg BWなどで表わすことができる。
【００２７】
　[0029]　本発明は、ネコ類において腎疾患を診断する方法であって、ネコ類の組織また
は生体液における実測グレリン濃度を測定し、そして実測グレリン濃度を正常な腎機能の
指標となる基準グレリン濃度と比較することを含み、その際、基準濃度より低い実測濃度
は腎疾患またはそれに対する罹患性の指標である方法をも提供する。
【００２８】
　[0030]　本明細書中で”実測グレリン濃度（observed ghrelin level）”は、診断を行
うべきネコ類からの組織または生体液から測定されたグレリン濃度である。
　[0031]　基準グレリン濃度は、一般に正常な腎機能の指標となるものである。基準濃度
は、正常な腎機能をもつ１匹以上のネコ類から得た１以上の生体試料から確立できる。一
般に、基準濃度は同一品種または同一タイプの品種のネコ類について確立される。さらに
、特定の年齢グループのネコ類について、および／または性毎に、基準濃度を確立するこ
とが望ましい。基準グレリン濃度は、公表された記録データ、たとえば文献中に公表され
たグレリン値、または記録データに基づく標準値から確立することもできる。
【００２９】
　[0032]　ある態様において、基準グレリン濃度は、診断を行う専門家がアクセス可能な
データベースから得ることができる。
　[0033]　ある態様においては、実測グレリン濃度を第１のネコ類において測定し、基準
グレリン濃度を第２のネコ類において測定する；その際、第２のネコ類は正常な腎機能を
もつ。
【００３０】
　[0034]　他の態様においては、実測グレリン濃度および基準グレリン濃度を、同一のネ
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コ類において異なる時点で測定する。たとえば第１時点でグレリンのベースライン濃度ま
たは基準濃度を確立することができる。その後の１以上の時点で測定したグレリン濃度を
実測グレリン濃度とみなすことができる。実測グレリン濃度と基準グレリン濃度を、一般
に少なくとも約4時間離れた、たとえば少なくとも約8時間離れた、少なくとも約12時間離
れた、少なくとも約24時間離れた、少なくとも約3日離れた、少なくとも約7日離れた、ま
たは少なくとも約１カ月離れた時点で得た生体試料において測定する。
【００３１】
　[0035]　ある態様において、基準濃度より低い実測グレリン濃度は腎疾患の指標である
。他の態様において、基準濃度より低い実測グレリン濃度は腎疾患に対する罹患性の指標
である。具体的には、基準グレリン濃度より少なくとも約10%、少なくとも約15%、少なく
とも約20%、少なくとも約25%、または少なくとも約30%低い実測グレリン濃度は、腎疾患
またはそれに対する罹患性の指標である。一般に、基準濃度と実測濃度の差が大きいほど
、より大きい腎機能低下またはより重篤な腎疾患状態の指標となる。
【００３２】
　[0036]　腎疾患は、普通は初期にはネコ類の飼育者により検出および／または管理され
ることなく経時進行する。腎疾患が外から見て明らかになるまでには、腎機能は既に大幅
に低下している。しかし、腎疾患をその発症の時点で検出すれば、またはネコ類が腎疾患
に対する素因をもつと同定されれば、その動物の健康を管理して疾患の影響を最小限に抑
えることができる。
【００３３】
　[0037]　本発明は、ネコ類において腎疾患の発症を検出する方法であって、ネコ類の組
織または生体液におけるグレリン濃度をある期間にわたってモニターすることを含み；そ
の際、いずれかの時点でグレリン濃度が健常な腎機能の指標となる初期濃度に対して低下
を示した場合に発症が検出される方法を提供する。
【００３４】
　[0038]　この方法によれば、ネコ類におけるグレリン濃度をある期間にわたってモニタ
ーし、その期間のいずれかの時点でグレリン濃度が初期グレリン濃度に対比して低下した
場合に発症が検出される。この低下は統計的に有意な可能性があるが、必ずしも有意では
ない。
【００３５】
　[0039]　グレリン濃度のモニタリングは、いずれか好都合な間隔で、たとえばほぼ1時
間毎、1日2回、1日1回、週2回、週1回、月1回、2カ月に1回、年2回、または年1回の間隔
で実施できる。
【００３６】
　[0040]　本発明はさらに、ネコ類のための処置計画を選択する方法であって、(a)ネコ
類の組織または生体液におけるグレリン濃度を測定し；(b)腎機能をグレリン濃度と直接
相関させることにより腎機能を評価し；そして(c)その腎機能に適切な処置計画を同定す
ることを含む方法を提供する。
【００３７】
　[0041]　１態様は、場合により(d)こうして同定した処置計画を採用するようにネコ類
の飼育者に指示する追加段階を含む。そのような態様はネコ類に対する処置計画を処方す
る方法とみなすことができる。
【００３８】
　[0042]　腎機能に適切な処置計画は、ネコ類の飼育者がいずれか適切な伝達手段により
伝達される情報に基づいて選択することができ、あるいはヘルスケア専門家が処方または
示唆することができる。処置計画は食事介入もしくは医薬介入または両方を含むことがで
きる。
【００３９】
　[0043]　食事介入は、ネコ類が摂取するための組成物の供給によるものであってもよい
。組成物は、評価した腎機能に適切な栄養素濃度をもつ。具体的には、そのような組成物



(8) JP 4723655 B2 2011.7.13

10

20

30

40

50

は栄養組成物、たとえば食物組成物、サプリメント、おやつ（treat）または玩具であっ
てもよく、サプリメント、おやつおよび玩具の一部（ただし全体ではない）自体が食物組
成物であることを明記する。食物組成物を、たとえば動物が摂食でき、あるいは給餌によ
り動物に与えることができる。本発明に有用な食物組成物は一般に、健常な腎機能または
障害のある腎機能をもつネコ類に給餌するために栄養的に適応させたものである。食物組
成物は、特定の品種、年齢、性別など、ネコ類の特殊な栄養要求に特に適応させることが
できる。食物組成物は処方により、または処方なしで入手できる。
【００４０】
　[0044]　腎機能に適切な医薬介入は、療法上有効な処置計画に従って少なくとも１種類
の腎薬物をネコ類に投与することを含むことができる。たとえば、そのような腎薬物はAC
E阻害薬、エンドセリン阻害薬、血管ペプチド（vasopeptide）阻害薬、カルシウムチャン
ネル遮断薬、H2受容体アンタゴニスト、プロトンポンプ阻害薬、細胞保護薬、制吐薬、ア
ンドロゲン、エリスロポエチン、ホスフェート結合薬、カルシトリオール（carcitriol）
、およびその組合わせから選択することができる。
【００４１】
　[0045]　前記の処置計画を、健常であるかまたは障害があるかに応じてその腎機能に必
要もしくは適切なある頻度で、またはある期間、継続することができる。具体的には、あ
る処置計画を少なくとも約１カ月、少なくとも約2カ月、少なくとも約6カ月、少なくとも
約１年、またはたとえば獣医もしくは他のヘルスケア専門家が必要もしくは適切と判断し
た他のある期間、継続することができる。
【００４２】
　[0046]　本発明はさらに、ネコ類において腎機能を管理するための処置計画の有効性を
評価する方法であって、(a)処置計画の開始前にネコ類の組織または生体液におけるベー
スライングレリン濃度を確立し；(b)処置計画の開始後に少なくとも１つの時点で実測グ
レリン濃度をモニターし；そして(c)実測濃度をベースライン濃度と比較することを含み
；その際、ベースライン濃度に対比した実測濃度の維持または上昇はその処置計画の有効
性の指標である方法を提供する。
【００４３】
　[0047]　ベースライングレリン濃度は、特定の処置計画をネコ類で始める前に確立され
る。次いで前記のように、処置計画の開始後に１以上の時点で実測グレリン濃度をモニタ
ーする。ベースライン濃度に対比した実測濃度を、個々に、または総合して、腎機能管理
における処置計画の有効性の指標とすることができる。たとえば、ベースライン濃度に対
比した実測濃度の維持または上昇は、その処置計画の有効性の指標である。
【００４４】
　[0048]　下記のものを含む診断キットも提供される：(a)ネコ類から得た生体試料にお
ける実測グレリン濃度を測定するための１以上の試験材料；ならびに(b)下記を含む情報
を保有する、利用者がアクセス可能な１以上の媒体：(i)ネコ類に適切な基準グレリン濃
度；および(ii)実測グレリン濃度を基準濃度に対比して腎機能に直接相関させるか、また
は実測グレリン濃度を基準濃度に対比して腎疾患の存在もしくは腎疾患に対する罹患性に
逆相関させるアルゴリズム。前記の態様の場合のように、基準濃度より低い実測濃度は腎
疾患またはそれに対する罹患性の指標である。
【００４５】
　[0049]　本明細書中で”利用者がアクセス可能な”媒体には、指示、情報、アルゴリズ
ムおよび／またはデータを検索可能な状態で収容または蓄積できるあらゆる媒体、たとえ
ば書類、ディスク、メモリーチップ、カード、コンピューターまたはネットワークが含ま
れる。アルゴリズムは一般にソフトウェアアルゴリズムである。
【００４６】
　[0050]　キットは、実験装置を必要としないように、場合により自給式である。場合に
より、キットはさらに生体試料採集器具を含む。キットは、グレリン濃度を測定するため
の前記に挙げたアッセイ法を含む多様なアッセイ法のうち１以上を採用することができる
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。標準品および標準添加物を収容して、生体試料におけるグレリン濃度を定量する際の検
量のために使用することができる。
【００４７】
　[0051]　ある態様において、１以上の試験材料は１以上の試薬を含むことができる。他
の態様において、キットの１以上の試験材料は少なくとも１種類の抗体、たとえばグレリ
ンに対するポリクローナル抗体またはモノクローナル抗体を含むことができる。抗体を固
体支持体に固定化することができる。たとえばELISAを利用して試料におけるグレリン濃
度を測定できる。ELISAは、ポリマーなどの固体支持体への抗体の結合を伴うことができ
る。グレリンを含む試料を導入して抗体と接触させることができ、その際、信号（たとえ
ば発色信号）発生処理を施して光学検出可能な信号を形成させることができる。
【００４８】
　[0052]　１態様においてキットは、試料中のグレリンに特異的に結合する第１抗体、お
よび生成した第１抗体とグレリンの複合体に特異的に結合する第２抗体を含む。第２抗体
を固体支持体に固定化させることができる。たとえば、第２抗体が第１抗体／グレリン複
合体に結合すると、第２抗体は反応を誘発し、たとえば検出可能な変色を生じることがで
きる。
【００４９】
　[0053]　診断キットは、さらに(a)ネコ類における腎機能の評価もしくは腎疾患の診断
に関する、または(b)その腎機能もしくは腎疾患に適切な前記の処置計画の示唆もしくは
処方に関する情報または指示を伝達するための手段を含むことができる。
【００５０】
　[0054]　伝達手段は、キットの他の構成要素を収容したパッケージに添付または内包す
ることができる。いずれか適切な形態の伝達手段、たとえば文書、たとえばラベル、パン
フレット、広告もしくはパッケージ挿入物、コンピューター可読のディジタル媒体もしく
は光学媒体、たとえばディスケットもしくはCD、オーディオプレゼンテーション、たとえ
ば録音テープもしくはCDによるもの、またはビジュアルプレゼンテーション、たとえばビ
デオテープもしくはDVDによるものを使用できる。伝達手段は他のいずれかの場所、たと
えばウェブサイトにある追加情報に言及してもよい。
【００５１】
　[0055]　さらに他の態様においては、ネコ類におけるグレリン濃度に対する腎機能の直
接相関に関する情報を伝達するための手段であって、製品ラベル、パッケージ挿入物、パ
ンフレット、ちらし、広告、公開発表、録音テープ、ビデオテープ、DVD、CD-ROM、コン
ピューター可読のチップ、カードもしくはディスク、コンピューターメモリー、またはウ
ェブページのうち１以上を含む手段が提供される。
【００５２】
　[0001]　本明細書に記載した特定の方法、プロトコルおよび試薬は変更できるので、本
発明はそれらに限定されない。さらに、本明細書中で用いた専門用語は特定の態様を記述
するためのものにすぎず、本発明の範囲を限定するためのものではない。本明細書および
特許請求の範囲で用いる単数形には、そうではないことが状況から明示されない限り、複
数表示が含まれる。用語”含む（comprise、comprises、comprising）”も除外ではなく
包括と解釈すべきである。
【００５３】
　[0002]　別途定義しない限り、本明細書中で用いるすべての技術用語および科学用語な
らびにいずれかの頭字語は、本発明の分野の当業者が一般に理解しているものと同じ意味
をもつ。本明細書に記載したものと類似または均等な方法および物質をいずれも本発明の
実施に使用できるが、好ましい方法、デバイスおよび物質を本明細書に記載する。
【００５４】
　[0003]　本明細書中に述べたすべての特許、特許出願および刊行物を、それらに開示さ
れた、本発明に関して使用できる化合物、処理、手法、操作、技術、物品、ならびに他の
組成物および方法を記述および開示するために、法律が許す範囲で本明細書に援用する。
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をもたないと認めたものと解釈すべきではない。
【００５５】
　実施例
　[0056]　以下の本発明の好ましい態様の例により本発明をさらに説明することができる
が、これらの例は説明のために含まれるにすぎず、別途明示しない限り、本発明の範囲を
限定するためのものではないことは理解されるであろう。実施例は、基準グレリン濃度と
対比したグレリン濃度が腎機能および腎疾患またはそれに対する罹患性の指標となりうる
ことを説明する試験の形をとる。
【００５６】
　[0057]　試験前に、40匹のネコに、最小栄養要求を満たすのに十分な栄養素を含有する
同一飼料を与える。これらのネコは腎疾患の徴候を示さない。試験の開始時にネコを10匹
ずつの4グループに分け、各グループに4種類の市販のキャットフードのうち１つを割り当
てる。ネコにそれらの割り当てられた飼料を１日１回、30日間与える。ネコには毎日新鮮
な飼料を与え、飼料を20時間摂取できる状態にする。
【００５７】
　[0058]　ゼロ日目と30日目に血液を採取し、尿を採集する。血清においてグレリン濃度
およびBUN濃度を測定し、尿において常法により微量アルブミン尿（microalbuminuria）
を測定する。微量アルブミン尿測定はHeska ERDキットにより実施される。グレリン分析
にはELISAを利用する。クレアチニンおよびBUNはルーティンの化学スクリーニング分析に
よる。表１は、30日目に測定した血中代謝産物および尿比重を示す。
【００５８】
【表１】

【００５９】
　[0059]　4種類の飼料はそれぞれ異なる濃度の各種栄養素を含有し、少なくともBUN濃度
により示されるように、腎機能に関して異なる結果をもたらす。これらの結果は、低濃度
のグレリンが意外にも、腎機能障害の指標であることが知られている高濃度のBUNと関連
することを示す。
【００６０】
　[0060]　本明細書には、本発明の代表的な好ましい態様を開示し、特定の用語を用いた
が、それらは一般的な説明の意味で用いたにすぎず、限定のためのものではなく、本発明
の範囲は特許請求の範囲に記載されている。明らかに、以上の教示からみて本発明の多数
の改変および変更が可能である。したがって、添付した特許請求の範囲の記載の範囲内で
、具体的に記載した以外の形で本発明を実施できることを理解すべきである。
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摘要(译)

（1）通过直接将生长素释放肽浓度与肾功能相关联来测量猫的组织或生
物体液中的生长素释放肽浓度并评估猫的肾功能的方法，和（2）评估猫
的肾脏疾病的方法包括测量猫科动物组织或生物液体中测量的生长素释
放肽浓度的步骤，并将测量的生长素释放肽浓度与指示正常肾功能的参
考生长素释放肽浓度进行比较，其中参考浓度较低的测量浓度是肾脏疾
病或对其易感性的指示。
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