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(57)【要約】
　動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防するための
方法及び組成物を開示する。この方法は、動物に、ＵＦＡ及びＮＯＲＣを含む組成物を、
該神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で投与
することを含む。ＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに、場合により、酸化防止剤（複数可）及び
／又はビタミンＢを含む組成物を用いて、動物の生涯の壮年期を延長し、クオリティーオ
ブライフを改善し、動物の健康及びウェルネスを促進する方法も開示する。
【選択図】なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防するための方法であって、神経系の少な
くとも１つの構成要素が損傷を受けやすい又は損傷している動物を特定するステップと、
前記動物に、１種又は複数の不飽和脂肪酸（ＵＦＡ）及び１種又は複数の一酸化窒素放出
化合物（ＮＯＲＣ）を、前記動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で
併用投与するステップとを含む方法。
【請求項２】
　前記神経系への損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経系
の別の構成要素への損傷を含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記損傷が、ニューロンの少なくとも一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シ
ナプス、終端、受容器、若しくは効果器、又は運動終板への損傷である、請求項２に記載
の方法。
【請求項４】
　前記損傷が、グリア細胞、すなわち、ミクログリア、星状細胞、乏突起膠細胞、上衣細
胞、放射状グリア、シュワン細胞、衛星細胞、腸グリア細胞、又は他のグリア細胞への損
傷である、請求項２に記載の方法。
【請求項５】
　前記グリア細胞が、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は末梢神経系の他のグリア細
胞である、請求項４に記載の方法。
【請求項６】
　前記損傷が、前記動物の脳の構成要素への損傷である、請求項２に記載の方法。
【請求項７】
　前記損傷が、前記動物の脊髄の構成要素への損傷である、請求項２に記載の方法。
【請求項８】
　前記損傷が、前記動物の末梢神経系の構成要素への損傷である、請求項２に記載の方法
。
【請求項９】
　前記損傷が、脳又は脊髄への外傷が原因で生じる損傷である、請求項１に記載の方法。
【請求項１０】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項１に記載の方法。
【請求項１１】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記損傷が、正常な加齢に伴う損傷である、請求項１に記載の方法。
【請求項１３】
　前記損傷が、外傷に伴う損傷である、請求項１に記載の方法。
【請求項１４】
　前記損傷が、処方箋薬又は非処方箋薬の使用に伴う損傷である、請求項１に記載の方法
。
【請求項１５】
　前記損傷が、糖尿病又はメタボリックシンドロームに伴う損傷である、請求項１に記載
の方法。
【請求項１６】
　前記損傷が、１種又は複数の栄養素の欠乏に伴う損傷である、請求項１に記載の方法。
【請求項１７】
　前記欠乏が、急性又は慢性の欠乏である、請求項１６に記載の方法。
【請求項１８】



(3) JP 2014-514248 A 2014.6.19

10

20

30

40

50

　前記損傷が、感染性又は炎症性疾患に伴う損傷である、請求項１に記載の方法。
【請求項１９】
　前記動物が、ヒト又はコンパニオンアニマルである、請求項１に記載の方法。
【請求項２０】
　前記コンパニオンアニマルが、イヌ科又はネコ科の動物である、請求項１９に記載の方
法。
【請求項２１】
　前記動物が、加齢動物である、請求項１に記載の方法。
【請求項２２】
　前記ＵＦＡが、任意の供給源に由来する、ＡＬＡ、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨＡ、又は別の
ｎ－３脂肪酸である、請求項１に記載の方法。
【請求項２３】
　前記ＵＦＡが、魚油源に由来するものである、請求項１に記載の方法。
【請求項２４】
　前記ＮＯＲＣが、アルギニン、一酸化窒素放出性のアルギニン類似体若しくは誘導体、
シトルリン、又はオルニチンである、請求項１に記載の方法。
【請求項２５】
　前記ＵＦＡ及び前記ＮＯＲＣが、前記動物に約０．００１ｇ／ｋｇ～約５０ｇ／ｋｇの
量で投与される、請求項１に記載の方法。
【請求項２６】
　前記ＵＦＡ及び前記ＮＯＲＣが、前記動物に毎日投与される、請求項１に記載の方法。
【請求項２７】
　前記動物に、１種又は複数のビタミンＢを、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
量で併用投与するステップをさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項２８】
　前記ビタミンＢが、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍の量で投与さ
れる、請求項２７に記載の方法。
【請求項２９】
　前記動物に、１種又は複数の酸化防止剤を、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
量で併用投与するステップをさらに含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３０】
　前記酸化防止剤が、前記酸化防止剤の１日の推奨許容量の約０．１～約１０倍の量で投
与される、請求項２９に記載の方法。
【請求項３１】
　前記酸化防止剤が、ビタミンＣ、ビタミンＥ、ビタミンＥ活性を有するトコフェロール
若しくはトコトリエノール化合物、ゼアキサンチン、アスタキサンチン、ルテイン、又は
セレンのうち１種又は複数を包含する、請求項２９に記載の方法。
【請求項３２】
　前記動物に、１種又は複数のビタミンＢ及び１種又は複数の酸化防止剤を、前記損傷の
治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与するステップをさらに含む、請求項１に記載
の方法。
【請求項３３】
　前記ビタミンＢが、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍の量で投与さ
れ、前記酸化防止剤が、前記酸化防止剤の１日の推奨許容量の約０．１～約１０倍の量で
投与される、請求項３２に記載の方法。
【請求項３４】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、ヒト用の食品組成物、ペット用の食品組成物、又は栄養補
助食品として調合される組成物の一部として投与される、請求項１に記載の方法。
【請求項３５】
　前記食品組成物が、約１５～約５０％のタンパク質、約５～約４０％の脂肪、約５～約
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１０％の灰分をさらに含み、含水量が約５～約２０％である、請求項３４に記載の方法。
【請求項３６】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、定期的に長期にわたり投与される、請求項１に記載の方法
。
【請求項３７】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、毎日投与される、請求項３６に記載の方法。
【請求項３８】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１
種又は複数の治療剤と併用して、動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
量で投与される、請求項１に記載の方法。
【請求項３９】
　前記治療剤が、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、
免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮ
Ａ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバル
プロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、及びリドカインのうち１種
又は複数である、請求項３８に記載の方法。
【請求項４０】
　前記コルチコステロイドが、メチルプレドニゾロンである、請求項３９に記載の方法。
【請求項４１】
　前記免疫抑制薬が、プレドニゾン、シクロスポリン、又はアザチオプリンのうち１種又
は複数である、請求項３９に記載の方法。
【請求項４２】
　前記治療用細胞が、幹細胞である、請求項３９に記載の方法。
【請求項４３】
　前記ニューロトロフィンが、ＮＴＦ－３である、請求項３９に記載の方法。
【請求項４４】
　前記抗うつ薬が、アミトリプチリン又は他の三環系抗うつ薬である、請求項３９に記載
の方法。
【請求項４５】
　前記抗てんかん薬が、ガバペンチン、フェニトイン、又はカルバマゼピンである、請求
項３９に記載の方法。
【請求項４６】
　前記抗痙攣薬が、プレガバリンである、請求項３９に記載の方法。
【請求項４７】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、前記動物に、前記動物の神経系の１つ又は複数の構成要素
の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１つ又は複数の理学的治療と併用して投与される
、請求項１に記載の方法。
【請求項４８】
　前記理学的治療が、運動療法、血漿交換法、整形外科的な支持具若しくは装具、及び／
又はＴＥＮＳ（経皮的電気神経刺激法）のうち１つ又は複数である、請求項４７に記載の
方法。
【請求項４９】
　前記動物の神経系の１つ又は複数の構成要素の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１
種又は複数の治療剤を、前記動物の神経系の１つ又は複数の構成要素の損傷の治療、軽減
、又は予防に有効な量で併用投与するステップをさらに含む、請求項４７に記載の方法。
【請求項５０】
　前記治療剤が、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、
免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮ
Ａ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバル
プロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、及びリドカインのうち１種
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又は複数である、請求項４９に記載の方法。
【請求項５１】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、１種又は複数の酸化防止剤及び１種又は複数のビタミンＢ
をさらに含む医薬又は栄養補強組成物の形態で投与される、請求項１に記載の方法。
【請求項５２】
　前記組成物が、約０．０００１～約２５％の酸化防止剤、及び１日の推奨所要量の約０
．１～約４０倍のビタミンＢを含む、請求項５１に記載の方法。
【請求項５３】
　前記組成物が、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１種又は複数の治療剤を含ん
でもよい医薬又は栄養補強組成物である、請求項５１に記載の方法。
【請求項５４】
　前記治療剤が、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、
免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮ
Ａ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバル
プロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、又はリドカインのうち１種
又は複数である、請求項５３に記載の方法。
【請求項５５】
　前記損傷が、前記末梢神経系の構成要素への損傷を含む、請求項５１に記載の方法。
【請求項５６】
　前記神経系の損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経系の
別の構成要素のうち１つ又は複数の損傷を含む、請求項５１に記載の方法。
【請求項５７】
　前記損傷が、ニューロンの少なくとも一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シ
ナプス、終端、受容器、若しくは効果器、又は運動終板への損傷である、請求項５６に記
載の方法。
【請求項５８】
　前記グリア細胞が、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は末梢神経系の他のグリア細
胞である、請求項５６に記載の方法。
【請求項５９】
　動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に適したキ
ットであって、単一のパッケージの中の別々の容器中に、又はバーチャルパッケージの中
の別々の容器中に、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯＲＣを含むキット。
【請求項６０】
　（１）動物による消費に適した１種若しくは複数の他の原材料、（２）１種若しくは複
数のビタミンＢ、（３）１種若しくは複数の酸化防止剤、（４）動物の神経系への損傷の
治療、軽減、若しくは予防に有用な１種若しくは複数の治療剤、（５）１種若しくは複数
のプレバイオティクス、（６）１種若しくは複数のプロバイオティクス、（７）動物が、
神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、若しくは予防するための方法
及び組成物から利益を得ることができるかどうかの決定に適した１つ若しくは複数の診断
用器具、（８）キットの形態で提供されるＵＦＡ、ＮＯＲＣ、及び任意の他の原材料を動
物への投与のために合わせる若しくは調製する方法についての取扱説明書、（９）合わさ
れたキット構成要素、調製されたキット構成要素、又は他のキット構成要素を動物の利益
のために使用する方法についての取扱説明書、並びに（１０）前記合わされた又は調製さ
れたキット構成要素を動物に投与するための器具、のうち１つ又は複数をさらに備える、
請求項５９に記載のキット。
【請求項６１】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、組成物中に存在する、請求項６０に記載のキット。
【請求項６２】
　前記組成物が、食品組成物である、請求項６１に記載のキット。
【請求項６３】
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　前記神経系の損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経系の
別の構成要素のうち１つ又は複数の損傷を含む、請求項５９に記載のキット。
【請求項６４】
　前記損傷が、前記動物の末梢神経系の構成要素への損傷である、請求項６０に記載のキ
ット。
【請求項６５】
　前記損傷が、一過性神経伝導障害若しくは軸索断裂、又はＩ～ＩＩＩ度のいずれかに分
類される、請求項６４に記載のキット。
【請求項６６】
　前記損傷が、一過性神経伝導障害（Ｉ度）又は軸索断裂（ＩＩ度）に分類される、請求
項６５に記載のキット。
【請求項６７】
　（１）動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、若しくは予防
するための方法若しくは組成物を使用するステップ、（２）ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミン
Ｂ、酸化防止剤、若しくは他の構成要素を混合して、前記動物における神経系の構成要素
への損傷の治療、軽減、若しくは予防に適した組成物を作製するステップ、（３）前記動
物における神経系の構成要素への損傷を治療、軽減、若しくは予防するためのキットを使
用するステップ、又は（４）動物における神経系の構成要素への損傷を治療、軽減、若し
くは予防するための組成物を投与するステップ、のうち１つ又は複数についての情報又は
指導内容を伝達するための手段であって、前記情報又は指導内容を含有する、物理的若し
くは電子的な文書、デジタル記憶媒体、光学記憶媒体、音声による提示物、視聴覚的ディ
スプレイ、又は視覚的ディスプレイのうち１つ若しくは複数を備える手段。
【請求項６８】
　ウェブサイト表示、視覚的ディスプレイキオスク、小冊子、製品ラベル、添付文書、広
告、無料配布物、公共放送、録音テープ、ビデオテープ、ＤＶＤ、ＣＤ－ＲＯＭ、コンピ
ューターで読取り可能なチップ、コンピューターで読取り可能なカード、コンピューター
で読取り可能なディスク、ＵＳＢデバイス、ＦｉｒｅＷｉｒｅデバイス、コンピューター
メモリー、及びそれらの任意の組合せから成る群から選択される、請求項６７に記載の手
段。
【請求項６９】
　ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、及び動物による消費に適した１種又は複数の原材料を含む食品組成
物を製造するための方法であって、動物による消費に適した１種又は複数の原材料をＵＦ
Ａ及びＮＯＲＣと混合するステップ、又はＵＦＡ及びＮＯＲＣを、別々に若しくは組み合
わせて前記食品組成物上に施すステップを含み、前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、前記食品が
前記動物に少なくとも推奨量で投与された場合に動物の神経系への損傷の治療、軽減、又
は予防に有効な量で存在する、方法。
【請求項７０】
　動物による消費に適した前記原材料が、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは
複数の酸化防止剤、又はそれらの組合せである、請求項６９に記載の方法。
【請求項７１】
　神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有用な量のＵＦ
Ａ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤のうち１種又は複数を含み、パッケージの内
容物が動物の神経系の構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に適した１種又は複数の
化合物を含有する旨を示す、１つ若しくは複数の単語、絵や写真、デザイン、シンボル、
頭字語、宣伝文句、語句、又は他のデバイス、或いはそれらの組合せを含有するラベルが
添付されているパッケージ。
【請求項７２】
　動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防するための
医薬を調製するための、ＵＦＡ及びＮＯＲＣの使用。
【請求項７３】
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　前記動物がヒトである、請求項７２に記載の使用。
【請求項７４】
　前記医薬が、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそ
れらの組合せをさらに含む、請求項７２に記載の使用。
【請求項７５】
　前記ＮＯＲＣが、アルギニン、一酸化窒素放出性のアルギニン誘導体若しくは類似体、
シトルリン、又はオルニチンである、請求項７２に記載の使用。
【請求項７６】
　前記神経系の損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経系の
別の構成要素のうち１つ又は複数の損傷を含む、請求項７２に記載の使用。
【請求項７７】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項７２に記載の使用。
【請求項７８】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項７２に記載の使用。
【請求項７９】
　動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防するための
方法であって、前記神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防
することが望ましい動物を特定するステップと、前記動物に、１種又は複数の不飽和脂肪
酸（ＵＦＡ）、及び前記動物により代謝されて一酸化窒素放出化合物（ＮＯＲＣ）を産生
することができる１種又は複数の栄養補助物質を、前記動物の神経系の少なくとも１つの
構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与するステップとを含む方
法。
【請求項８０】
　前記栄養補助物質が、シトルリン又はオルニチンである、請求項７９に記載の方法。
【請求項８１】
　前記動物がヒトである、請求項７９に記載の方法。
【請求項８２】
　前記動物がイヌ科又はネコ科の動物である、請求項７９に記載の方法。
【請求項８３】
　前記動物が、加齢動物である、請求項８２に記載の方法。
【請求項８４】
　前記ＵＦＡが、任意の供給源に由来する、ＡＬＡ、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨＡ、又は別の
ｎ－３脂肪酸のうち１種又は複数を含む、請求項７９に記載の方法。
【請求項８５】
　前記ＵＦＡが、魚油源に由来するものである、請求項７９に記載の方法。
【請求項８６】
　前記ＵＦＡが組成物の形態で投与され、前記組成物が約０．１～約５０％のＵＦＡを含
む、請求項７９に記載の方法。
【請求項８７】
　前記ＵＦＡが栄養補助物質の形態で投与され、前記ＵＦＡが前記栄養補助物質の約０．
１～約２０％を占める、請求項７９に記載の方法。
【請求項８８】
　前記動物に、１種又は複数のビタミンＢを、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
量で併用投与するステップをさらに含む、請求項７９に記載の方法。
【請求項８９】
　前記ビタミンＢが、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍の量で投与さ
れる、請求項８８に記載の方法。
【請求項９０】
　前記動物に、１種又は複数のビタミンＢを、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
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量で併用投与するステップをさらに含む、請求項７９に記載の方法。
【請求項９１】
　前記酸化防止剤が、前記酸化防止剤の１日の推奨許容量の約０．１～約１０倍の量で投
与される、請求項９０に記載の方法。
【請求項９２】
　前記動物に、１種又は複数のビタミンＢを、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有効な
量で併用投与するステップをさらに含む、請求項９０に記載の方法。
【請求項９３】
　前記ビタミンＢが、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍の量で投与さ
れ、前記酸化防止剤が、前記酸化防止剤の１日の推奨許容量の約０．１～約１０倍の量で
投与される、請求項９２に記載の方法。
【請求項９４】
　前記神経系の損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経系の
別の構成要素のうち１つ又は複数の損傷を含む、請求項７９に記載の方法。
【請求項９５】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項７９に記載の方法。
【請求項９６】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項７９に記載の方法。
【請求項９７】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、ヒト用の食品組成物、ペット用の食品組成物、又は栄養補
助食品として調合される組成物の一部として投与される、請求項７９に記載の方法。
【請求項９８】
　前記組成物が、約１５～約５０％のタンパク質、約５～約４０％の脂肪、約５～約１０
％の灰分をさらに含み、含水量が約５～約２０％である食品組成物である、請求項９７に
記載の方法。
【請求項９９】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、定期的に長期にわたり投与される、請求項７９に記載の方
法。
【請求項１００】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、前記動物に毎日投与される、請求項９９に記載の方法。
【請求項１０１】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、前記動物に、動物の神経系の１つ又は複数の構成要素の損
傷の治療、軽減、又は予防に有用な１種又は複数の治療剤と併用して、動物の神経系の１
つ又は複数の構成要素の損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で投与される、請求項７
９に記載の方法。
【請求項１０２】
　前記治療剤が、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、
免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮ
Ａ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバル
プロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、又はリドカインのうち１種
又は複数である、請求項１０１に記載の方法。
【請求項１０３】
　前記コルチコステロイドが、メチルプレドニゾロンである、請求項１０２に記載の方法
。
【請求項１０４】
　前記免疫抑制薬が、プレドニゾン、シクロスポリン、又はアザチオプリンのうち１種又
は複数である、請求項１０２に記載の方法。
【請求項１０５】
　前記治療用細胞が、幹細胞である、請求項１０２に記載の方法。
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【請求項１０６】
　前記ニューロトロフィンが、ＮＴＦ－３である、請求項１０２に記載の方法。
【請求項１０７】
　前記抗うつ薬が、アミトリプチリン又は他の三環系抗うつ薬である、請求項１０２に記
載の方法。
【請求項１０８】
　前記抗てんかん薬が、ガバペンチン、フェニトイン、又はカルバマゼピンである、請求
項１０２に記載の方法。
【請求項１０９】
　前記抗痙攣薬が、プレガバリンである、請求項１０２に記載の方法。
【請求項１１０】
　前記組成物が、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１種又は複数の治療剤を含ん
でもよい医薬又は栄養補強組成物である、請求項７９に記載の方法。
【請求項１１１】
　前記ＵＦＡ及びＮＯＲＣが、前記動物に、前記損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１
つ又は複数の理学的治療と併用して投与される、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１２】
　前記治療剤が、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、
免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮ
Ａ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバル
プロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、又はリドカインのうち１種
又は複数である、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１３】
　前記神経系の前記損傷が、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は前記神経
系の別の構成要素のうち１つ又は複数の損傷を含む、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１４】
　前記損傷が、前記動物の末梢神経系の構成要素への損傷である、請求項１１３に記載の
方法。
【請求項１１５】
　前記損傷が、一過性神経伝導障害若しくは軸索断裂、又はＩ～ＩＩＩ度のいずれかに分
類される、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１６】
　前記損傷が、一過性神経伝導障害（Ｉ度）又は軸索断裂（ＩＩ度）に分類される、請求
項１１５に記載の方法。
【請求項１１７】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１８】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項１１０に記載の方法。
【請求項１１９】
　前記動物が、加齢動物である、請求項７９に記載の方法。
【請求項１２０】
　前記動物が、前記神経系の損傷に伴う表現型を有する、請求項７９に記載の方法。
【請求項１２１】
　前記表現型が、感覚機能の変質若しくは運動機能の変質、又は感覚若しくは運動情報の
処理の変質のうち、１つ又は複数を包含する、請求項１２０に記載の方法。
【請求項１２２】
　前記感覚機能の変質が、前記表現型を有さない対照動物と比較した場合の、機械受容器
、化学受容器、温度受容器、電気受容器、触覚受容器又は痛覚受容器の変質のうち１つ又
は複数を含む、請求項１２１に記載の方法。
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【請求項１２３】
　前記運動機能の変質が、前記表現型を有さない対照動物と比較した場合の、反射時間の
増加、繊細な運動制御の低下、安定性の低下、可動域の低下、可動度の低下、実際の若し
くは感覚としての筋力低下、麻痺、又は筋委縮のうち１つ又は複数を含む、請求項１２１
に記載の方法。
【請求項１２４】
　前記表現型が、前記表現型を有さない対照動物と比較した場合の、神経学的なシグナル
の生成、蓄積、放出、伝達、受容、伝播、中継、又はタイミングの変質である、請求項１
２０に記載の方法。
【請求項１２５】
　前記動物が、健康な加齢動物である、請求項７９に記載の方法。
【請求項１２６】
　前記動物がコンパニオンアニマルである、請求項１２５に記載の方法。
【請求項１２７】
　動物の健康及びウェルネスを促進するための方法であって、神経系の少なくとも１つの
構成要素が損傷を受けやすい又は損傷している動物を特定するステップと、前記動物に、
１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯＲＣを、前記動物の神経系の少なくとも１
つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与し、それにより、前
記動物の健康及びウェルネスを促進するステップとを含む方法。
【請求項１２８】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１２９】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１３０】
　前記動物が、ヒト又はコンパニオンアニマルである、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１３１】
　前記動物が、加齢動物である、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１３２】
　前記動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそ
れらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は
予防に有効な量で投与するステップをさらに含む、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１３３】
　前記ＵＦＡが、１種又は複数のｎ－３脂肪酸であり、前記ＮＯＲＣが、アルギニン、一
酸化窒素放出性のアルギニン誘導体若しくは類似体、シトルリン、又はオルニチンのうち
１種又は複数である、請求項１２７に記載の方法。
【請求項１３４】
　動物にとっての壮年期を延長するための方法であって、神経系の少なくとも１つの構成
要素が損傷を受けやすい又は損傷している動物を特定するステップと、動物に、１種又は
複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯＲＣを、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素
への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与し、それにより、前記動物のクオ
リティーオブライフを改善するステップとを含む方法。
【請求項１３５】
　前記損傷が、身体的な傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそ
れらの組合せが原因で生じるものである、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１３６】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１３７】
　前記動物が、ヒト又はコンパニオンアニマルである、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１３８】
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　前記動物が、加齢動物である、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１３９】
　前記動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそ
れらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は
予防に有効な量で投与するステップをさらに含む、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１４０】
　前記ＵＦＡが、１種又は複数のｎ－３脂肪酸であり、前記ＮＯＲＣが、アルギニン、一
酸化窒素放出性のアルギニン誘導体若しくは類似体、シトルリン、又はオルニチンのうち
１種又は複数である、請求項１３４に記載の方法。
【請求項１４１】
　動物のクオリティーオブライフを改善するための方法であって、神経系の少なくとも１
つの構成要素が損傷を受けやすい又は損傷している動物を特定するステップと、動物に、
１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯＲＣを、動物の神経系の少なくとも１つの
構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与し、それにより、前記動
物のクオリティーオブライフを改善するステップとを含む方法。
【請求項１４２】
　前記損傷が、身体的傷害、疾患、前記動物の全身状態、前記動物の代謝状態、又はそれ
らの組合せが原因で生じるものである、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４３】
　前記損傷が、末梢神経障害である、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４４】
　前記動物が、ヒト又はコンパニオンアニマルである、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４５】
　前記動物が、加齢動物である、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４６】
　前記動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそ
れらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は
予防に有効な量で投与するステップをさらに含む、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４７】
　前記ＵＦＡが、１種又は複数のｎ－３脂肪酸であり、前記ＮＯＲＣが、アルギニン、一
酸化窒素放出性のアルギニン誘導体若しくは類似体、シトルリン、又はオルニチンのうち
１種又は複数である、請求項１４１に記載の方法。
【請求項１４８】
　ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤のうち１種又は複数を含有させること
に適した少なくとも１つの材料を備え、前記材料に、パッケージが動物の神経系への損傷
の治療、軽減、又は予防に有効な化合物を含有する旨を示す、１つ又は複数の単語、絵や
写真、デザイン、頭字語、宣伝文句、語句、又は他のデバイス、或いはそれらの組合せを
含有するラベルが添付されているパッケージ。
【請求項１４９】
　ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤のうち１種又は複数をさらに含む、請
求項１４８に記載のパッケージ。
【請求項１５０】
　少なくとも１つの窓をさらに備える、請求項１４８に記載のパッケージ。
【発明の詳細な説明】
【発明の詳細な説明】
【０００１】
［関連出願の相互参照］
　[0001]本出願は、２０１１年２月１８日に出願された米国特許仮出願第６１／４６３５
９４号の優先権を主張するものであり、同文献の開示内容は、本参照により本明細書に組
み込まれる。
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【０００２】
［発明の背景］
［発明の分野］
　[0002]本発明は、一般的には、動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防するため
の方法及び組成物、詳細には、動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防するために
不飽和脂肪酸及び一酸化窒素放出化合物を使用する方法及び組成物に関する。
【０００３】
［関連技術の説明］
　[0003]神経系は、内的及び外的な刺激に対する体の反応を調節する、細胞、組織、及び
器官の複雑なネットワークである。脊椎動物において、神経系は、脳、脊髄、神経、神経
節、並びに受容器部分及び効果器部分から成る。哺乳動物において、神経系は、中枢神経
系及び末梢神経系から成る。中枢神経系は、脳及び脊髄から成り、脳と脊髄は両方とも、
保護の役割を果たす結合組織により取り巻かれている。末梢神経系は、中枢神経系との間
でインパルスを送受信する神経から成り、体から中枢神経系に向かうシグナルを受け取る
感覚（求心）経路と、中枢神経系から体に向かうシグナルを中継する運動（遠心）経路と
の両方を含んでいる。感覚（求心）経路及び運動（遠心）経路は、体性神経系及び自律神
経系により制御される。体性神経系は、筋肉系及び外的感覚受容器（ｅｘｔｅｒｎａｌ　
ｓｅｎｓｏｒｙ　ｒｅｃｅｐｔｏｒ）を制御するすべての神経を含む。自律神経系は、内
部器官を制御する運動ニューロンから成り、ホメオスタシスの維持に関与しており、２つ
の部分、すなわち交感神経系と副交感神経系とに分けられる。交感神経系は、「闘争・逃
走」反応などストレス因子に対する反応に主に関与しており、副交感神経系は、「弛緩」
反応を制御し、例えば、ストレス反応後にホメオスタシスを取り戻すように働く。
【０００４】
　[0004]神経系が正しく機能することにより、動物は、生き、呼吸し、自らを取り巻く環
境と相互作用し、生殖することなどが可能になる。しかし、神経系は、身体的傷害、疾患
、及び他の損傷を含め、さまざまな発生源に由来する損傷を受けやすい。中枢神経系又は
末梢神経系のいずれか又は両方が傷害又は損傷される可能性があり、そのような損傷の程
度はさまざまである。
【０００５】
　[0005]身体的傷害は、外傷が原因で生じる神経系の傷害、例えば、毎日の若しくは日常
的な活動による傷害、スポーツ若しくは競技による傷害、熱傷、電気ショック、寒冷曝露
、又は、使いすぎ、繰返しの使用、若しくは不使用に起因する損傷により生じる可能性が
ある。傷害の別の高頻度の発生源は、事故による外傷、例えば、神経系の傷害を招くこと
の多い自動車事故又は労働災害、裂傷、銃撃などである。ヒトにおける身体的傷害の例と
して、格闘技（例えばボクシング）の対戦相手、フットボール選手、ホッケー選手が受け
た頭部への強打、特に、そのような強打が、激しいもので、長時間繰り返され、又は未治
療のまま放置された場合、神経系の傷害、特に脳又は脊髄への傷害を招くことがある。運
動選手を保護するための、安全用具、診断法、及び治療法の改善、並びにルールの変更は
、名目上は、リスク外傷（ｒｉｓｋ　ｉｎｊｕｒｙ）を緩和するように立案される。圧迫
性傷害は周知であり、例としては、繰り返し使用することによって生じる型（例えば、手
根管症候群）、及び激しい事故（ｃｒｕｓｈｉｎｇ　ａｃｃｉｄｅｎｔ）が挙げられる。
【０００６】
　[0006]疾患は、神経系への傷害の別の高頻度の発生源である。さまざまな疾患が原因で
、中枢神経系又は末梢神経系に、一次的又は二次的な結果のいずれかであるような傷害又
は侵襲が生じる可能性がある。多くの感染性及び／又は炎症性の病態が、神経系への損傷
、例えば多様な型のニューロパチーを招く可能性がある。そのような感染性又は炎症性疾
患の例としては、ライム病、ジフテリア、ＨＩＶ／ＡＩＤＳ、ハンセン病、帯状疱疹（す
なわち、ヘルペス水痘帯状疱疹）及び他のヘルペス感染症、Ｂ型肝炎、Ｃ型肝炎が挙げら
れ、ある特定の腫瘍性疾患は、ニューロパチー又は神経系への他の損傷の原因となること
が完全に解明されている。多様な他の疾患、例えば、ある特定の自己免疫性の病態、及び
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／又は、原因物質が不明な感染症と考えられる疾患も、神経障害性の問題に繋がる可能性
がある。そのような疾患の例としては、類肉腫症、ギランバレー症候群、急性炎症性脱髄
性多発ニューロパチー（ＡＩＤＰ）、慢性炎症性脱髄性多発ニューロパチー（ＣＩＤＰ）
、セリアック病、及び多巣性運動ニューロパチーが挙げられる。関係のある血管性の病態
、例えば、結節性多発動脈炎（ＰＡＮ）、関節リウマチ、全身性エリテマトーデス（ルー
プス）、及びシェーグレン症候群は、神経障害性の傷害と関連付けられてきた。神経障害
性の傷害を引き起こす可能性があるまた他の疾患としては、タンパク質異常に伴う末梢性
ニューロパチー、例えば、単クローン性γグロブリン血症、アミロイドーシス、クリオグ
ロブリン血症、及びＰＯＥＭＳが挙げられる。
【０００７】
　[0007]神経系への傷害の第３のカテゴリーは、おそらくより一般的であり、全身性の状
態と代謝性の状態の両方を含んでいる。全身性の状態としては、例えば、中毒症（すなわ
ち、毒素への曝露）、化学的な曝露（例えば、偶発的な曝露、薬物の使用及び／又は乱用
など）、アルコール使用などが挙げられる。関連のある代謝性の状態としては、糖尿病、
低血糖症、尿毒症、甲状腺機能低下症、肝不全、赤血球増加症、アミロイドーシス、末端
肥大症、ポルフィリン症、脂質／糖脂質代謝障害、メタボリックシンドローム、ホルモン
のバランス異常（甲状腺ホルモン、成長ホルモン）、栄養／ビタミン欠乏症（ビタミンＢ
－１、Ｂ－６、Ｂ－１２、ナイアシン、チアミン、Ｅ）、及びミトコンドリア障害が挙げ
られる。これらの状態はすべて、代謝経路の調節異常に起因するミエリン及び軸索の構造
又は機能を変質させることにより、末梢神経に関与する可能性がある。加えて、多様な神
経系機能、特にある特定の感覚機能、例えば、聴覚（難聴、耳鳴り）、味覚、嗅覚、視覚
、触覚（例えば、繊細な感触の喪失、震え、無痛、痛覚過敏、無感覚）、平衡、運動制御
などにおいて、年齢に関係した衰退が一定量認められる。加えて、神経原線維変化（ｔａ
ｎｇｌｅｓ）、プラーク、萎縮、色素（リポフスチン）沈着など、加齢に応じて多様な生
理学的変化の存在がみられることがあるが、場合によっては、これらの変化は、ある特定
の型の認知症などの神経系の損傷を伴う。いくつかの神経障害性の病態は、既知の原因も
、明らかな基礎病因もなく、したがって、「突発性」ニューロパチーとみなされる。その
ような病態は、罹患している動物だけでなく、医師、医療提供者などにとっても特にもど
かしいものであり得るが、その理由は、治療計画を立てるのが難しい場合があるからであ
る。
【０００８】
　[0008]以上のように、神経系及び／又は神経への傷害又は損傷には、多くの型及び発生
源のものがある。例えば、米国国立神経疾患・脳卒中研究所（Ｕ．Ｓ．　Ｎａｔｉｏｎａ
ｌ　Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ　ｏｆ　Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ　Ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ　ａｎ
ｄ　Ｓｔｒｏｋｅ）の統計からは、１００種類を超える末梢性ニューロパチーが明らかに
なっている。そのような損傷は、急性の場合も慢性の場合もある。
【０００９】
　[0009]起こり得るすべての型の神経傷害を定義する単一の分類システムは存在しないが
、そのようなシステムは、一般に、傷害の程度を、症状、病理、及び予後の見込みと関連
させる。２つの周知のシステムは、末梢神経傷害についてのＳｅｄｄｏｎの分類及びＳｕ
ｎｄｅｒｌａｎｄの分類である。それぞれにおいて、末梢神経傷害は、神経の連続性の有
無、及び回復の見込みによる、３つの主要な型の神経線維傷害に基づいて分類される。Ｓ
ｅｄｄｏｎの著名なシステムでは、３つの型の神経傷害があり、重症度が増加する順に、
一過性神経伝導障害、軸索断裂、及び神経断裂である。Ｓｕｎｄｅｒｌａｎｄは、Ｉ～Ｖ
の尺度を用いて傷害を段階分けしており、Ｉ度及びＩＩ度は、Ｓｅｄｄｏｎの最初の２つ
の等級と同一である。ＳｕｎｄｅｒｌａｎｄのＩＩＩ度、ＩＶ度、及びＶ度は、Ｓｅｄｄ
ｏｎの分類の神経断裂にすべて包含される。
【００１０】
　[0010]一過性神経伝導障害は、神経傷害のうち最も重症度の低い形態であるが、その理
由は、神経の物理的構造が無傷のままだからである。最も一般的には、一過性神経伝導障
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害は、神経の圧迫又は血液供給の途絶（例えば、虚血）を伴い、その結果、神経線維を下
降するインパルスの伝導が遮断される。一般に、機能の一時的な喪失があるのみで、この
喪失は可逆性である。神経損傷は広範に及ばないので、ミエリン鞘層の変性（すなわち、
「ウォーラー変性」）は、一般に生じない。ミエリン鞘層の変性は、必要なときに神経が
再生又は再建される前兆である。したがって、一過性神経伝導障害からの回復は、損傷さ
れた神経の再生を必要としない。一過性神経伝導障害は、感覚機能よりむしろ運動機能が
大きく影響を受けることが特徴である場合が多く、自律神経機能も保持される。この型の
傷害からは完全な回復が期待され、外科的介入は適応されない。
【００１１】
　[0011]軸索断裂は、より重症度の高い神経傷害であり、ニューロンの軸索の途絶を伴う
がミエリン鞘は維持される。この型の神経損傷は、運動神経系、感覚神経系、及び自律神
経系の麻痺の原因となることがある。この型の傷害は、典型的に、力、例えば、衝突、強
打、又はこれらに似た出来事に由来する力が原因で生じる。神経損傷をもたらす力が除か
れると、軸索は、再生し、完全に回復することがある。軸索断裂は、軸索、及び、軸索を
覆うミエリンの、相対的な連続性の喪失を伴う。軸索の連続性が失われるので、ウォーラ
ー変性が生じる。脊髄の運動神経と感覚神経（ｍｏｔｏｒ　ａｎｄ　ｓｅｎｓｏｒｙ　ｓ
ｐｉｎｅｓ）の両方の喪失は、軸索断裂の場合の方が一過性神経伝導障害の場合より完全
性が高い。回復は、軸索の再生を介して生じる。軸索断裂は、通常は、一過性神経伝導障
害より激しい挫滅又は打撲の結果生じるものであるが、神経が伸張されたときにも生じる
可能性がある。通常は、軸索が近位逆行性に変性しているエレメントがある。再生が生じ
るためには、この喪失がまず克服されなければならない。再生、ひいては回復には、通常
は数週間から数年かかり、回復が進行し続けない場合には、外科的介入が適切である場合
がある。
【００１２】
　[0012]神経断裂は、実質的な回復の可能性がある中では最も重症度の高い傷害である。
一般に、神経断裂は、激しい打撲、伸張、又は裂傷が原因である。軸索及び被包する結合
組織は、その連続性を失う。典型的に、運動機能、感覚機能、及び自律神経機能の完全な
喪失が認められる。ウォーラー変性が生じ、再生及び回復には長い時間を要する。回復は
、一般にむらがあり、完全ではない。
【００１３】
　[0013]外傷性傷害は、中枢神経系、すなわち、（脳及び脊髄）について最も高頻度にみ
られる傷害である。外傷性脳傷害（ＴＢＩ）は、外的な力が原因で生じる傷害である。Ｔ
ＢＩは、重症度（軽度、中等度、及び重度）、傷害の解剖学的な特徴（限局性又はびまん
性、軸外又は軸内（ｉｎｔｒａｌ－ａｘｉａｌ）、及び傷害の機序（穿通性の頭部傷害又
は非穿通性の頭部傷害）に基づいて分類される。米国脊髄損傷協会は、外傷性脊髄傷害を
５つのカテゴリー（Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ、及びＥ）に分類している。外傷性傷害が原因で生じ
る損傷及び細胞死は、一次的及び二次的な傷害の結果もたらされるものである。一次的傷
害及び細胞死は、組織及び血管を伸張、圧迫し、引き裂く、外傷の衝撃が原因で生じる。
しかし、はるかに大規模な損傷及び細胞死は、二次的傷害が原因で生じる。二次的傷害の
機序には、虚血、低酸素状態、浮腫、フリーラジカルによる損傷、及び炎症などが含まれ
る。
【００１４】
　[0014]神経系への損傷からの治癒又は回復には、変性、神経再生、又は再ミエリン化が
必要となる可能性がある。グリア若しくはミエリン、及び／又は、ニューロン若しくは軸
索、樹状突起、シナプス、又は神経系の他の部分の発生を伴うことがある。切断の場合は
、外科的介入により治癒が容易になる可能性がある。中枢神経系への損傷の治癒について
の予後は、一般に、末梢神経系の傷害の回復と比較して悲観的である。
【００１５】
　[0015]神経系の傷害を予防又は治療するための方法は、当技術分野で公知である。国際
公開第２０１００２４４３２号には、ＣＮＳ傷害の治療にＴＧＦ－β１阻害薬（抗ＴＧＦ
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－β１抗体など）を使用することが開示されている。米国特許出願公開第２００９０３２
５９２０号には、外傷性の中枢神経系の傷害の治療にプロゲステロンを使用することが開
示されている。米国特許出願公開第２００８０１６０００６号には、傷害された神経系に
おける神経細胞生存率の改善に、無機塩、少なくとも１０種の必須アミノ酸、酸化防止剤
、ホルモン、必須脂肪酸、及びビタミンの、ｉｎ　ｖｉｔｒｏでの及び局所的な使用が開
示されている。米国特許出願公開第２００７０２０３２３９号には、ＣＮＳへの急性傷害
の予防及び治療にカリウム－アデノシン三リン酸チャネル遮断薬を使用することが開示さ
れている。
【００１６】
　[0016]一方では、ニューロパチーの治療に必須脂肪酸を使用する可能性についての文献
報告もあれば、同様の目的でビタミンＢを使用する可能性についての報告もある。他方で
は、多くの型のニューロパチーにおいて、一酸化窒素、及び／又は一酸化窒素合成酵素（
又はそのトリガー）を原因物質（複数可）及び／又は増悪因子（複数可）として関係付け
ている文献報告が多数ある。
【００１７】
　[0017]神経系での使用を意図した公知の方法はあるが、動物の神経系への損傷を治療、
軽減、又は予防するための新規の方法が必要であり、そのような方法は、当技術分野にお
ける進歩を示すこととなろう。
【００１８】
［発明の概要］
　[0018]したがって、本発明の目的は、動物の神経系、特に脳、脊髄、及び末梢神経系へ
の損傷を治療、軽減、又は予防するための方法を提供することである。
【００１９】
　[0019]本発明の別の目的は、傷害、疾患、又は加齢が原因で生じる動物の神経系への損
傷を治療、軽減、又は予防するための方法を提供することである。
【００２０】
　[0020]本発明のさらなる目的は、傷害、疾患、又は加齢が原因で生じる動物の脳への損
傷を治療、軽減、又は予防するための方法を提供することである。
【００２１】
　[0021]本発明の別の目的は、傷害、疾患、又は加齢が原因で生じる動物の脊髄への損傷
を治療、軽減、又は予防するための方法を提供することである。
【００２２】
　[0022]本発明の別の目的は、傷害、疾患、又は加齢が原因で生じる動物の末梢神経系へ
の損傷を治療、軽減、又は予防するための方法を提供することである。
【００２３】
　[0023]本発明の別の目的は、壮年期の年齢（ｐｒｉｍｅ　ｙｅａｒ）の間、及び、動物
の生涯を通じて、神経系を保存又は維持するための方法を提供することである。
【００２４】
　[0024]本発明の別の目的は、動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防することに
より、動物の健康又はウェルネスを促進するための方法を提供することである。
【００２５】
　[0025]このような目的のうち１つ又は複数は、神経系への損傷を受けやすい又は神経系
が損傷している動物を特定することと、該動物に、１種又は複数の不飽和脂肪酸（ＵＦＡ
）及び１種又は複数の一酸化窒素放出化合物（ＮＯＲＣ）を、該動物の神経系への損傷の
治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与することとにより達成される。ある特定の実
施形態においては、１種若しくは複数のビタミンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又
はそれらの組合せが、神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予
防に有効な量のＵＦＡ及びＮＯＲＣと併用投与される。
【００２６】
　[0026]本発明の他の及びさらなる目的、特徴、並びに利点は、当業者には容易に明らか
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となろう。
【００２７】
［発明の詳細な説明］
定義
　[0027]本明細書においては、次の略語を使用することがある：ＡＡ、アラキドン酸；ａ
ｋａ、別称；ＡＬＡ、α－リノレン酸；ＡＮＯＶＡ、分散分析；ＣＴ、コンピューター断
層撮影法；ＤＨＡ、ドコサヘキサエン酸；ＤＰＡ、ドコサペンタエン酸；Ｅ２、エストラ
ジオール；ＥＭＧ、筋電図検査；ＥＰＡ、エイコサペンタエン酸；ＦＯＳ、フルクトオリ
ゴ糖（複数可）；ＧＯＳ、ガラクトオリゴ糖（複数可）；ＬＡ、リノール酸；Ｌ－Ａｒｇ
、Ｌ－アルギニン；ＭＲＩ、磁気共鳴画像化法；ＮＣＶ、神経伝導速度；ＮＯ、一酸化窒
素；ＮＯＲＣ、一酸化窒素放出化合物（複数可）；ＯＶＸ、卵巣切除した；ＴＥＮＳ、経
皮的電気神経刺激法；ＴＴＣ、塩化テトラゾリウム；ＴＵＮＥＬ、ターミナルデオキシヌ
クレオチジルトランスフェラーゼｄＵＴＰニック端標識；ＵＦＡ、不飽和脂肪酸（複数可
）、及びＸＯＳ、キシロオリゴ糖（複数可）。
【００２８】
　[0028]用語「動物」は、動物の神経系への損傷の改善又は減少により利益を得ることが
できる任意の動物を意味し、このような動物としては、少なくとも、ヒト、鳥、ウシ科、
イヌ科、ウマ科、ネコ科、ヤギ（ｈｉｃｒｉｎｅ）、オオカミ、ネズミ科、ヒツジ、又は
ブタである動物、好ましくは飼い馴らされた動物、より好ましくはコンパニオンアニマル
が挙げられる。
【００２９】
　[0029]用語「コンパニオンアニマル」は、飼い馴らされた動物、例えば、連れ合いとし
て、娯楽、心理的支援、教育、身体介助、対外的誇示（ｅｘｔｒｏｖｅｒｔ　ｄｉｓｐｌ
ａｙ）、及びヒトが他の種の動物と共有したいと願う又はその必要がある他の機能すべて
のためにヒトが飼っている、イヌ、ネコ、鳥、ウサギ、モルモット、フェレット、ハムス
ター、ネズミ、スナネズミ、プレジャーホース、ウシ、ヤギ、ヒツジ、ロバ、ブタ、及び
より珍しい種の動物を意味する。
【００３０】
　[0030]用語「個体」は、動物についていう場合、任意の種又は種類の個々の動物を意味
する。
【００３１】
　[0031]用語「不飽和脂肪酸」又は「ＵＦＡ」は、１種又は複数の多価不飽和脂肪酸及び
／又は一不飽和脂肪酸を意味し、例としては、少なくとも１つの二重結合を有するモノカ
ルボン酸が挙げられる。ＵＦＡとしては、（ｎ－６）脂肪酸、例えばリノール酸（ＬＡ）
及びアラキドン酸（ＡＡ）、並びに、（ｎ－３）脂肪酸、例えばエイコサペンタエン酸（
ＥＰＡ）、α－リノレン酸（ＡＬＡ）、ドコサペンタエン酸（ＤＰＡ）、及びドコサヘキ
サエン酸（ＤＨＡ）が挙げられる。ＵＦＡとしては、ミリストレイン酸、パルミトレイン
酸、オレイン酸、リノール酸、ｃｉｓ－バクセン酸、及びエルカ酸も挙げられる。
【００３２】
　[0032]用語「魚油」は、ＵＦＡに比較的富む脂肪性又は油性の抽出物を意味し、未精製
であるか精製されているかを問わず、海洋動物、好ましくは冷水魚、例えば、限定するも
のではないが、サケ、マグロ、サバ、メンヘーデン、ニシン、シーバス、シマスズキ、ス
ケトウダラ、ヒラメ、オヒョウ、ナマズ、レイクトラウト、アンチョビー、及びイワシ、
並びに、サメ、メカジキ、アマダイ、エビ、及びハマグリ、又はそれらの任意の組合せか
ら得られる。「魚油」は、原材料供給者が使用する専門用語でもあり、さまざまなＵＦＡ
含有量及び純度の一連の製品を包含する。
【００３３】
　[0033]用語「一酸化窒素放出化合物」又は「ＮＯＲＣ」は、動物の体内で、一酸化窒素
の放出の原因となる、又は結果として一酸化窒素を放出できる、任意の化合物（複数可）
を意味する。そのような化合物の例としては、Ｌ－アルギニン、Ｌ－アルギニンを含有す
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るペプチド及びタンパク質、並びに、一酸化窒素を放出することが公知である又は確定し
ているＬ－アルギニン類似体又は誘導体、例えば、アルギニンα－ケトグルタル酸、ＧＥ
Ａ３１７５、ニトロプルシドナトリウム、三硝酸グリセリル、Ｓ－ニトロソ－Ｎ－アセチ
ルペニシラミン、ニトログリセリン、Ｓ－ＮＯ－グルタチオン、ＮＯがコンジュゲートさ
れた非ステロイド性抗炎症薬（例えば、ＮＯ－ナプロキセン、ＮＯ－アスピリン、ＮＯ－
イブプロフェン、ＮＯ－ジクロフェナク、ＮＯ－フルルビプロフェン、及びＮＯ－ケトプ
ロフェン）、ＮＯ放出化合物－７、ＮＯ放出化合物－５、ＮＯ放出化合物－１２、ＮＯ放
出化合物－１８、ジアゼニウムジオレート（ｄｉｏｌａｔｅ）及びその誘導体、ジエチル
アミンＮＯＮＯエート、並びに、動物において一酸化窒素、特に「遊離」ＮＯの放出の原
因となる、それらの任意の有機若しくは無機化合物、生体分子、又は類似体、同族体、コ
ンジュゲート、又は誘導体が挙げられる。ＮＯＲＣは、体内で代謝されると一酸化窒素放
出化合物に変換できる栄養補助物質、例えばシトルリン及びオルニチンを包含するとも定
義される。
【００３４】
　[0034]用語「神経系」は、中枢神経系又は末梢神経系のいずれかの一部である任意の又
はすべての構成要素（複数可）を包含し、例としては、本来の神経（特に、脳神経及び脊
髄神経）、ミエリン鞘、及び、神経系の他の部分又は一部が挙げられる。好ましくは、本
明細書における多様な実施形態に関しては、神経系は、末梢神経系を意味する。末梢神経
系の顕著な特徴の１つは、ミエリンコーティングの構成源が特異的なことである。当業者
には理解されるであろうが、ミエリンは一般にグリア細胞でできているが、末梢神経のミ
エリンの構成源はシュワン細胞であり、中枢神経系のミエリンの構成源は乏突起膠細胞で
ある。さらに、中枢神経系（例えば、脳及び脊髄）は、３つの別個の髄膜層（硬膜、くも
膜、及び軟膜（ｐｉｅ　ｍａｔｅｒ））を備えるが、末梢神経系は、髄膜層に取り巻かれ
ていない。
【００３５】
　[0035]したがって、本明細書において使用する場合、「神経系」は、いかなる特定の構
造型又は細胞型にも限定されず、ニューロン［例えば、感覚ニューロン、運動ニューロン
、及び中枢ニューロン（又は介在ニューロン）］、神経節、神経（すなわち、ニューロン
の束）、並びにそれらの任意の部分、例えば、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端
、受容器（例えば、神経受容器）、効果器、運動終板（ｍｏｔｏｒ　ｐｌａｔｅ）などを
包含することは理解されよう。さらに、神経系には、グリア細胞などの非神経細胞も包含
され、その例としては、中枢神経系におけるミクログリア、星状細胞、乏突起膠細胞、上
衣細胞、及び放射状グリア、並びに、末梢神経系におけるシュワン細胞、衛星細胞、及び
腸グリア細胞（ｅｎｔｅｒｉｃ　ｇｌｉａｌ　ｃｅｌｌ）が挙げられる。グリア細胞は、
ニューロンの特徴である軸索及び樹状突起がなく活動電位を発生させることはできないが
、それにもかかわらず、神経伝達の調整を助ける。さらに、グリアは、ニューロンを取り
囲みこれを定位置に保持する、ニューロンに栄養分及び酸素を供給する、１つのニューロ
ンを隣接するニューロンから隔離する、病原体を破壊する、並びに死滅したニューロンを
除去する（例えば、ウォーラー変性中に）などの重要な機能も果たす。
【００３６】
　[0036]用語「動物の神経系への損傷」は、動物の神経系の構成要素のあらゆる傷害、喪
失（一過性、一時的、短期的、又は長期的なもの）、損傷、遮断などを意味し、神経系全
体の任意の一部の、任意の１つ又は複数の解剖学的、生理学的、神経学的、生化学的、又
は他の側面（ａｓｐｅｃｔ）、好ましくは、末梢神経系の側面（すなわち、中枢神経系と
して特徴付けられない神経系の任意の構成要素、例えば、中枢神経系には存在する髄膜が
ない、末梢神経系の当該部分）への損傷を包含する。中枢神経系及び脊髄への認識可能な
損傷に加え、そのような損傷としては、原因によらず、脳神経又は脊髄神経、他の神経、
神経節、個々のニューロン又はニューロン群、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端
、受容器、運動終板などへの損傷が挙げられる。グリア細胞、又はその何らかの機能性へ
の損傷も、神経系への損傷として企図される。
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【００３７】
　[0037]損傷を受けた証拠であり得る動物の神経系の側面は、感覚機能若しくは運動機能
のいずれかの、又は、感覚情報若しくは運動情報の処理の任意の側面における表現型の変
化を包含する。感覚機能又は処理の変化は、少なくとも、機械受容器（例えば、聴覚、平
衡、伸展を担う）、光受容器（例えば、光検出、視覚を担う）、化学受容器（例えば、嗅
覚、味覚、並びに、消化器系及び／若しくは循環系におけるある特定のセンサー）、温度
受容器（温度）、電気受容器（動物の環境における電流に感応する）、並びに／又は痛覚
受容器（変化としては、刺激に対する無感覚（ｄｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ）又は過敏、
灼熱痛の感覚、感覚異常（ｐａｒａｔｈｅｓｉａ）、及び／又は肢端知覚過敏（ａｃｒｏ
ｔｈｅｓｉａ）を挙げることができる）の変化を包含する。運動受容器における変化は、
反射時間の増加（すなわち、反射の緩徐化）、又は、繊細な運動制御、安定性、可動域又
は可動度の低下、及び、実際の若しくは感覚としての筋力低下、並びに、麻痺及び／又は
筋委縮を招く可能性がある。動物によっては、ヒトにおいては公知でない受容器を有する
ことがあり、本発明においては、そのような受容器も神経系の一部として企図され、損傷
の対象となり得る。ニューロン又はその部分、例えば、軸索、樹状突起、シナプスなどへ
の物理的な損傷（例えば、先に論じたとおり）、又は、疾患、代謝障害、栄養欠乏などに
より生じる神経系の１つ又は複数の構成要素への生化学的な変化も、本明細書において使
用する「動物の神経系への損傷」内に包含される。神経学的なシグナルの生成、蓄積、放
出、伝達、受容、伝播、中継、又はタイミングにおける何らかの撹乱若しくは遮断、又は
その遅延も、「損傷」の構成要素となる。当業者には、そのような損傷の判定に有用な一
般的な診断法としては、神経学的検査、コンピューター断層撮影（ＣＴ）スキャン、磁気
共鳴画像化法（ＭＲＩ）、筋電図検査（ＥＭＧ）、神経伝導試験、例えば神経伝導速度（
ＮＣＶ）測定、及び、直接検査のための神経又は皮膚組織の生検があることは十分理解さ
れよう。動物の神経系の構成要素における損傷は、ある特定の型の損傷（例えば、進行性
の機能喪失）又は慢性損傷の場合は、対照、コホートとの比較で、又は、同じ個体につい
ての以前の時点との比較で、測定できる。再生及び／又は回復は、このような目的に有用
な前述の診断法又は他の手法のうち任意のものを用いてモニタリングすることもできる。
回復の測定により、損傷とは逆の関係の継続的な測定値が示されることがある。動物の神
経系への損傷は、先に論じたとおり、「物理的に誘発された」、「疾患に関係した」、及
び／又は「全身性／代謝性の」ものであってもよい。神経への損傷は、重症度に基づき、
一過性神経伝導障害、軸索断裂、及び神経断裂に、又は、Ｉ～Ｖ度のいずれかに、分類し
得る。
【００３８】
　[0038]本明細書において使用する場合、用語「治療、軽減、又は（若しくは）予防する
こと」は、本明細書において開示する組成物及び／又は方法から得られる有益な又は治療
的な効果の程度又は型をいう。特に、損傷を「治療すること」は、一般に、動物の神経系
においていくらかの量の損傷、喪失、又は衰退がすでに生じており、ある方法又は組成物
が、関連する損傷、喪失、又は衰退の１つ又は複数の症状又は結果を、すなわち、損傷、
喪失、又は衰退という事実が生じた後に、ある程度良くするために有用であることを指す
。「治療すること」は、さらに、所与の組成物又は方法が、何らかの潜在的な損傷、喪失
、又は衰退を最低限に抑える又は避けるという点では有効でない場合があることを指す。
損傷を「軽減すること」又は「減少させること」は、一般に、ある組成物の存在又は当該
方法の使用により、そのような損傷が生じる前に損傷、喪失、又は衰退をある程度減らす
ことが可能になる、すなわち、当該組成物の存在又は方法の使用には、少なくとも部分的
な予防効果があることを指す。軽減効果は、損傷又は傷害の型及び／又は程度（例えば、
等級又は段階）について観察し得る。損傷を「予防すること」は、話題としている組成物
又は方法が、動物の神経系における損傷、喪失、又は衰退の１つ又は複数の結果を予防す
ることが可能である、すなわち、当該組成物又は方法は、少なくとも部分的に予防に役立
ち、完全に予防に役立つ場合もあることを指す。「予防すること」は、損傷の型若しくは
程度と関係がある場合があり、又は、損傷、喪失、若しくは衰退の開始の遅延と関連があ
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る場合もある［予防は、利益を得る動物にとって「永久的な」ものである必要はなく、そ
の理由は、壮年期の年齢を延長することができ、及び／又はクオリティーオブライフを向
上することができる（例えば、年齢に関係した衰退の場合）からである］。したがって、
最低でも、「有効な」組成物又は方法は、実際に損傷を受けた後、何らかのプラスの効果
が得られるように損傷を治療することが可能である。好ましくは、本組成物又は方法は、
軽減効果を有しており、及び／又は、少なくとも何らかの予防効果をもたらすことが可能
である。より好ましくは、組成物又は方法は、少なくとも部分的には、本組成物が存在し
ない又は本方法を使用しない場合に、他の形で動物の神経系に生じる可能性が高いと思わ
れる損傷、喪失、又は衰退の１つ又は複数の側面を完全に予防することが可能である。
【００３９】
　[0039]本明細書において使用する場合、用語「食品、フード」又は「食品組成物」は、
動物（ヒトを含む）により摂取されその動物に栄養を供給することを意図した組成物を意
味する。本明細書において使用する場合、「ヒトの消費用に調合される食用製品」は、ヒ
トによる摂取を具体的に意図した任意の組成物である。「ペット用食品」は、ペット、特
にコンパニオンアニマルによる消費を意図した組成物である。「完全で栄養バランスのと
れたペット用食品」は、例えば、コンパニオンアニマルの栄養の分野における広く認めら
れた権威の勧告に基づいた、当該食品を与えられる又は消費することが意図される動物に
とっての公知の必要栄養素をすべて、適切な量及び比率で含有するペット用食品である。
したがって、そのような食品は、補助的な栄養源を添加することなく、生命を維持する又
は繁殖を促進するための単一の食餌摂取源として役立つことが可能である。
【００４０】
　[0040]栄養バランスのとれたペット用の食品組成物は、「ウェットフード」、「ドライ
フード」、又は中間的な含水量の食品であってもよい。「ウェットフード」とは、典型的
には缶又はホイル袋の中に包装されており、含水量が一般に約７０～約９０％の範囲であ
るペット用食品のことである。「ドライフード」とは、栄養組成はウェットフードと似て
いる場合があるが、含水量が限られているペット用食品のことである。ドライフードは、
典型的に約５～約２０％の範囲であり、したがって、例えば小型のビスケット様のキブル
として提供してもよい。現時点で好ましい一実施形態において、本組成物の含水量は約５
～約２０％である。ドライフード製品には、含水量が、表示された範囲内又はその前後で
ある食品が含まれており、そのため、ドライフード製品は、普通の保管条件下では、微生
物又は真菌による損傷又は汚染に実質的に抵抗性がある。
【００４１】
　[0041]本明細書において使用する場合、「栄養補助食品」は、動物の普通の食餌に加え
て摂取されることを意図した食品である。栄養補助食品は、任意の形態、例えば、固体、
液体、ゲル、錠剤、カプセル、粉末などであり得る。好ましくは、栄養補助食品は、便利
な剤形で提供される。いくつかの実施形態において、栄養補助食品は、大容量消費者用パ
ッケージ、例えば、大容量の粉末又は液体などで提供される。他の実施形態において、栄
養補助物質は、他の食料品、例えば、スナック、トリート、栄養補助用のバー、飲料など
の中に含ませるように、大容量で提供される。
【００４２】
　[0042]用語「有効量」は、化合物、材料、組成物、栄養補助食品、医薬、又は他の材料
の量を意味し、特定の生物学的な結果、例えば動物の視覚への損傷を軽減、予防、又は治
療することを達成するために有効な量である。
【００４３】
　[0043]「若年の」は、一般に、公知のパラメーターに従い、種ごと、又は、種内の品種
、血統、若しくは民族ごとに定義されるであろうが、若年成体期（ｙｏｕｎｇ　ａｄｕｌ
ｔｈｏｏｄ）にある個体、すなわち、性成熟期（ｐｕｂｅｒｔｙ）又は青年期（ａｄｏｌ
ｅｓｃｅｎｃｅ）を過ぎて成熟した個体をいう。「高齢の」又は「老年の」は、本明細書
において使用する場合、公知のパラメーターに従い、種ごと、又は、種内の品種、血統、
若しくは民族ごとに決定されるであろうが、身体的又は年代的に、平均余命の最後の約３
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０％以内にある個体をいう。当業者には、一般には「加齢」を使用した場合には、すべて
の生体が経験している過程であり、単純に、生きている動物はすべて、過去の状態より老
化している、という事実をいうことは十分理解されよう。文脈から明らかであろうが、用
語「加齢」は、本明細書において使用する場合、一般に、先に定義した「高齢の」と実質
的に同義であり、したがって、当該種類にとっての平均余命の最後の約３０％以内にある
動物を指す。
【００４４】
　[0044]本明細書において使用する場合、動物の生涯の「壮年期の年齢」は、若年成体期
（前述のとおり「若年の」）から、より老年の又は「高齢の」集団に及び得る。実際に、
動物の生涯の壮年期の年齢は、当該動物が、健康で、当該動物の老年期を通じて活動的で
あると仮定すれば、本質的には当該動物の死亡にまで及び得る。
【００４５】
　[0045]用語「壮年期を延長すること」は、動物が健康な生活を送る年数を延長すること
を意味し、動物が生きる年数を単に延長することを意味するのではなく、例えば、壮年期
を延長する治療を受けている動物は、当該治療を受けていない別の動物と比較して、より
長い時間にわたり、生涯の壮年期において健康であると考えられる。
【００４６】
　[0046]用語「動物の健康及び／又はウェルネス」は、動物が完全に身体的、精神的、及
び社会的に幸福であることを意味し、単に疾患又は病気が存在しないことを意味しない。
【００４７】
　[0047]用語「規則的な投与」は、本明細書において開示する組成物に関して本明細書に
おいて使用する場合、規則的な用量の組成物を動物に提供することを意味する。当業者に
は、投与頻度は、投与されることになる物質によって決まるものであり、組成物によって
は、所望の生化学的効果、生理学的効果、又は遺伝子発現効果など（神経学的効果及び神
経解剖学的な効果を包含する）を維持するために、程度の差はあっても頻回な投与が必要
又は可能である場合があることは十分理解されよう。規則的な投与の１つの目標は、規則
的な及び／若しくは一貫した用量の組成物、又は、そのような摂取の結果得られる直接若
しくは間接的な代謝産物を動物に提供することである。規則的な及び／又は一貫した投与
により、好ましくは、本組成物の構成要素、又はそれらの直接若しくは間接的な代謝産物
の血中濃度が、本組成物の投与を受けていない動物の血中濃度に比して上昇する、或いは
、さらにより好ましくは、本組成物の構成要素及び／又は代謝産物の一定の血中濃度がも
たらされるであろう。したがって、「定期的」は、少なくとも毎月投与することをいう。
「規則的な投与」は、月１回、週１回、又は１日１回であってもよい。投与は、１日１回
を超えて頻回に、例えば１日当たり複数回行ってもよい。他の基準での投与、例えば、隔
日、隔週、又は隔月、３日ごと、３週間ごと、又は３カ月ごと、４日ごと、４週間ごと、
又は４カ月ごとなども企図される。どのような投与頻度も、本明細書において明示的に例
示されているか否かに関わらず、特定の用途に有用とみなし得る。用語「定期的に長期に
わたり」は、本明細書において使用する場合、物質を定期的に長期投与することをいう。
【００４８】
　[0048]「長期」投与は、本明細書において使用する場合、一般に、１カ月を超える期間
をいう。２カ月、３カ月、又は４カ月より長い期間が企図される。５カ月、６カ月、７カ
月、８カ月、９カ月、又は１０カ月より長い期間を含め、より長期の期間も含まれる。１
１カ月又は１年を超える期間も含まれる。１年、２年、若しくは３年に及ぶ、又はそれを
超える、より長期的な使用も、本発明においては企図される。ある特定の動物の場合、動
物は、本発明の方法により特定された物質を、定期的に、又は定期的に長期にわたり投与
されることになると想定される。
【００４９】
　[0049]用語「～と併用して」は、薬物、栄養補助物質、食品、又は他の物質が、動物に
、（１）一緒に、例えば、組成物、特に食品組成物の形態で、又は（２）別々に、例えば
、同じ若しくは異なる時点で、及び／又は、同じ若しくは異なる頻度で、同じ若しくは異
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なる投与経路を用いて、投与されることを意味する。投与が「別々」であるとき、薬物、
栄養補助物質、食品、又は他の物質は、ほぼ同時又は周期的に与えることもできる。「ほ
ぼ同時」は、一般に、物質（例えば、食品又は薬物）が、互いに同時又は約７２時間以内
に投与されることを意味する。「周期的に」は、物質が、特定の物質について許容される
投与スケジュールで投与されることを意味する。「併用して」は、具体的には、薬物など
の物質は所定の期間にわたって投与し、本発明の組成物は無期限に投与する、投与スキー
ムを包含する。このようなスキームに沿った組成物の投与は、直接又は間接的な投与、例
えば、当該動物のための食餌計画と関連付けた投与であってもよい。通常の栄養所要量を
得るための栄養補助物質として利用する場合は、組成物は、動物に直接投与してもよい。
或いは、本組成物は、毎日の食餌若しくは食品（飲用水などの流体を包含する）、又は静
脈内との連結部（静脈栄養の治療を受けている動物の場合）と、接触又は混合させること
ができる。
【００５０】
　[0050]本明細書において使用する場合、用語「経口投与」又は「経口投与すること」は
、本明細書に記載する物質のうち１種又は複数を、動物が摂取すること、又は、ヒトが当
該物質を動物に給餌するように指示されること、又は実際に給餌することを意味する。用
語「摂取」は、本明細書において、用語「経口投与」と互換的に使用される。ヒトが当該
物質を経口投与又は給餌するように指示される場合、そのような指示は、ヒトに対して、
当該物質を使用すれば、言及されている利益を得ることができる及び／又は得ることにな
るということを指導する及び／又は知らせる指示であってもよい。そのような指示は、口
頭による指示［例えば、医師、獣医、若しくは他の医療専門家などからの口頭による指導
、又は、ラジオ若しくはテレビ媒体（すなわち、広告）によるもの］、或いは、書面によ
る指示［例えば、医師、獣医、若しくは他の医療専門家などから（例：処方箋）、販売の
専門家若しくは組織から（例：マーケティング用の小冊子、パンフレット、若しくは他の
指導用品などによる）の書面による指示、書面による媒体（例：インターネット、電子メ
ール、若しくは他のコンピューターに関係した媒体）、及び／又は当該物質に付随してい
る包装物によるもの］であってもよい。
【００５１】
　[0051]用語「局所投与」は、本明細書において使用する場合、組成物を、皮膚、粘膜、
眼、又は任意の他の上皮表面に投与又は適用することを意味する。
【００５２】
　[0052]用語「試料」は、任意の動物組織又は体液であり、例えば、ポリヌクレオチド、
ポリペプチド、抗体、代謝産物などを含有するものを意味し、ＤＮＡ及びＲＮＡを含有す
る、細胞及び他の組織を包含する。例としては、脂肪、血液、軟骨、結合組織、上皮、リ
ンパ、筋肉、神経、痰などの細胞及び組織が挙げられる。試料は、固体でも液体でもよく
、ＤＮＡ、ＲＮＡ、ｃＤＮＡ、組織（複数可）、体液（例えば、血液若しくは尿）、細胞
、細胞調製物若しくはその画分、染色体、細胞小器官などであってもよく、又はそれらを
含有してもよい。
【００５３】
　[0053]用語「単一のパッケージ」は、キット構成要素が、中に入っている又は一緒にな
っている形で１つ若しくは複数の容器と物理的に結び付いており、製造、流通、販売、又
は使用のための単位とみなされることを意味する。容器としては、限定するものではない
が、袋、箱、瓶、シュリンクラップパッケージ、ステープル留めされ又は他の形で添付さ
れた構成要素、又はそれらの組合せが挙げられる。単一のパッケージは、物理的に結び付
いており、そのため、製造、流通、販売、又は使用のための単位とみなされる、個々の食
品組成物の容器であってもよい。
【００５４】
　[0054]用語「バーチャルパッケージ（ｖｉｒｔｕａｌ　ｐａｃｋａｇｅ）」は、キット
構成要素に、他の構成要素の入手方法をユーザーに指導する１つ又は複数の物理的又はバ
ーチャルなキット構成要素についての指示が付随していること、例えば、袋の中に、ウェ
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ブサイトを訪問して録音メッセージを聴く、視覚的なメッセージを見る、又は、介護者若
しくは指導者に連絡してキットの使用方法についての指導を受けるようユーザーに指導す
る指示が書かれた１つの構成要素が入っていることを意味する。
【００５５】
　[0055]本明細書において表現するすべての比率（％）は、特に明記しない限り、乾物（
又は「乾燥重量」）ベースでの組成物の重量比である。当業者には、用語「乾物ベース」
又は「乾燥重量ベース」は、組成物中に存在する原材料の量が、組成物中の遊離水分を除
去した後の組成物との比較で表現されることを意味することは理解されよう。
【００５６】
　[0056]本明細書において表現する投与量は、他の形で表現していない限り、一般に、体
重１キログラム当たりのミリグラム又はグラム（ｍｇ／ｋｇ又はｇ／ｋｇ）として示す。
【００５７】
　[0057]本明細書において使用する場合、範囲は、当該範囲内のありとあらゆる値を列挙
及び記載する必要を回避するために、本明細書においては省略表現で使用する。当該範囲
内の任意の適切な値を選択でき、適切な場合には、当該範囲の上限値、下限値、又は限界
値として選択できる。
【００５８】
　[0058]本明細書において使用する場合、文脈によりそうでないことが明確に述べられて
いない限り、ある単語の単数形には複数形が包含され、その逆も同様である。したがって
、「ａ」、「ａｎ」、及び「ｔｈｅ」といった場合は、一般に、それぞれの用語の複数形
が包含される。例えば、「化合物（ａ　ｃｏｍｐｏｕｎｄ）」又は「方法（ａ　ｍｅｔｈ
ｏｄ）」といった場合は、複数の当該「化合物（ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ）」又は「方法（ｍ
ｅｔｈｏｄｓ）」が包含される。同様に、単語「～を含む（ｃｏｍｐｒｉｓｅ）」、「～
を含む（ｃｏｍｐｒｉｓｅｓ）」、及び「～を含む（こと）（ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ）」
は、排他的ではなく包括的なものと解釈されたい。同様に、用語「～を包含する（ｉｎｃ
ｌｕｄｅ）」、「～を包含する（こと）、～を含んでいる（こと）、～など、～が挙げら
れる（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ）」、及び「若しくは、又は、或いは（ｏｒ）」は、すべて、
包括的な構造であってはならないことが文脈から明らかでない限り、包括的なものである
と解釈されるべきである。
【００５９】
　[0059]用語「～を含む（こと）（ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ）」又は「～を包含する（こと
）、～を含んでいる（こと）、～など、～が挙げられる（ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ）」は、用
語「～から本質的に成る（こと）（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｅｓｓｅｎｔｉａｌｌｙ　ｏ
ｆ）」及び「～から成る（こと）（ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ　ｏｆ）」により包含される実
施形態を含むことを意図している。同様に、用語「～から本質的に成る（こと）」は、用
語「～から成る（こと）」により包含される実施形態を含んでいることを意図している。
【００６０】
　[0060]本明細書で開示する方法及び組成物及び他の進歩は、本明細書に記載する特定の
方法論、プロトコール、及び試薬に限定されるものではなく、その理由は、当業者には十
分理解されるであろうが、方法論、プロトコール、及び試薬は変化することがあるからで
ある。さらに、本発明において使用する専門用語は、特定の実施形態のみを記載すること
を目的としたものであり、開示又は特許請求する本発明の範囲を限定することを意図した
ものではなく、実際に限定しない。
【００６１】
　[0061]別に定義しない限り、本明細書において使用するすべての技術用語及び科学用語
、専門用語、並びに頭字語は、本発明の分野（複数可）、又は当該用語が使用される分野
（複数可）の当業者により一般的に理解される意味を有する。本明細書に記載するものと
類似又は同等の任意の組成物、方法、製造物、又は他の手段若しくは材料を本発明の実行
において使用できるが、好ましい組成物、方法、製造物、又は他の手段若しくは材料は、
本明細書に記載されている。
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【００６２】
　[0062]本明細書において引用又は言及する特許、特許出願、文献、技術論文及び／又は
学術論文、並びに他の参考文献はすべて、法により認められる程度まで、その全体が参照
によって本明細書中に組み込まれる。そのような参考文献についての論考は、当該文献に
おいてなされている主張を要約することを意図したに過ぎない。そのような特許、特許出
願、刊行物、若しくは参考文献の一切、及び、それらの一切の部分も、関連する、必須の
、又は先行する技術であると認めるものではない。そのような特許、特許出願、刊行物、
及び他の参考文献の、関連する、必須の、又は先行する技術としての一切の主張の正確性
及び妥当性に異議を申し立てる権利は、明確に留保される。
【００６３】
本発明
　[0063]一態様において、本発明は、動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防する
ための方法を提供する。本方法は、神経系の少なくとも１つの構成要素が損傷を受けやす
い又は損傷している動物を特定することと、該動物に、１種又は複数の不飽和脂肪酸（Ｕ
ＦＡ）及び１種又は複数の一酸化窒素放出化合物（ＮＯＲＣ）を、該動物の神経系への損
傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与することとを含む。
【００６４】
　[0064]本発明は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣは、動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予
防に有用であり、特にビタミンＢ及び／又は酸化防止剤と組み合わされると有用であると
いう驚くべき発見に部分的に基づいている。神経系の損傷は、傷害、疾患、全身の状態、
代謝の状態、加齢、又は他の機序が原因で生じる可能性がある。特に、また、以下及び実
施例においてより詳細に記載するように、方法は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣをビタミンＢ及び
／又は酸化防止剤と組み合わせた化合物を動物に投与し、それによって、該動物の神経系
の１つ又は複数の側面への損傷を治療、軽減、防止する、又はさらには元に戻すことに基
づいて開発されてきた。結果は、ある特定のニューロパチーにおける神経損傷の誘発、促
進、持続、又は媒介におけるＮＯの役割の報告を含め、神経系へのある特定の形態の損傷
におけるＮＯ及びｉＮＯ合成酵素の役割に関する報告を考慮すれば、驚くべきものである
。
【００６５】
　[0065]多様な実施形態において、本方法は、神経系の少なくとも１つの構成要素、例え
ば、脳、脊髄、及び末梢神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有用である。ある特定
の実施形態において、本方法は、動物に、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯ
ＲＣを、該動物の神経系の構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に十分な量で含む組
成物を投与することを含む。
【００６６】
　[0066]ある特定の実施形態において、本方法は、神経系への損傷が、動物の神経系の任
意の部分又は構成要素、例えば、脳、脊髄、末梢神経、グリア細胞、神経節、ミエリン、
又はニューロンへの損傷が原因で生じた場合に有用である。
【００６７】
　[0067]一実施形態において、損傷は、ニューロン、又は、ニューロンの少なくとも一部
分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、受容器、若しくは効果器への
損傷である。別の実施形態において、損傷は、運動終板への損傷である。他の実施形態に
おいて、損傷は、グリア細胞への損傷、例えば、ミクログリア、星状細胞、乏突起膠細胞
、上衣細胞、放射状グリア、シュワン細胞、衛星細胞、腸グリア細胞、又は他のグリア細
胞への損傷である。グリア細胞への損傷は、グリア細胞の機能又は構造への何らかの損傷
、例えば、ミエリン産生の何らかの変質、又は、グリア細胞の神経に対する何らかの支持
機能の変質を含む。
【００６８】
　[0068]ある特定の好ましい実施形態において、本方法は、損傷が、動物の脳の構成要素
への損傷、特に外傷性の損傷である場合に適用できる。外傷性の脳損傷は、きわめて高頻



(24) JP 2014-514248 A 2014.6.19

10

20

30

40

50

度にみられ、ヒト及び他の動物における死亡又は身体障害の主な原因である。
【００６９】
　[0069]他の実施形態において、本方法は、損傷が、動物の脊髄の構成要素への損傷、特
に外傷性の損傷である場合に適用できる。外傷性の脊髄損傷は、きわめて高頻度にみられ
、ヒト及び動物における死亡又は身体障害の主な原因である。
【００７０】
　[0070]さらなる実施形態において、本方法は、損傷が、動物の末梢神経系の構成要素へ
の損傷である場合に適用できる。末梢神経系の損傷は、きわめて高頻度にみられ、中枢神
経系への損傷より修復、再生、又は回復しやすい傾向がある。そのような一実施形態にお
いて、損傷は、末梢神経系の任意の構成要素又は部分、例えば、ニューロン若しくはその
一部分への損傷、又はグリア細胞への損傷であってもよい。末梢神経系における損傷され
たグリア細胞は、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は、末梢神経系の他のグリア細胞
であってもよい。
【００７１】
　[0071]本方法は、動物の神経系へのあらゆる型又は程度の損傷に適用でき、有用である
。したがって、損傷は、公知の分類システム、例えばＳｅｄｄｏｎの分類、又はＳｕｎｄ
ｅｒｌａｎｄの段階分けシステムによる任意の等級又は型のものであってもよい。Ｓｅｄ
ｄｏｎのシステムで分類した場合、損傷は、本発明の目的に合った一過性神経伝導障害、
軸索断裂、又は神経断裂とみなすことができる。Ｓｕｎｄｅｒｌａｎｄのシステムを用い
ると、Ｉ度～Ｖ度のいずれかとみなされる損傷が有用である。損傷の量には関係なく、本
化合物又は組成物を投与された動物は、本化合物又は組成物の投与を受けることから１つ
又は複数の様式で利益を得る。例えば、本化合物又は組成物の投与を受けている動物は、
神経系への損傷に関する任意の１つ又は複数の観察可能なパラメーターにおいて、全体的
な損傷の低下、生存期間の改善、健康全般及び／又はクオリティーオブライフの改善、回
復速度の迅速化、回復度の向上などを示し得る。重度の損傷を有する動物の場合であって
も、本明細書において開示する方法、化合物、及び組成物は、観察可能、確認可能、又は
測定可能な利益を当該動物にもたらすであろう。
【００７２】
　[0072]一実施形態において、神経系の損傷は、身体的な傷害、疾患、当該動物の全身状
態、当該動物の代謝状態、又はそれらの組合せ、例えば、先に示した定義に記載したもの
のいずれかが原因で生じる。損傷は、現時点で好ましい一実施形態において、末梢神経障
害である。多様な好ましい実施形態において、損傷は、正常な加齢、外傷、処方箋薬、非
処方箋薬の使用、糖尿病若しくはメタボリックシンドローム、又は、１つ若しくは複数の
栄養素の急性若しくは慢性の欠乏に伴うものである。他の実施形態において、損傷は、感
染性及び／若しくは炎症性の疾患に、又は、先天性の異常、又は、代謝若しくは他の異常
、又は、動物の遺伝物質の突然変異に伴うものである。
【００７３】
　[0073]神経系への損傷の原因に関わらず、神経系の損傷の１つ又は複数の影響は、観察
、確認、測定、又は定量化することができる。神経系の損傷状態を診断する、及び／又は
、そのような神経学的な傷害若しくは他の神経系の傷害の公知の徴候を調べるための確立
された方法は、当業者には理解されよう。加えて、本文献は、動物の神経系の構成要素へ
の損傷などの測定に関する情報が豊富である。
【００７４】
　[0074]したがって、ある特定の実施形態における損傷は、正常な加齢が原因で生じ、そ
のため、損傷の実質的な発生源として特定できる傷害又は疾患がないように見える。他の
実施形態において、損傷は、疾患が原因で生じる。本発明における関心対象の疾患として
は、神経系に直接若しくは間接的に影響して損傷の原因となる、多様な感染性、炎症性、
遺伝性、及び／又は腫瘍性の疾患が挙げられる。そのような疾患は、あらゆる年齢の動物
に生じる可能性があるが、老年の動物においては若年の動物より高い見込み及び／又は頻
度で発生することがあり、その理由は、例えば、老年の動物の免疫系は、襲ってくる感染
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症を防ぐほどには熟達していないことがあるからである。老年の動物ほど、炎症、並びに
、糖尿病、メタボリックシンドローム、腫瘍性疾患などの形態を生じやすくなる傾向もあ
る場合がある。そのような疾患の例は、前掲の定義の項に見出される。
【００７５】
　[0075]神経系を損傷する可能性があるいくつかの疾患は、ある特定の動物、例としては
、ある特定の種又は型の動物、例えばコンパニオンアニマル（例：イヌ及び／又はネコ）
に特異的なものであってもよい。疾患によっては総称として列挙され、すなわち、多くの
型のヘルペスウイルス疾患、多くの型の遺伝性疾患、及び多くの型の末梢神経障害があり
得る。そのため、疾患によっては、１つの特定の病原体が原因で生じるものではなく、疾
患の型又は結果は、より説明的となる。神経系の１つ又は複数の構成要素への損傷の原因
になる可能性がある疾患の多くは、動物の年齢と関係なく、動物の神経系に対して、一次
的（直接的）な影響及び二次的な影響の両方だけでなく、さらに遠隔的な影響までも及ぼ
す可能性がある。
【００７６】
　[0076]多様な実施形態における方法は、ヒト又はコンパニオンアニマル、例えばイヌ及
びネコを対象としている。動物は、どのような年齢であってもよいが、本方法は、高齢の
（すなわち、加齢）動物への使用にも好適であり、その理由は、加齢動物は、年齢に関係
した、神経系の少なくとも１つの構成要素の損傷又は衰退、例えば、末梢神経系の構成要
素への損傷を患う傾向があるからである。いくつかの実施形態において、年齢に関係した
神経系の損傷は、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は神経系の別の構成要
素のうち１つ又は複数の損傷を含む。他の実施形態において、年齢に関係した損傷は、ニ
ューロンの少なくとも一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、受
容器、又は効果器への、又は運動終板への損傷である。グリア細胞は、ある特定の実施形
態においては、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は末梢神経系の他のグリア細胞であ
る。
【００７７】
　[0077]本発明において有用なＵＦＡは、任意の型、又は、任意の供給源に由来するもの
である。特定の実施形態において、ＵＦＡは、任意の供給源（例えば、天然源又は合成源
）に由来する、ＡＬＡ、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨＡ、又は別のｎ－３脂肪酸のうち１種又は
複数である。魚油は、ＵＦＡ、特に、食品及び栄養補助物質において使用するための長鎖
多価不飽和脂肪酸（ＬＣＰＵＦＡ）の、周知且つポピュラーな供給源である。
【００７８】
　[0078]ＵＦＡは、約０．００１～約５０ｇ／ｋｇの量で動物に投与されるが、それより
多い又は少ない量も投与できる。多様な実施形態において、ＵＦＡは、約０．００１～約
２５ｇ／ｋｇ、約０．００１～約１０ｇ／ｋｇ、又は約０．００１～約５ｇ／ｋｇの量で
投与される。好ましくは、ＵＦＡは、約０．００１～約１ｇ／ｋｇ、より好ましくは約０
．００１～約０．５ｇ／ｋｇの量で投与される。組成物の形態で投与される場合、本組成
物は、約０．１～約５０％のＵＦＡを含む。より好ましくは、ＵＦＡの含有量は、約０．
５～約２０％、約１～約１０％、又は約２～約５％である。いくつかの実施形態において
、知覚の観点からの本組成物の許容性は、ＵＦＡの含有量が増すに従って低下することが
あり、そのため、本組成物の調合に際しては、高濃度の場合には、風味又は後味などの官
能特性を考慮してもよい。
【００７９】
　[0079]本発明において有用なＮＯＲＣは、任意の供給源に由来する任意の型である。特
定の実施形態において、ＮＯＲＣは、アルギニン、又は、一酸化窒素放出性のアルギニン
類似体若しくは誘導体である。他の実施形態においては、シトルリン又はオルニチンをＮ
ＯＲＣ源として使用する。
【００８０】
　[0080]ＮＯＲＣは、約０．００１～約５０ｇ／ｋｇの量で動物に投与されるが、それよ
り多い又は少ない量も投与できる。多様な実施形態において、ＮＯＲＣは、約０．００１
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～約２５ｇ／ｋｇ、約０．００１～約１０ｇ／ｋｇ、又は約０．００１～約５ｇ／ｋｇの
量で投与される。好ましくは、ＮＯＲＣは、約０．００１～約１ｇ／ｋｇ、より好ましく
は約０．００１～約０．５ｇ／ｋｇの量で投与される。組成物の形態で投与される場合、
本組成物は、好ましくは、約０．１～約２０％のＮＯＲＣを含む。他の組成物は、例えば
、約０．５～約１５％、約１～約１０％、又は約２～約５％のＮＯＲＣを含んでもよい。
【００８１】
　[0081]多様な実施形態において、動物の神経系への損傷を治療、軽減、又は予防するた
めにＵＦＡ及びＮＯＲＣを使用するための方法は、該動物に、１種若しくは複数のビタミ
ンＢ、１種若しくは複数の酸化防止剤、又は、ビタミンＢと酸化防止剤との組合せを、該
損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与することをさらに含む。好ましい実施
形態において、本方法は、該動物に、１種又は複数のビタミンＢ及び１種又は複数の酸化
防止剤を、該損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与することをさらに含む。
一般に、ビタミンＢは、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍、好ましく
は、ビタミンＢの１日の推奨所要量の約０．５～約２０倍の量で投与され、酸化防止剤は
、酸化防止剤の１日の推奨許容量の約０．１～約１０倍、好ましくは、１日の推奨許容量
の約０．５～約５倍の量で投与される。組成物の形態で投与される場合、本組成物は、好
ましくは、１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍のビタミンＢ及び１日の推奨許容量の
約０．１～約１０倍の酸化防止剤を含む。
【００８２】
　[0082]多様な実施形態において、本方法は、動物の神経系の損傷の治療に、例えば、損
傷が生じた後の、損傷の１つ又は複数の側面の緩和の促進に、有用である。好ましい実施
形態において、本方法は、当該方法を用いない場合に他の形で生じたであろう損傷の軽減
に有用である。より好ましくは、本方法は、動物の神経系への、いくらかの、実質的にす
べての、又はすべての損傷の予防に有用である。他の好ましい実施形態は、損傷の１つ又
は複数の側面の発現を遅延する方法を特徴とするが、この方法においては、発症までの遅
延が長いほど、この実施形態はより好ましい。さらに他の実施形態は、神経系の損傷の１
つ又は複数の側面を部分的又は完全に元に戻すことができる方法を特徴とする。当業者に
は、損傷が未治療のままにされていた時間が長いほど、神経系へのさまざまな損傷の治療
、減少、又は予防はより困難になることは十分理解されよう。好ましくは、本方法は、リ
スクを有する動物、例えば、神経系への損傷の原因となり得る疾患を有する動物、加齢動
物に対して、神経系が損傷されないうちに、又は、損傷若しくは衰退が始まっていない、
若しくは最小である、若しくは始まったばかりの時点で、適用される。
【００８３】
　[0083]本発明において使用するための組成物は、当業者には十分理解されるであろうが
、神経系の構成要素への損傷を治療、軽減、若しくは予防するという観察された効果に寄
与する、又は、全身の健康状態及びウェルネスを促進若しくは持続する、１種又は複数の
栄養補助物質を場合により含む。したがって、本組成物は、ミネラル、他のビタミン、塩
、機能的な添加剤、例えば、嗜好性向上剤（ｐａｌａｔａｎｔ）、着色料、乳化剤、抗微
生物薬、又は他の保存剤などの物質をさらに含んでもよい。当該組成物中で有用である場
合があるミネラルとしては、例えば、カルシウム、リン（ｐｈｏｓｐｈｏｒｏｕｓ）、カ
リウム、ナトリウム、鉄、塩化物（ｃｈｌｏｒｉｄｅ）、ホウ素、銅、亜鉛、マグネシウ
ム、マンガン、ヨウ素、セレンなどが挙げられる。本発明において有用な追加的なビタミ
ンの例としては、Ａ、Ｅ、及びＫなどの脂溶性ビタミンが挙げられる。イヌリン、アミノ
酸、酵素、コエンザイムなどは、多様な実施形態において、含ませることが有用な場合が
ある。
【００８４】
　[0084]ある特定の実施形態において、組成物は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣを含む。他の実施
形態において、組成物は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣから本質的に成る。また他の実施形態にお
いて、組成物は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣから成る。多様な実施形態において、本組成物は、
ＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに、ビタミンＢ、酸化防止剤のいずれか、又はそれらの組合せ
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を含む／から本質的に成る／から成る。
【００８５】
　[0085]本発明において使用するために、動物への投与に適した任意の酸化防止剤が企図
される。酸化防止剤は、食品技術及び食品調合物の技術分野において周知である。天然の
酸化防止用化合物としては、酸化防止用ビタミン（例えば、Ａ、Ｃ、及びＥ、並びにそれ
らの誘導体、コンジュゲート、又は類似体）が挙げられる。α－リポ酸、クロロフィル及
びその誘導体、グルタチオン、ユビキノール（例えば、コエンザイムＱ１０）、カロテノ
イド（例えば、リコペン）、フラボノイド、フェノール類、及びポリフェノール、及びピ
クノジェノールなどの化合物は、優れた酸化防止剤であることが公知であり、大半は、１
つ又は複数の植物源から誘導することができる。花、果物、野菜、ハーブ、種子、樹皮、
茎、苗条、根、及び／又は植物の他の部位からの抽出物などの多くの植物抽出物は、有用
な酸化防止剤を含有することが公知である。酸化防止剤の植物源の具体例としては、果物
、例えば、ベリー類（例：ニワトコの実、サクランボ、ブラックベリー、イチゴ、ラズベ
リー、クランベリー、ガンコウランの実、ブルーベリー、ビルベリー／ワイルドブルーベ
リー、クロスグリ）、ザクロ、ブドウ、オレンジ、プラム、パイナップル、キウイフルー
ツ、柑橘類（例えば、レモン及びグレープフルーツなど）、ドライフルーツ（アンズ、プ
ルーン、及びデーツなど）；並びに野菜、例えば、アブラナ科の野菜（例えば、ケール、
キャベツ、芽キャベツ、ブロッコリー、及びチンゲンサイ）、パセリ、アーティチョーク
、ホウレンソウ、ショウガ、ニンニク、ビート、ペッパー類（チリペッパー及び他の「辛
い」ペッパーなど）が挙げられる。植物性の酸化防止剤の同じく良好な供給源は、ナッツ
類及び種子類、例えば、ペカン、クルミ、ヘーゼルナッツ、落花生、及びヒマワリ種子、
ブドウ種子；豆類、例えば、ダイズ、ソラマメ、及びインゲンマメなど；穀類、例えば、
オオムギ、キビ、カラスムギ、及びトウモロコシが挙げられる。天然の酸化防止剤は、多
種多様なスパイス、例えば、クローブ、シナモン、ローズマリー、及びオレガノからも誘
導される。あまり広く知られていない酸化防止剤の供給源としては、イチョウ、並びに、
熱帯植物、例えば、ウヤク及びカリカ・パパイヤ（ｃａｒｉｃａ　ｐａｐａｙａ）が挙げ
られる。ある特定の他の酸化防止剤が近年大きな関心を寄せられるようになっており、本
発明における使用に適当と考えられるが、そのような酸化防止剤としては、多様な発酵茶
及び非発酵茶並びに緑茶、発酵製品（赤ワインなど）、並びにいわゆる「スーパーフルー
ツ」、例えば、ノニ、マンゴスチン、アサイー、マンゴー、ゴジ、スナジグミ他に由来す
るものが挙げられる。セレンは、優れた酸素スカベンジャーであり、特に、ビタミンＥ化
合物及び／又は関係のあるトコフェロール及び／又はトコトリエノール化合物と一緒にな
ると有効に働く。合成の食餌性の酸化防止剤としては、食用製品中で高頻度に使用される
ブチル化ヒドロキシアニソール（ＢＨＡ）及びブチル化ヒドロキシトルエン（ＢＨＴ）が
挙げられる。前述の酸化防止剤はいずれも、単独でも組み合わせても本発明における使用
に適しており、天然の酸化防止剤と合成の酸化防止剤との組合せも同様である。一実施形
態において、酸化防止剤は、アスタキサンチンを、単独で、又は他の酸化防止剤と組み合
わせて含む。
【００８６】
　[0086]好ましい酸化防止剤としては、酸化防止用ビタミン（例えば、Ａ、Ｃ、及びＥ）
のうち１種若しくは複数、又は、類似の若しくはより良好な酸化防止剤特性を有し、好ま
しくはビタミンＥ活性も有する、トコフェロール又はトコトリエノール化合物が挙げられ
る。他の好ましい酸化防止剤としては、ゼアキサンチン、アスタキサンチン、ルテイン、
又はセレンが挙げられる。セレンは、ビタミンＥ化合物（トコフェロール及びトコトリエ
ノールなど）が調合物中に存在する場合は、特に有用である。
【００８７】
　[0087]多様な実施形態において、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び／又は酸化防止
剤は、動物に、長期的に、好ましくは定期的に長期にわたり、投与される。好ましくは、
ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び／又は酸化防止剤は、動物に、定期的に、好ましく
は毎日、投与される。
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【００８８】
　[0088]提供する本方法は、一般に、ヒト用の食品組成物、ペット用の食品組成物、又は
栄養補助食品として容易に調合し得る組成物を使用することに基づく。当該組成物として
は、ヒト若しくはコンパニオンアニマルに必要な栄養所要量を供給することを意図した食
品、又は動物用のトリート（例えば、ビスケット）として、又は栄養補助食品が挙げられ
る。当該組成物の調合は、本食品組成物は、タンパク質、脂肪、水分、例えば、約１５～
約５０％のタンパク質、約５～約４０％の脂肪、及び含有量約５～約２０％の水分をさら
に含んでもよいことを十分理解するであろう当業者には、容易に理解される。当該組成物
は、約５～約１０％の灰分を有し得る。さらに、より詳細に後述するように、本組成物は
、追加的な原材料、例えば、ビタミン、ミネラル、プレバイオティクス、プロバイオティ
クス、又はそれらの組合せを含有できる。
【００８９】
　[0089]本発明のある特定の態様は、好ましくは、完全でバランスのとれた食品と組み合
わせて使用される。ある特定の実施形態によれば、ＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに必要であ
ればビタミンＢ及び酸化防止剤を含む組成物は、好ましくは、完全でバランスのとれた市
販の食品と共に使用され、又は、完全でバランスのとれた市販の食品に調合される。本組
成物及び栄養補助食品は、当該食品を与えられる又は消費することが意図される者のため
に、例えば、成体動物のため、又は、より老年若しくは若年の動物のために、特別に調合
することもできる。例えば、加齢動物のために構成された組成物を調製でき、同様に、活
動的な、妊娠している、又は授乳中の動物の栄養必要量に合わせて構成された、又はさら
には、例えば子イヌ若しくは子ネコのために構成された組成物も調製できる。一般には、
特化型の組成物は、異なる発達段階若しくは年齢、又は、異なる健康若しくは栄養状態の
動物に適切な所要量のエネルギー及び栄養を含むであろう。
【００９０】
　[0090]一実施形態において、本組成物は、冷蔵又は冷凍された組成物として調合される
。他の実施形態において、本組成物は、乾燥した組成物（例えば、キブル）、セミモイス
トタイプの組成物、ウェットタイプの組成物、又はそれらの任意の混合物であってもよい
。別の実施形態において、本組成物は、肉汁、飲み物、飲料、ヨーグルト、粉末、顆粒、
ペースト、懸濁液、チュウ（ｃｈｅｗ）、モーセル（ｍｏｒｓｅｌ）、トリート、スナッ
ク、ペレット、丸剤、カプセル、錠剤、又は任意の他の適当な送達形態として調合される
栄養補助食品である。本栄養補助食品は、高濃度のＵＦＡ及びＮＯＲＣを含むことができ
、そのため、本栄養補助物質は、動物に小量で投与することができ、或いは、動物への投
与に先立ち希釈することができる。本栄養補助食品は、動物への投与に先立ち、混合を必
要としてもよく、又は、好ましくは、水若しくは他の希釈液と混合してもよい。
【００９１】
　[0091]多様な実施形態において、ＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに必要であればビタミンＢ
及び酸化防止剤を含有するペット用食品又はペット用のトリート組成物は、約１５～約５
０％の未精製のタンパク質を含む。未精製のタンパク質材料は、植物性タンパク質、例え
ば、ダイズ粉、ダイズタンパク質濃縮物、トウモロコシグルテン粉、コムギグルテン、綿
実、及びピーナッツ粉、又は、動物タンパク質、例えば、カゼイン、アルブミン、及び肉
タンパク質を含んでもよい。本発明において有用な肉タンパク質の例としては、豚肉、仔
羊肉、馬肉、鳥肉、魚肉、及びそれらの混合物が挙げられる。本組成物は、約５～約４０
％の脂肪をさらに含んでもよい。本組成物は、炭水化物源をさらに含んでもよい。本組成
物は、約１５～約６０％の炭水化物を含んでもよい。そのような炭水化物の例としては、
穀物又は穀類、例えば、米、トウモロコシ、ミロ（ｍｉｌｏ）、モロコシ、アルファルフ
ァ、オオムギ、ダイズ、キャノーラ、カラスムギ、コムギ、及びそれらの混合物が挙げら
れる。本組成物は、場合により、他の材料、例えば、乾燥乳清及び他の乳製品の副産物を
さらに含むことができる。いくつかの実施形態において、本組成物の灰分の範囲は、１％
未満～約１５％、好ましくは約５～約１０％である。含水量は、組成物の所望の性質に応
じて変化させることができる。好ましい一実施形態において、本組成物は、完全で栄養バ
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ランスのとれたペット用食品である。この実施形態において、ペット用食品は、「ウェッ
トフード」、「ドライフード」、又は、中間的な含水量の食品であってもよい。現時点で
好ましいものは、ドライフード組成物、すなわち、押出成形タイプの食用製品、例えば、
ペット用食品、又は、ヒト若しくはコンパニオンアニマルのいずれかのためのスナック食
品である。本組成物は、１種又は複数の繊維源をさらに含むことができる。用語「繊維」
は、可消化性又は不消化性、可溶性又は不溶性、発酵性又は非発酵性のどちらであるかに
よらず、食品中の「食物繊維」の構成源すべてを包含する。好ましい繊維は、海草などの
植物源に由来するものであるが、微生物性の繊維源を使用することもできる。当業者には
公知であろうが、さまざまな可溶性又は不溶性繊維を利用してもよい。繊維源は、ビート
パルプ（糖ビートに由来するもの）、アラビアガム、タルハガム（ｇｕｍ　ｔａｌｈａ）
、サイリウム、米ぬか、イナゴマメガム、柑橘類パルプ、フルクトオリゴ糖、ペクチン、
短鎖オリゴフルクトース、マンナンオリゴフルクトース、ダイズ繊維、アラビノガラクタ
ン、ガラクトオリゴ糖、アラビノキシラン、又はそれらの混合物であってもよい。或いは
、繊維源は、発酵性繊維であってもよい。発酵性繊維は、以前、コンパニオンアニマルの
免疫系に利益をもたらすと記載されていたことがある。発酵性繊維及び他の組成物は、プ
レバイオティクス（以下に論考するように）として作用して、胃腸管中でのプロバイオテ
ィクス生物の成長を促進することができる。
【００９２】
　[0092]多様な実施形態において、本方法は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣ（並びに、任意選択の
ビタミンＢ、酸化防止剤、又はそれらの組合せ）と併用して、（１）１種又は複数のプロ
バイオティクス、（２）１種又は複数の不活性化されたプロバイオティクス、（３）不活
性化されたプロバイオティクスの１つ又は複数の構成要素であり、該プロバイオティクス
と類似の又は同じ健康利益を促進する構成要素、（４）１種又は複数のプレバイオティク
ス、及び（５）それらの組合せ、のうち少なくとも１つを投与することをさらに含む。組
成物と共に投与する場合、プロバイオティクス又はその構成要素は、組成物に統合する（
例えば、組成物中に均一若しくは不均一に分布させる）、又は、組成物に施す（例えば、
担体を用い若しくは用いずに局所的に施す）ことができる。そのような方法は、当業者に
公知である（例えば、米国特許第５９６８５６９号及び関係する特許）。
【００９３】
　[0093]典型的なプロバイオティクスとしては、限定するものではないが、乳酸菌、ビフ
ィズス菌、又は腸球菌、例えば、ラクトバチルス・ロイテイイ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌ
ｕｓ　ｒｅｕｔｅｉｉ）、ラクトバチルス・アシドフィルス（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕ
ｓ　ａｃｉｄｏｐｈｉｌｕｓ）、ラクトバチルス・アニマリス（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌ
ｕｓ　ａｎｉｍａｌｉｓ）、ラクトバチルス・ルミニス（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　
ｒｕｍｉｎｉｓ）、ラクトバチルス・ジョンソニイ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｊｏ
ｈｎｓｏｎｉｉ）、ラクトバチルス・カゼイ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｃａｓｅｉ
）、ラクトバチルス・パラカゼイ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｐａｒａｃａｓｅｉ）
、ラクトバチルス・ラムノサス（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｒｈａｍｎｏｓｕｓ）、
ラクトバチルス・ファーメンタム（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｆｅｒｍｅｎｔｕｍ）
、及びビフィドバクテリウム種、エンテロコッカス・フェシウム（Ｅｎｔｅｒｏｃｏｃｃ
ｕｓ　ｆａｅｃｉｕｍ）、及びエンテロコッカス種から選択されるプロバイオティクス株
が挙げられる。いくつかの実施形態において、プロバイオティクス株は、ラクトバチルス
・ロイテリ（Ｌａｃｔｏｂａｃｉｌｌｕｓ　ｒｅｕｔｅｒｉ、ＮＣＣ２５８１；ＣＮＣＭ
　Ｉ－２４４８）、ラクトバチルス・ロイテリ（ＮＣＣ２５９２；ＣＮＣＭ　Ｉ－２４５
０）、ラクトバチルス・ラムノサス（ＮＣＣ２５８３；ＣＮＣＭ　Ｉ－２４４９）、ラク
トバチルス・ロイテリ（ＮＣＣ２６０３；ＣＮＣＭ　Ｉ－２４５１）、ラクトバチルス・
ロイテリ（ＮＣＣ２６１３；ＣＮＣＭ　Ｉ－２４５２）、ラクトバチルス・アシドフィル
ス（ＮＣＣ２６２８；ＣＮＣＭ　Ｉ－２４５３）、ビフィドバクテリウム・アドレセンテ
ィス（Ｂｉｆｉｄｏｂａｃｔｅｒｉｕｍ　ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｉｓ、例えばＮＣＣ２６
２７）、ビフィドバクテリウム種ＮＣＣ２６５７、又はエンテロコッカス・フェシウムＳ
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Ｆ６８（ＮＣＩＭＢ１０４１５）から成る群から選択される。プロバイオティクスは、約
１０４～約１０１２ｃｆｕ／動物／日、好ましくは１０５～約１０１１ｃｆｕ／動物／日
、最も好ましくは１０７～１０１０ｃｆｕ／動物／日を供給するのに十分な量で投与され
る。プロバイオティクスが、殺菌処理又は不活性化されている場合は、殺菌処理又は不活
性化されているプロバイオティクス又はその構成要素の量は、生きた微生物と類似の有益
な効果をもたらすものであるべきである。多くの当該プロバイオティクス及びその利益は
、当業者に公知である（例えば、欧州特許第１２１３９７０号、欧州特許第１１４３８０
６号、米国特許第７１８９３９０号、欧州特許第１４８２８１１号、欧州特許第１２９６
５６５号、及び米国特許第６９２９７９３号）。好ましい一実施形態において、プロバイ
オティクスは、エンテロコッカス・フェシウムＳＦ６８（ＮＣＩＭＢ１０４１５）である
。一実施形態において、プロバイオティクスは、当業者に公知の方法及び材料を用いて担
体中に封入される。
【００９４】
　[0094]前述のように、本方法は、１種又は複数のプレバイオティクス、例えば、フルク
トオリゴ糖、グルコオリゴ糖、ガラクトオリゴ糖、イソマルトオリゴ糖、キシロオリゴ糖
、ダイズオリゴ糖、ラクトスクロース、ラクツロース、及びイソマルツロースを使用して
もよい。フルクトオリゴ糖は、多くの食品、例えば、コムギ、タマネギ、バナナ、蜂蜜、
ニンニク、及びニラの中に天然に見出される。一実施形態において、プレバイオティクス
は、チコリー根、チコリー根抽出物、イヌリン、又はそれらの組合せである。一般に、プ
レバイオティクスは、腸内の健康な微生物叢をプラスに刺激し、これらの「善玉」菌を繁
殖させるのに十分な量で投与される。典型的な量は、１サービング当たり約１～約１０グ
ラム、又は、動物にとっての１日の推奨食物繊維の約５～約４０％である。プレバイオテ
ィクスの量は、（１）プレバイオティクスの型及び性質、並びに、所望の組成物の型及び
性質、並びに（２）当該プレバイオティクスを消費することになる動物の型及び性質、例
えば、該動物の年齢、体重、全身の健康状態、性別、腸微生物叢の状態（有害な細菌の存
在など）、並びに食餌に基づいて、当業者が決定できる。
【００９５】
　[0095]プロバイオティクス及びプレバイオティクスは、任意の適当な手段により、組成
物の一部とすることができる。一般に、この作用物質は、本組成物と混合する、又は、例
えば、振りかける若しくはスプレーすることによって、本組成物の表面に施す。この作用
物質がキットの一部である場合、この作用物質は、他の材料と、又は、作用物質自体が入
っているパッケージ中で、混合することができる。典型的に、本食品組成物は、乾物ベー
スで約０．１～約１０％、好ましくは約０．３～約７％、最も好ましくは約０．５～５％
のプレバイオティクスを含有する。プレバイオティクスは、当業者に公知の方法を用いて
、本組成物に統合することができる（例えば米国特許第５９５２０３３号）。
【００９６】
　[0096]プロバイオティクスは、任意の有効量で任意の継続期間（短期間でもよいが、好
ましくはより長期間）にわたり任意の有用な頻度で、投与してもよい。一実施形態におい
て、本方法は、定期的に長期にわたり、好ましくは毎日投与される組成物を用いる。本発
明の方法によれば、本組成物の投与（食餌計画の一部としての投与を含む）は、動物の出
産から成体期に及ぶ範囲の期間にわたって行うことができる。
【００９７】
　[0097]ある特定の実施形態において、動物は、若年又は成長中の動物である。他の実施
形態において、動物は、成体又は成熟した動物である。他の実施形態において、動物は、
加齢動物である。推定寿命の約３０％に達している動物が、一般に適当である。ある特定
の実施形態において、投与は、例えば、動物が推定寿命又は予測寿命の約３０％超、４０
％超、又は５０％超に到達したときに、定期的に、又は定期的に長期にわたり、開始する
。いくつかの実施形態において、動物は、予測寿命の４０％、４５％、又は５０％に達し
ている。また他の実施形態において、動物は、より老年であり、見込まれる寿命の６０％
、６６％、７０％、７５％、又は８０％に達している。寿命の決定は、保険数理表、計算
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、概算などに基づいてもよく、寿命にプラス又はマイナスに作用することが公知の、過去
、現在、及び将来の影響又は因子を考慮してもよい。種、性別、サイズ、遺伝因子、環境
因子及び環境ストレス因子、現在及び過去の健康状態、過去及び現在の栄養状態、ストレ
ス因子などの考慮要件も、寿命を決定する際に影響する又は考慮に入れることがある。
【００９８】
　[0098]本明細書に記載の方法は、より詳細に後述するように、任意の選択された経路に
よる投与のために調合される医薬又は栄養補強（ｎｕｔｒａｃｅｕｔｉｃａｌ）組成物を
用いることもできる。
【００９９】
　[0099]いくつかの実施形態において、本発明の化合物又は組成物は、動物に、動物の神
経系の１つ又は複数の構成要素の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１種又は複数の治
療剤と、該損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で、併用投与される。動物の神経系へ
の損傷を治療、軽減、又は予防するために有用な治療剤としては、コルチコステロイド、
エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細
胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮＡ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗
てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム、又はバルプロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビ
ノイド、抗痙攣薬、及びリドカインのうち１種又は複数が挙げられる。
【０１００】
　[00100]当業者には、前述の代表的な（ｒｅｐｒｅｓｅｎｔ）系列の治療剤のうちいく
つか及びその系列の任意の構成物は、本発明と共に使用するのに適している場合があるこ
とは理解されよう。現時点で好ましい実施形態において、コルチコステロイドはメチルプ
レドニゾロンであり、免疫抑制薬は、例えば、プレドニゾン、シクロスポリン、若しくは
アザチオプリンのうち１種若しくは複数であり、ニューロトロフィンはＮＴＦ－３であり
、抗うつ薬はアミトリプチリン若しくは他の三環系抗うつ薬であり、抗てんかん薬は、ガ
バペンチン、フェニトイン、若しくはカルバマゼピンであり、及び／又は、抗痙攣薬はプ
レガバリンである。治療用細胞が用いられる場合、治療用細胞は、好ましくは、幹細胞、
又は、損傷された神経系の構成要素に有用である細胞産物を産生することが可能な細胞で
ある。
【０１０１】
　[00101]本方法において投与される組成物は、ある特定の実施形態においては医薬又は
栄養補強組成物であり、神経系の構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有用な前述
の薬剤のうち１種又は複数を含んでもよい。
【０１０２】
　[00102]別の実施形態において、本発明は、少なくともＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに、
１種又は複数の薬学的に許容される担体、賦形剤、又は添加剤を含む、前述のとおりの本
発明の組成物を含む医薬組成物を提供する。一般に、医薬組成物は、化合物又は組成物を
、添加剤、緩衝剤、結合剤、可塑剤、着色料、賦形剤、圧縮剤、滑沢剤、香味剤（ｆｌａ
ｖｏｒａｎｔ）、湿潤剤（ｍｏｉｓｔｅｎｉｎｇ　ａｇｅｎｔ）など（医薬品の作製、及
び、医薬品として動物への投与に適している組成物の調合に有用であることが当業者に公
知の他の原材料を包含する）と混合することにより調製される。
【０１０３】
　[00103]本医薬組成物は、任意の投与様式に合わせて製剤化できる。一実施形態におい
て、本医薬組成物は、経口投与用に製剤化される。別の実施形態において、本組成物は、
局所投与用に製剤化される。適当な局所用製剤としては、溶液剤、乳剤、クリーム剤、軟
膏剤、ゲル剤、リポソーム剤、生分解性の微小粒子剤、及び、薬剤師には十分に理解され
ると思われるような他の送達ビヒクルを挙げ得る。
【０１０４】
　[00104]他の実施形態において、本化合物又は組成物は、動物に、神経系の構成要素へ
の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１つ又は複数の理学的治療と併用して投与される
。また、好ましくは、そのような方法において、神経系の損傷は、本明細書において前述
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したように、末梢神経系の構成要素、例えば、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロ
ンのうち１つ若しくは複数への損傷、又は神経系の別の構成要素への損傷を含む。
【０１０５】
　[00105]本方法が、本組成物を、動物に、１つ又は複数の理学的治療と併用して投与す
ることを含んでいる場合、多様な実施形態において、当該治療は、運動療法、血漿交換法
、整形外科的な支持具若しくは装具、及び／又はＴＥＮＳ（経皮的電気神経刺激法）のう
ち１つ又は複数を含む。
【０１０６】
　[00106]ニューロンの一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、
受容器、又は効果器への損傷は、本発明においては、提供する本方法を用いやすいものと
して企図される。運動終板への損傷を有する動物も、本方法及び組成物から利益を得るこ
とができる。
【０１０７】
　[00107]ニューロンの損傷に加え、グリア細胞の損傷、例えば、シュワン細胞、衛星細
胞、腸細胞、又は末梢神経系の他のグリア細胞への損傷も、提供する本方法及び組成物を
用いて、治療、軽減、又は予防し得る。
【０１０８】
　[00108]そのような理学的治療は、損傷の治療、軽減、又は予防に同じく有用な１種又
は複数の治療剤とさらに併用して施すことができる。そのような治療剤はそれぞれ、本発
明の方法により、単独で、又は組み合わせて、任意の適当な用量で、使用し得る。
【０１０９】
　[00109]別の態様において、本発明は、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への
損傷の治療、軽減、又は予防に適したキットを提供する。本キットは、単一のパッケージ
の中の別々の容器中に、又は、バーチャルパッケージの中の別々の容器中に、キット構成
要素に適切な形で、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複数のＮＯＲＣを含む。多様な実
施形態において、本キットは、（１）動物による消費に適した１種若しくは複数の他の原
材料、（２）１種若しくは複数のビタミンＢ、（３）１種若しくは複数の酸化防止剤、（
４）動物の神経系への損傷の治療、軽減、若しくは予防に有用な１種若しくは複数の治療
剤、（５）１種若しくは複数のプレバイオティクス、（６）１種若しくは複数のプロバイ
オティクス、（７）動物が、神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷を治療、軽減、
若しくは予防するための方法及び組成物により利益を得ることができるかどうかの決定に
適した１つ若しくは複数の診断用器具、（８）キットの形態で提供されるＵＦＡ、ＮＯＲ
Ｃ、及び任意の他の原材料を動物への投与のために合わせる若しくは調製する方法につい
ての取扱説明書、（９）合わされた、調製された、又は他の形でのキット構成要素のうち
１つ又は複数を動物の利益のために使用する方法についての取扱説明書、並びに（１０）
該合わされた又は調製されたキット構成要素を動物に投与するための器具、のうち１つ又
は複数をさらに備える。
【０１１０】
　[00110]一実施形態において、本キットは、組成物中にＵＦＡ及びＮＯＲＣを含有し、
他のキット構成要素のうち１つ又は複数を含有する。他の実施形態において、本キットは
、組成物中にＵＦＡ及びＮＯＲＣ、並びに、ビタミンＢ及び酸化防止剤のうち１種又は複
数を含有し、他のキット構成要素のうち１つ又は複数を含有する。好ましい一実施形態に
おいて、本キットは、組成物中にＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤を含有
し、他のキット構成要素のうち１つ又は複数を含有する。好ましい実施形態において、本
組成物は、動物による消費に適した食品組成物である。
【０１１１】
　[00111]本キットは、神経系の損傷が末梢神経系の１つ又は複数の構成要素の損傷を含
む場合に、特に有用である。そのような損傷としては、グリア細胞、神経節、ミエリン、
ニューロン、神経、又は神経系の別の構成要素のうち１つ若しくは複数への損傷が挙げら
れる。そのような損傷は、本発明の第１の態様に関して、また、本明細書における定義の
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項において、より詳しく前述してある。一実施形態において、損傷は、ニューロンの少な
くとも一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、受容器、又は効果
器への損傷である。また他の実施形態においては、損傷は、運動終板への損傷である。末
梢神経系のグリア細胞は、例えば、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、及び他のグリア細
胞を含む。
【０１１２】
　[00112]別の態様において、本発明は、（１）神経系の少なくとも１つの構成要素への
損傷を治療、軽減、若しくは予防するための本開示の方法若しくは組成物を使用すること
、（２）ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、酸化防止剤、若しくは本明細書において開示す
る他の構成要素を混合して、動物における神経系の構成要素への損傷の治療、軽減、若し
くは予防に適した組成物を作製すること、（３）該動物における神経系の構成要素への損
傷を治療、軽減、若しくは予防するための本開示のキットを使用すること、又は（４）該
組成物を動物に投与すること、のうち１つ又は複数についての情報又は指導内容を伝達す
るための手段であって、該情報又は指導内容を含有する、物理的若しくは電子的な文書、
デジタル記憶媒体、光学記憶媒体、音声による提示物、視聴覚的ディスプレイ、又は視覚
的ディスプレイのうち１つ又は複数を備える手段を提供する。
【０１１３】
　[00113]該手段は、好ましくは、ウェブサイト表示、視覚的ディスプレイキオスク、小
冊子、製品ラベル、添付文書、広告、無料配布物、公共放送、録音テープ、ビデオテープ
、ＤＶＤ、ＣＤ－ＲＯＭ、コンピューターで読取り可能なチップ、コンピューターで読取
り可能なカード、コンピューターで読取り可能なディスク、ＵＳＢデバイス、ＦｉｒｅＷ
ｉｒｅデバイス、コンピューターメモリー、又はそれらの任意の組合せである。
【０１１４】
　[00114]別の態様において、本発明は、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、及び動物による消費に適し
た１種又は複数の原材料を含む食品組成物を製造する方法を提供する。本方法は、動物に
よる消費に適した１種又は複数の原材料をＵＦＡ及びＮＯＲＣと混合することを含む。或
いは、ＵＦＡ及びＮＯＲＣは、別々に、又は組み合わせて、例えば、コーティング若しく
はトッピングとして本食品組成物上に施すことができる。ＵＦＡ及びＮＯＲＣは、本食品
組成物の製造及び／又は加工中の任意の時点で加えることができる。この方法は、例えば
、本食品組成物の「本体」の中心的な調合物の一部としてＵＦＡ及びＮＯＲＣを混合する
こと、又は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣを、コーティングとして、すなわち、本食品組成物の製
造後にその表面に主として施すことを包含する。本組成物は、当技術分野において適して
いる任意の方法により作ることができる。
【０１１５】
　[00115]動物による消費に適した原材料は、好ましくは、１種若しくは複数のビタミン
Ｂ、及び／又は１種若しくは複数の酸化防止剤である。ビタミンＢ及び酸化防止剤を含ま
せることについては、本発明の他の態様に関してさらに詳しく検討してあり、製造方法に
は同一の考慮要件が適用される。本方法においては他の原材料を含ませてもよく、そのよ
うな原材料としては、タンパク質、炭水化物、脂肪、水分、繊維、プレバイオティクス及
びプロバイオティクスなどが挙げられる。好ましい原材料としては、動物の健康を促進若
しくは持続する任意の原材料、又は、神経系を支持する、若しくは神経系の損傷の修復に
役立つことができる原材料、特に機能性食品原材料が挙げられる。本食品組成物は、任意
の型又は種類のものであり得、任意の動物による消費を意図したものであり得る。
【０１１６】
　[00116]好ましくは、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、又は酸化防止剤は、本食品組成
物中に、該食品が動物に少なくとも推奨量で投与された場合に該動物の神経系への損傷の
治療、軽減、又は予防に有効な量で存在する。
【０１１７】
　[00117]別の態様において、本発明は、パッケージを提供する。本パッケージは、神経
系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有用な量のＵＦＡ、Ｎ
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ＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤のうち１種又は複数を含み、パッケージの内容物が
動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に適した１種又は複数の化合物を含有する
旨を示す、１つ若しくは複数の単語、絵や写真、デザイン、シンボル、頭字語、宣伝文句
、語句、又は他のデバイス、或いはそれらの組合せを含有するラベルが添付されている。
多様な実施形態において、本化合物は、組成物、例えば、食品組成物、又は医薬若しくは
栄養補強組成物の中に含有される。
【０１１８】
　[00118]別の態様において、本発明は、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止
剤のうち１種又は複数を含み、パッケージの内容物が動物の神経系の構成要素への損傷の
治療、軽減、又は予防に適した化合物又は組成物を含有する旨を示す、１つ又は複数の単
語、絵や写真、デザイン、シンボル、頭字語、宣伝文句、語句、又は他のデバイス、或い
はそれらの組合せを含有するラベルが添付されているパッケージを提供する。
【０１１９】
　[00119]別の態様において、本発明は、医薬、及び、医薬のための使用を提供する。本
医薬は、ＵＦＡ及びＮＯＲＣを含む。したがって、本発明は、動物の神経系の少なくとも
１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防するための医薬を調製するためのＵＦＡ
及びＮＯＲＣの使用を提供する。好ましくは、動物は、ヒト又はコンパニオンアニマルで
ある。
【０１２０】
　[00120]ある特定の実施形態において、本医薬は、１種若しくは複数のビタミンＢ、１
種若しくは複数の酸化防止剤、又はそれらの組合せをさらに含む。本発明の他の態様と同
様、本医薬は、好ましくは、ＮＯＲＣ、すなわち、アルギニン、一酸化窒素放出性のアル
ギニン誘導体若しくは類似体、シトルリン、又はオルニチンを含む。本医薬の使用は、損
傷が、動物の脳の構成要素への損傷、特に外傷性の損傷である実施形態において好ましい
。ニューロンの任意の一部分、例えば、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、受容器、又
は効果器への損傷を受けた動物は、好ましくは、本明細書において提供される方法、組成
物、キット、医薬などの使用から利益を得ることができる。本医薬中で使用されるＵＦＡ
、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、及び酸化防止剤の量は、本発明の方法について本明細書におい
て示している当該化合物の量と同じである。本医薬の使用は、損傷が、動物の脊髄の構成
要素への損傷、特に外傷性の損傷である実施形態においても好ましい。ニューロンの任意
の一部分、例えば、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、受容器、又は効果器への損傷を
受けた動物は、本明細書において提供される方法、組成物、キット、医薬などの使用から
好ましくは利益を得ることができる。本医薬の使用は、神経系の損傷が、末梢神経系の構
成要素、例えば、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロン、又は何らかの他の構成要
素への損傷である実施形態においても好ましい。ニューロンの任意の一部分、例えば、細
胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、受容器、若しくは効果器への損傷、又は運動終
板への損傷を受けた動物は、本明細書において提供される方法、組成物、キット、医薬な
どの使用から好ましくは利益を得ることができる。一実施形態において、末梢神経系のグ
リア細胞は、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は他のグリア細胞である。
【０１２１】
　[00121]本発明の化合物及び組成物（医薬組成物及び医薬を包含する）は、さまざまな
投与経路を用いて動物に投与される。そのような経路としては、経口、鼻腔内、静脈内、
筋肉内、胃内、経幽門（ｔｒａｎｓｐｙｌｏｒｉｃ）、皮下、経直腸の経路などが挙げら
れる。好ましくは、本化合物及び組成物は、経口投与される。
【０１２２】
　[00122]別の態様において、本発明は、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への
損傷を治療、軽減、又は予防するための方法を提供する。本方法は、神経系の少なくとも
１つの構成要素への損傷を治療、軽減、又は予防することが望ましい動物を特定すること
と、該動物に、１種又は複数のＵＦＡ、及び、該動物により代謝されてＮＯＲＣを産生す
ることができる１種又は複数の栄養補助物質を、該動物の神経系の少なくとも１つの構成
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要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で併用投与することとを含む。
【０１２３】
　[00123]そのような方法の場合、該栄養補助物質は、一般に、シトルリン又はオルニチ
ンであり、その理由は、アルギニン及びそのＮＯＲＣ誘導体の大半は、代謝を要すること
なくＮＯＲＣ化合物を産生するからである。一実施形態において、動物は、ヒトである。
別の実施形態において、動物は、イヌ科又はネコ科のコンパニオンアニマルである。多様
な実施形態において、動物は、高齢の動物である。
【０１２４】
　[00124]ＵＦＡは、一般に、任意の供給源に由来する、ＡＬＡ、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨ
Ａ、又は別のｎ－３脂肪酸のうち１種又は複数を含むが、ある特定の実施形態においては
、好ましいＵＦＡは、魚油源に由来するものである。
【０１２５】
　[00125]いくつかの実施形態において、ＵＦＡ及び栄養補助物質は、組成物の形態で、
一緒に又は別々に投与される。一般に、本組成物は、約０．１～約５０％のＵＦＡを含み
、いくつかの実施形態において、ＵＦＡの含有量は、約０．５～約２０％、約１～約１５
％、又は約１乃至２～約５乃至１０％である。同様に、本組成物は、約０．１～約２０％
の栄養補助物質を含む。
【０１２６】
　[00126]多様な実施形態において、本組成物は、１種又は複数のビタミンＢを、動物の
神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で、例え
ば、１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍のビタミンＢを、さらに含む。
【０１２７】
　[00127]いくつかの実施形態において、本組成物は、１種又は複数の酸化防止剤を、動
物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で、
例えば、約０．０００１～約２５％の酸化防止剤を、さらに含む。
【０１２８】
　[00128]いくつかの実施形態において、本組成物は、酸化防止剤と１種又は複数のビタ
ミンＢの両方を、動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で含む。例え
ば、ある特定の実施形態において、本組成物は、１日の推奨所要量の約０．１～約４０倍
のビタミンＢ及び約０．０００１～約２５％の酸化防止剤を含む。
【０１２９】
　[00129]本態様による方法は、先にも本開示を通じても記載しているような組成物を使
用するものであり、好ましくは、神経系の損傷が、末梢神経系の１つ又は複数の構成要素
（例えば、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロンなど）、又は神経系の別の構成要
素の損傷を含む場合に有用である。一実施形態において、ニューロンの少なくとも一部分
、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、受容器、若しくは効果器への損
傷、又は運動終板への損傷は、治療、軽減、又は予防することができる。別の実施形態に
おいて、グリア細胞は、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞、又は、末梢神経系の他のグリ
ア細胞である。
【０１３０】
　[00130]任意のそのような方法において、本組成物は、いくつかの実施形態については
、ヒト用の食品組成物、ペット用の食品組成物、又は栄養補助食品として調合してもよい
。ＵＦＡ及びＮＯＲＣに加え、本食品組成物は、約１５～約５０％のタンパク質、約５～
約４０％の脂肪、及び約５～約２０％の水分、及び約５～約１０％の灰分をさらに含むこ
とができる。
【０１３１】
　[00131]ＵＦＡ及びＮＯＲＣは、いくつかの実施形態については定期的に長期にわたり
、また、一実施形態については毎日、投与される。本明細書に記載の方法による毎日の投
与は、定期的に長期にわたり継続してもよい。
【０１３２】
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　[00132]一実施形態において、本化合物又は組成物は、動物に、動物の神経系の１つ又
は複数の構成要素の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１種又は複数の治療剤と併用し
て、動物の神経系の１つ又は複数の構成要素の損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で
投与される。本組成物は、神経系への損傷を治療、軽減、又は予防するための１つ又は複
数の理学的治療と併用して投与することもできる。
【０１３３】
　[00133]多様な実施形態において、動物の神経系への損傷の治療、軽減、又は予防に有
用な治療剤としては、コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチ
ン、免疫グロブリン、治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロ
ＲＮＡ、ニューロトロフィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくは
バルプロ酸の薬学的に許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、及びリドカインのうち
１種又は複数が挙げられる。
【０１３４】
　[00134]当業者には、前述の代表的な系列の治療剤のうちいくつか及びその系列の任意
の構成物は、本発明と共に使用するのに適している場合があることは理解されよう。現時
点で好ましい実施形態において、コルチコステロイドはメチルプレドニゾロンであり、免
疫抑制薬は、例えば、プレドニゾン、シクロスポリン、若しくはアザチオプリンのうち１
種若しくは複数であり、ニューロトロフィンはＮＴＦ－３であり、抗うつ薬はアミトリプ
チリン若しくは他の三環系抗うつ薬であり、抗てんかん薬は、ガバペンチン、フェニトイ
ン、若しくはカルバマゼピンであり、及び／又は、抗痙攣薬はプレガバリンである。治療
用細胞が用いられる場合、治療用細胞は、好ましくは、幹細胞、又は、損傷された神経系
の構成要素に有用である細胞産物を産生することが可能な細胞である。
【０１３５】
　[00135]本方法が、本組成物を、動物に、１つ又は複数の理学的治療と併用して投与す
ることを含んでいる場合、多様な実施形態において、当該治療は、運動療法、血漿交換法
、整形外科的な支持具若しくは装具、及び／又はＴＥＮＳ（経皮的電気神経刺激法）のう
ち１つ又は複数を含む。
【０１３６】
　[00136]一実施形態において、投与される本組成物は、損傷の治療、軽減、又は予防に
有用な１種又は複数の治療剤を含んでもよい医薬又は栄養補強組成物である。
【０１３７】
　[00137]別の実施形態において、ＵＦＡ及びＮＯＲＣは、前述のように、動物に、末梢
神経系の構成要素のうち１つ又は複数の損傷の治療、軽減、又は予防に有用な１つ又は複
数の理学的治療と併用して投与される。
【０１３８】
　[00138]理学的治療は、好ましくは、運動療法、血漿交換法、整形外科的な支持具若し
くは装具、及び／又は経皮的電気神経刺激法（ＴＥＮＳ）のうち１つ又は複数である。
【０１３９】
　[00139]一実施形態において、理学的治療は、損傷の治療、軽減、又は予防に同じく有
用な１種又は複数の治療剤とさらに併用して施してもよく、その理由は、そのような組合
せでの治療は、単独療法より有効である場合があるからである。治療剤は、好ましくは、
コルチコステロイド、エリスロポエチン、免疫抑制薬、メキシレチン、免疫グロブリン、
治療用抗体、治療用細胞、レチノイン酸又はその誘導体、マイクロＲＮＡ、ニューロトロ
フィン、抗うつ薬、抗てんかん薬、バルプロ酸ナトリウム若しくはバルプロ酸の薬学的に
許容される塩、カンナビノイド、抗痙攣薬、及びリドカインのうち１種又は複数である。
【０１４０】
　[00140]そのような方法が最も有用であるためには、損傷は、傷害、疾患、又は、全身
若しくは代謝の状態が原因で生じたものである。一実施形態において、動物は、高齢の動
物、好ましくは健康な加齢動物であり、コンパニオンアニマルである場合もある。動物は
、一実施形態において、年齢に関係した神経系の損傷に伴う表現型を有する。本態様を含
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め本発明のさまざまな態様の多様な実施形態において、年齢に関係した神経系の損傷に伴
う表現型としては、感覚機能の変質若しくは運動機能の変質、又は、感覚若しくは運動情
報の処理など神経系機能の他の変質のうち、１つ又は複数が挙げられる。
【０１４１】
　[00141]感覚機能の変質としては、機械受容器、化学受容器、温度受容器、電気受容器
、触覚受容器、又は痛覚受容器の変質のうち１つ又は複数が挙げられ、好ましくは年齢に
関係した神経系の損傷に伴う表現型を有さない対照動物と比較した場合の変質である。運
動機能の変質としては、反射時間の増加、繊細な運動制御の低下、安定性の低下、可動域
の低下、可動度の低下、実際の若しくは感覚としての筋力低下、麻痺、又は筋委縮が挙げ
られ、好ましくは年齢に関係した神経系の損傷に伴う表現型を有さない対照動物と比較し
た場合の変質である。さらに、表現型は、年齢に関係した神経系の損傷に伴う表現型を有
さない対照動物と比較した場合の、神経学的なシグナルの生成、蓄積、放出、伝達、受容
、伝播、中継、又はタイミングの何らかの変質である可能性もあり、前述の変質はそれぞ
れ、好ましくは該表現型を有さない対照動物と比較した場合のものである。
【０１４２】
　[00142]さらなる一態様において、本発明は、動物の健康及びウェルネスを促進するた
めの方法を提供する。本方法は、神経系の少なくとも１つの構成要素が損傷を受けやすい
又は損傷している動物を特定することと、該動物に、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は
複数のＮＯＲＣを、該動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、
又は予防に有効な量で併用投与し、それにより、該動物の健康及びウェルネスを促進する
こととを含む。好ましいＵＦＡ及びＮＯＲＣも本明細書に記載してあり、例えば、ＡＬＡ
、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨＡ、及びアルギニンである。
【０１４３】
　[00143]ある特定の実施形態において、損傷は、身体的傷害若しくは外傷、疾患、又は
、全身若しくは代謝の状態が原因で生じる。多様な実施形態において、動物は、ヒト又は
コンパニオンアニマル、好ましくは成体動物、より好ましくは加齢動物である。
【０１４４】
　[00144]多様な実施形態において、本方法は、動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ
、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそれらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１
つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で投与することをさらに含む。
好ましい量は、本明細書に記載してある。
【０１４５】
　[00145]別の態様において、本発明は、動物にとっての生涯の壮年の年齢を延長するた
めの方法を提供する。本方法は、神経系の少なくとも１つの構成要素が損傷を受けやすい
又は損傷している動物を特定することと、動物に、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又は複
数のＮＯＲＣを、該動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、又
は予防に有効な量で併用投与し、それにより、該動物にとっての壮年期を延長することを
含む。好ましいＵＦＡ及びＮＯＲＣも本明細書に記載してあり、例えば、ＡＬＡ、ＥＰＡ
、ＤＰＡ、ＤＨＡ、及びアルギニンである。
【０１４６】
　[00146]ある特定の実施形態において、損傷は、身体的傷害若しくは外傷、疾患、又は
、全身若しくは代謝の状態が原因で生じる。多様な実施形態において、動物は、ヒト又は
コンパニオンアニマル、好ましくは成体動物、より好ましくは加齢動物である。
【０１４７】
　[00147]多様な実施形態において、本方法は、動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ
、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそれらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１
つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で投与することをさらに含む。
好ましい量は、本明細書に記載してある。
【０１４８】
　[00148]さらなる一態様において、本発明は、動物のクオリティーオブライフを改善す
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るための方法を提供する。本方法は、神経系の少なくとも１つの構成要素が損傷を受けや
すい又は損傷している動物を特定することと、動物に、１種又は複数のＵＦＡ及び１種又
は複数のＮＯＲＣを、動物の神経系の少なくとも１つの構成要素への損傷の治療、軽減、
又は予防に有効な量で併用投与し、それにより、該動物のクオリティーオブライフを改善
することを含む。好ましいＵＦＡ及びＮＯＲＣは、本明細書に記載してあり、例えば、Ａ
ＬＡ、ＥＰＡ、ＤＰＡ、ＤＨＡ、及びアルギニンである。
【０１４９】
　[00149]ある特定の実施形態において、損傷は、身体的傷害若しくは外傷、疾患、又は
、全身若しくは代謝の状態が原因で生じる。多様な実施形態において、動物は、ヒト又は
コンパニオンアニマル、好ましくは成体動物、より好ましくは加齢動物である。
【０１５０】
　[00150]多様な実施形態において、本方法は、動物に、１種若しくは複数のビタミンＢ
、１種若しくは複数の酸化防止剤、又はそれらの組合せを、動物の神経系の少なくとも１
つの構成要素への損傷の治療、軽減、又は予防に有効な量で投与することをさらに含む。
好ましい量は、本明細書に記載してある。
【０１５１】
　[00151]別の態様において、本発明は、１種又は複数のＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ
、酸化防止剤、又は本発明の他の構成要素と、当該パッケージは動物の神経系への損傷の
治療、軽減、又は予防に有効である化合物を含有する旨の表示とを含有させるために有用
なパッケージを提供する。本パッケージは、該構成要素を含有させることに適した少なく
とも１つの材料を備え、該材料に、当該パッケージは該構成要素を含有しておりその使用
法を指示している旨を表示する、１つ又は複数の単語、絵や写真、デザイン、頭字語、宣
伝文句、語句、又は他のデバイス、或いはそれらの組合せを含有するラベルが添付されて
いる。典型的に、そのようなデバイスは、「神経系への損傷を予防する」又は「神経系へ
の損傷を治療、軽減、若しくは予防する原材料を含有する」という言葉、又は、パッケー
ジの材料に印刷された同等の表現を備える。本発明の構成要素を含有させることに適した
あらゆるパッケージ形態及び包装材料、例えば、紙、プラスチック、ホイル、金属などか
ら製造された、袋、箱、瓶、缶、ポーチなどが、本発明において有用である。好ましい実
施形態において、本パッケージは、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、ビタミンＢ、酸化防止剤、又は本
発明の他の構成要素をさらに含む。多様な実施形態において、本パッケージは、パッケー
ジを開けなくてもパッケージの内容物が見えるようにできる少なくとも１つの窓をさらに
備える。いくつかの実施形態において、この窓は、包装材料の透明部分である。他の実施
形態において、この窓は、包装材料の欠失部分である。
【０１５２】
　[00152]本方法において有用な化合物及び組成物（医薬組成物及び医薬を包含する）は
、本発明の１つ又は複数の目的、例えば、末梢神経系の１つ又は複数の構成要素（例えば
、グリア細胞、神経節、ミエリン、ニューロンなど）、又は神経系の別の構成要素の治療
、軽減、又は予防の達成に要する時間にわたり動物に投与される。一実施形態において、
ニューロンの少なくとも一部分、すなわち、細胞体、軸索、樹状突起、シナプス、終端、
受容器、若しくは効果器への損傷、又は運動終板への損傷は、治療、軽減、又は予防する
ことができる。別の実施形態において、グリア細胞は、シュワン細胞、衛星細胞、腸細胞
、又は末梢神経系の他のグリア細胞である。
【０１５３】
　[00153]本態様を含め本発明のあらゆる態様に関し、本方法及び組成物は、神経系の構
成要素が損傷を受けている動物が呈する少なくとも１つの表現型の変質に要する時間にわ
たり使用することもできる。本組成物は、長期的な投与、又は、本組成物及び目的に適合
する任意のスケジュールでの投与に適している。
【実施例】
【０１５４】
　[00154]本発明は、下記の実施例によりさらに例証することができるが、本実施例は、
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単に例証の目的で含めてあるものであり、別に具体的に示されていない限り、本発明の範
囲を限定することを意図したものではないことは理解されよう。
【０１５５】
実施例１
　[00155]被験組成物及び動物群：雄の若年成体（２～３月齢）のＣｈａｒｌｅｓ　Ｒｉ
ｖｅｒｓラットに、４種類の組成物のうち１種類を与え、次のように４通りの治療のうち
１つを行った。Ａ群：対照組成物。給餌１カ月＋擬似手術＋対照給餌１カ月（擬似対照）
、Ｂ群：対照組成物。給餌１カ月＋ＭＣＡＯ＋対照給餌１カ月（脳卒中対照）、Ｃ群：被
験組成物。給餌１カ月＋ＭＣＡＯ＋被験食給餌１カ月（給餌前＋給餌後）、及びＤ群：対
照組成物。給餌１カ月＋ＭＣＡＯ＋被験食給餌１カ月（給餌後のみ）。対照は標準的なラ
ット用の食餌であり、カゼイン１４０ｇ／ｋｇ、ショ糖１００ｇ／ｋｇ、繊維５０ｇ／ｋ
ｇ、デキストリン１５５ｇ／ｋｇ、コーンスターチ４６６ｇ／ｋｇ、標準的な塩ミックス
３５ｇ／ｋｇ、ダイズ油４０ｇ／ｋｇ、標準的なビタミンミックス１０ｇ／ｋｇ、Ｌ－シ
スチン１．８ｇ／ｋｇ、及び塩化コリン２．５ｇ／ｋｇを含有していた。被験組成物は、
対照食に、２％のアルギニン、及び２％のメンヘーデン魚油、ラットにとってのＲＤＡ所
要量の４倍のビタミンＢ、及び酸化防止剤（ビタミンＥ：５００ｍｇ／食餌１ｋｇ、ビタ
ミンＣ：１５０ｍｇ／食餌１ｋｇ、アスタキサンチン：１００ｍｇ／ｋｇ、セレン：０．
４０ｍｇ／ｋｇ）を添加したものであった。
【０１５６】
　[00156]ラットは、当社の動物施設において、温度を制御した飼育室（２２～２５℃）
の中で１２時間の明暗サイクルにて維持した。すべてのラットは、馴化（ａｃｃｌａｍａ
ｔｉｏｎ）期間中は実験動物用飼料（ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　ｃｈｏｗ）及び水道水を、
試験期間中は対照食又は被験食を、自由に摂取できた。
【０１５７】
　[00157]４週間の給餌の終了時に、動物を一過性の（１時間）中大脳動脈閉塞、次いで
、２４時間再灌流に供して、虚血及び低酸素状態による脳損傷を誘導した。中大脳動脈（
ＭＣＡ）閉塞及び再灌流については、管腔内フィラメントモデルを使用した。簡潔にいえ
ば、動物にケタミン（６０ｍｇ／ｋｇ）及びキシラジン（１０ｍｇ／ｋｇ）で麻酔をかけ
、次いで、内頸動脈（ＩＣＡ）を露出させ、３－０モノフィラメントナイロン縫合糸を穿
刺によりＩＣＡ管腔中に導入し、しかるべき抵抗が感じられるまで、遠位の内頸動脈（Ｉ
ＣＡ）に静かに進めた。１時間後、ＩＣＡから縫合糸を抜き取り、遠位のＩＣＡを直ちに
焼灼した。
【０１５８】
　[00158]ラットは、１カ月かけて脳損傷から回復させた。ＭＣＡＯ又は擬似手術の１カ
月後、すべての動物を認知機能（Ｍｏｒｒｉｓ水迷路）と歩行運動機能（Ｒｏｔａｒｏｄ
）の両方について判定した。
【０１５９】
　[00159]Ｍｏｒｒｉｓ水迷路試験：装置は、５０ｃｍの深さまで白色の水道水を満たし
たアルミニウム製タンク（直径１３０ｃｍ×深さ７５ｃｍ）から成り、２４℃で維持され
た。ラットは、表面の１ｃｍ下方に位置するプラットフォーム（１０×１０ｃｍ）の場所
を捜し出すことが求められた。カメラ（Ｂｕｒｌｅ、Ｌａｎｃａｓｔｅｒ、ＰＡ）及びコ
ンピューター化された追跡システム（Ｓａｎ　Ｄｉｅｇｏ　ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ）を
使用して、ラットの位置を記録した。事前訓練期の間、黒色のカーテンをタンクにかぶせ
、迷路を解く特別な手掛かりが得られない状態でラットを泳がせ、プラットフォームの上
に登らせた。各試行時に、ラットをまっすぐな通路（１００×１５×６０ｃｍ、タンクの
中央に配置）の一方の端から泳がせ、通路の他方の端にある隠れたプラットフォームに登
らせた。ラットは、プラットフォーム上に１０秒間放置し、次いで、５分間の試行間間隔
（ＩＴＩ）の間、収容ケージ中に置いた。事前訓練期には、５回の試行から成る４セッシ
ョンが含まれ、それぞれ２日間かけて実施した。午前と午後のセッションは、少なくとも
２時間離した。各試行について、ラットがプラットフォームに到達する時間（秒）を記録
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【０１６０】
　[00160]習得期の間、カーテン及び通路は除去され、ラットは、９０秒の間に、空間的
な手掛かりを用いてプラットフォームの場所を捜し出すことが求められた。１０秒間プラ
ットフォーム上で休憩させた後、１０分のＩＴＩの間、ラットを収容ケージ中に戻した。
習得期には各セッション５試行から成る４セッションが設けられ、２日間かけて実施した
。プラットフォームを元の場所に置いたまま、２４時間遅れてセッション５を実施し、１
２時間遅れてセッション６を開始した。目的は、遅延期間を経ても、ラットがプラットフ
ォームの場所をどれだけきちんと記憶していることができるかを判定することであった。
成績は、プラットフォーム到達潜時により測定した。
【０１６１】
　[00161]ロータロッド（Ｒｏｔａｒｏｄ）試験：ロータラッド（Ｒｏｔａｒａｄ）試験
を用いて、脳損傷から回復した後のラットの平衡及び協調能力を評価した。ロータロッド
装置は、電動のトレッドミル（Ａｃｃｕｓｃａｎ　Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ）で、パッド
の入った表面の上方、高さ３５．５ｃｍの位置にナイロン製の円筒（長さ４５ｃｍ、直径
３．２ｃｍ）が水平方向に載ったものである。円筒には１１ｃｍ幅の区画が４つあり、黒
色のアクリル製の間仕切りによって分離されていた。所与の試行時に、ラットを円筒の上
に置き、マイクロプロセッサーによって制御されたモーターが加速度０．５ｒｐｍ／秒で
円筒を回転させた。試行は、ラットが円筒から落下したとき、又は、７５ｒｐｍのスピー
ドに達したときに終了した。各セッション内で１０分の間隔をあけた４回の試行それぞれ
について、落下潜時を記録する。ラットは１日に２セッションを受け、安定性の基準に達
するまで（すなわち、落下潜時の平均値が、最後の３回のセッションを通して１５％を超
えて増加しなくなるまで）続けた。最後の訓練セッション時の落下潜時の平均値が、成績
の測定値であった。
【０１６２】
　[00162]結果を表１及び表２に示す。表１、２を参照すると、データは、本組成物は神
経系の傷害の予防及び治療に有効であることを示している。
【０１６３】

【表１】

【０１６４】
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【表２】

【０１６５】
実施例２
　[00163]ラットを用いた実験：実験デザインは、実施例１の実験デザインと類似してい
る。５群のラットを使用するものとし、実施例１の場合と同様に、異なる食餌を与える。
使用予定のラットは、末梢神経損傷を有するが中枢神経系は損傷されていないようにする
。そのような損傷は、多様な実験モデルにおいて、例えば、脊髄神経をきつく結紮するこ
と、又は、多様な型の中毒、例えば、クロウメモドキの果実（カーウィンスキア・フンボ
ルチアナ（Ｋａｒｗｉｎｓｋｉａ　ｈｕｍｂｏｌｄｔｉａｎａ））又は他の神経毒により
、誘導することができる。ラットには、ＵＦＡ、ＮＯＲＣ、並びに、場合によりビタミン
Ｂ及び／又は酸化防止剤を含有するそれぞれの毎日の食餌を長期間にわたり（「定期的に
長期にわたり」）与える。
【０１６６】
　[00164]ＵＦＡ／ＮＯＲＣ食摂取群のラットについて、運動機能又は神経機能（例えば
、神経コンダクタンス（ｃｏｎｄｕｃｔａｎｃｅ）速度）反応の多様な測定値を測定し、
ＵＦＡ／ＮＯＲＣ食を摂取していない対照群と比較する。結果は、防護用の食餌を摂取し
ているラットにおいては、対照群と比較して、実質的により良好な成績を示すことが予想
される。
【０１６７】
　[00165]本明細書においては、本発明の典型的な好ましい実施形態が開示されている。
特定の用語を用いてはいるが、そのような用語は、限定の目的ではなく、一般的且つ説明
的な意味合いのみにおいて使用している。本発明の範囲は、特許請求の範囲に記載する。
当然のことであるが、前述の教示に照らせば、本発明の多くの改変及び変形が可能である
。したがって、添付の特許請求の範囲内で、本発明は、具体的に記載されている以外の形
で実行し得ることを理解されたい。
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