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DESCRIPCION
Métodos para predecir el pH de la orina
Referencia cruzada a solicitudes relacionadas

Esta solicitud reclama prioridad sobre la Solicitud Provisional de EE.UU. con N° de serie 60/698.311 presentada el
12 de julio de 2005.

Antecedentes de lainvencion
Campo de la Invencién

Esta invencion se refiere de forma general a métodos para predecir el pH de la orina y particularmente a métodos
para predecir el pH de la orina en base a la composiciéon de un alimento consumido por un animal.

Descripcion de la Técnica Anterior

La urolitiasis es la presencia de piedras y el proceso de formacion de piedras en el tracto urinario, es decir, en el
rifién, la vejiga y/o la uretra. Los urolitos de estruvita son piedras del tracto urinario que comprenden el mineral
estruvita o fosfato de amonio y magnesio hexahidratado. Los urolitos de oxalato calcico son piedras del tracto
urinario compuestas por el mineral oxalato calcico. Estos urolitos o piedras también se denominan célculos.

La formacion de piedras en el tracto urinario es un problema clinico significativo para animales, incluyendo animales
de compafiia tales como perros y gatos. Las infecciones bacterianas del trato urinario son un factor de
predisposicion importante para urolitos de estruvita. La causa de los urolitos de oxalato célcico sigue siendo
desconocida. Se ha demostrado que el pH de la orina en animales es un determinante importante en la prevencion y
tratamiento de la formacion de piedras. Se ha demostrado que una reduccién de pH de la orina reduce la incidencia
de los urolitos de estruvita. Sin embargo, una disminucién del pH de la orina puede incrementar el riesgo de calcio
en los urolitos de oxalato.

Las dietas que reducen el pH de la orina pueden ser beneficiosas para prevenir la recurrencia de urolitos de
estruvita, p. €j., una dieta restringida en magnesio. Una dieta baja en proteinas, magnesio y fésforo y alta en sales
puede ser Util para disolver piedras de estruvita. Las dietas que aumentan el pH de la orina pueden ser beneficiosas
a la hora de prevenir la recurrencia de urolitos de oxalato calcico, p. ej., una dieta que contiene citrato de potasio o
compuestos similares.

Los ingredientes de la dieta que afectan al pH de la orina incluyen aminoacidos que contienen azufre y cationes y
aniones metabolizables. Se ha demostrado que cationes tales como calcio, magnesio, sodio y potasio, aniones tales
como azufre, fésforo y cloruro; y aminoécidos que contienen azufre tales como taurina, metionina y cisteina, afectan
directamente al pH de la orina en muchos animales, incluyendo gatos, cerdos, ganado, caballos y ratas. Aunque se
sabe que estos ingredientes de la dieta afectan al pH de la orina, no se conocen métodos parecidos para evaluar un
alimento particular y determinar como dicho alimento afectara al pH de la orina y a la urolitiasis si es consumido por
un animal. Por tanto, existe una necesidad de nuevos métodos para predecir el pH de la orina para un animal que
consuma una dieta o alimento particular y de nuevos métodos para prevenir o tratar la urolitiasis.

Markwell et al (The Journal of Nutrition, vol. 128, 1998, paginas 2753S a 2575S) describen el efecto de la dieta sobre
enfermedades del tracto urinario inferior en gatos.

Kienzle et al (Dtsch. Tierarztl. Wschr., vol. 100, 1993, paginas 169 a 208) describen el uso de un exceso de bases en
alimentos para gatos en un método para predecir el pH urinario.

Kienzle et al describen (The Journal of Nutrition, vol. 124, 1994, paginas 2652S a 2659S) el efecto del cloruro y los
carbonatos amonicos sobre el balance acido-base en gatos.

Resumen de lainvencién

Por lo tanto, un objetivo de la presente invencion es proporcionar métodos y dispositivos para predecir el pH de la
orina.

Este y otros objetivos se alcanzan usando métodos novedosos para predecir el pH de la orina mediante la
determinacién de la cantidad de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre seleccionados en un
alimento para consumo por parte del animal, y prediciendo el pH de la orina usando una formula que iguala la
cantidad de dichos cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre al pH de la orina. También se
proporcionan dispositivos Utiles para predecir el pH urinario, kits que comprenden dispositivos Utiles para predecir el
pH urinario, y diversos medios para comunicar informacion o instrucciones de uso de la presente invencion.

Otros objetivos, caracteristicas y ventajas adicionales de la presente invencion seran facilmente identificables por los
especialistas en la técnica.
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Descripcion detallada de laiinvencién
Definiciones

El término “animal” se refiere a un humano u otro animal susceptible a, o que padece, urolitiasis, que incluye
animales bovinos, caninos, equinos, felinos, caprinos, ratones, ovinos, porcinos y aves. Preferiblemente, el animal es
un canino o un felino.

El término “agente de urolitiasis” significa cualquier farmaco, alimento u otro compuesto o composicion util para
prevenir o tratar la urolitiasis, incluyendo composiciones que alteran el pH urinario del animal cuando son
consumidas por el animal, farmacos que disminuyen el calcio en sangre, antibiéticos y antibacterianos.

kN ken

El simbolo en las féormulas de la presente memoria significa que los elementos de cada lado del estan

multiplicados, p. €j., (1,2*sodio) significa que la cantidad de sodio en el alimento esta multiplicada por 1,2.

El término “en conjuncién” significa que uno o mas alimentos, composiciones o compuestos (p. ej., agentes
urolitiasis) tal como se proporcionan en la descripcion son administrados a un animal (1) conjuntamente con una
composicion alimentaria o (2) separadamente con la misma frecuencia o diferente usando la misma ruta de
administracion o una diferente aproximadamente al mismo tiempo o periddicamente. “Periédicamente” significa que
las composiciones, composiciones alimentarias y los compuestos se administran con un calendario de dosificacion
aceptable para una composicién especifica, composicion alimentaria y compuesto, y que las composiciones
alimentaria se administran o se provén a un animal de forma rutinaria segin sea apropiado para el animal concreto.
“Aproximadamente al mismo tiempo” significa generalmente que las composiciones, componentes de composicion,
agentes de urolitiasis y composiciones alimentarias se administran al mismo tiempo o en un periodo de
aproximadamente 72 horas unas de otras. En conjuncion incluye especificamente calendarios de administracion en
los que los agentes de urolitiasis se administran para un periodo prescrito y las composiciones se administran
indefinidamente.

El término “paquete unitario” significa que los componentes de un kit estadn asociados fisicamente a uno o mas
recipientes y se consideran una unidad para fabricacion, distribucion, venta o uso. Los recipientes incluyen, aunque
sin limitacién, bolsas, cajas, botellas, paguetes de envoltura, componentes grapados o fijados de cualquier otro
modo, o combinaciones de los mismos.

El término “paquete virtual” significa que los componentes de un kit estan asociados por instrucciones en uno o mas
componentes de kit fisicos o virtuales que instruyen al usuario sobre como obtener los otros componentes, p. €j., en
una bolsa que contenga un componente y las instrucciones que indiquen al usuario para entrar en una pagina web,
contactar con un mensaje grabado, ver un mensaje visual, o contactar un cuidador o instructor para obtener
instrucciones sobre como usar el kit.

Esta invencién no esta limitada a la metodologia, protocolos y reactivos particulares descritos en la presente
memoria ya que pueden variar. Ademas, la terminologia usada en la presente memoria es para el propdsito de
describir solo realizaciones particulares y no pretende limitar el alcance de la presente invencion. Tal como se usa
en la presente memoria y en las reivindicaciones anexas, las formas singulares “un”, “una” y “el”, “la” incluyen la
referencia al plural a menos que el contexto claramente dicte lo contrario, p. €j., la referencia a “un método” o “una
composicion alimentaria” incluye una pluralidad de dichos métodos o composiciones. De forma similar, las palabras

» o«

“comprende”, “comprenden” y “que comprende” deben interpretarse inclusivamente mas que exclusivamente.

A menos que se defina de otro modo, todos los términos técnicos y cientificos y cualesquier acrénicos usados en la
presente memoria tienen el mismo significado utilizado habitualmente por los especialistas en la técnica del campo
de la invencion. Aunque al llevar a la practica la presente invencion se pueden usar cualesquier métodos y
materiales similares o equivalente a los descritos en la presente memoria, los métodos, dispositivos y materiales
preferidos son descritos en la presente memoria.

A menos que se indique de otro modo, las cantidades de cationes, aniones y aminoécidos que contienen azufre se
miden en porcentaje (%) en base a materia seca (MS).

La Invencién

En un aspecto, la presente invencién proporciona un método para predecir el pH de la orina para un animal que
comprende determinar la cantidad de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre seleccionados en un
alimento para consumo por parte del animal y predecir el pH de la orina usando una férmula que iguala la cantidad
de dichos cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre con el pH de la orina, donde el animal es un felino.
La invencion se basa en el descubrimiento novedoso de que las cantidades de ciertos cationes, aniones y
aminoacidos que contienen azufre en un alimento se pueden usar para predecir el pH de la orina y en el
descubrimiento de la férmula o algoritmo que iguala dichas cantidades al pH de la orina. La invencion es (til para
reducir el nimero de estudios in vitro e in vivo requeridos para desarrollar piensos para animales que no afecten
adversamente al pH de la orina del animal cuando sean consumidos.
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En una realizacion, la invencién proporciona un método para predecir el pH de la orina para un animal que
comprende determinar la cantidad de los cationes sodio, potasio, calcio y magnesio; los aniones cloruro, azufre y
fésforo; y los aminoacidos que contienen azufre metionina y cisteina en un alimento para consumo por parte del
animal y predecir el pH de la orina usando la férmula (Férmula 1):

pH de la orina = AA + (AB*sodio) + (AC*potasio) — (AD*cloruro) — (AE*azufre) + (AF*calcio) + (AG*magnesio) —
(AH*fésforo) — (Al*metionina) — (AJ*cisteina), donde AA esta entre 5,5y 7,5; AB esta entre 1,0 y 1,3; AC esta
entre 0,6 y 0,9; AD esta entre 0,6 y 0,9; AE esta entre 0,4y 0,9; AF esta entre 0,8 y 0,3; AG esta entre 1,0y 1,5;
AH esta entre 0,5y 1,0; Al esta entre 0,1y 0,5; y AJ esta entre 0,1y 0,5,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.

En una realizacion, la férmula es pH de orina = 7,05 + (1,15*sodio) + (0,72*potasio) — (0,75*cloruro) — (0,46*azufre) +
(0,12*calcio) + (1,28*magnesio) — (0,65*f6sforo) — (0,22*metionina) — (0,27*cisteina). En otra, la férmula es pH de
orina = 6,99 + (1,29*sodio) + (0,78*potasio) — (0,81*cloruro) — (0,49*azufre) + (0,12*calcio) + (1,22*magnesio) —
(0,60*fosforo) — (0,22*metionina) — (0,27*cisteina).

En otra realizacién, la invencién proporciona un método para predecir el pH de la orina para un animal que
comprende determinar la cantidad de cationes sodio, potasio y magnesio; la de aniones cloruro, azufre y fosforo; y la
de aminoacidos que contienen azufre metionina y cisteina en un alimento hiumedo para consumo por parte del
animal y predecir el pH de la orina usando la férmula (Formula 2):

pH de la orina = WA + (WB*sodio) + (WC*potasio) — (WD*cloruro) — (WE*azufre) + (WG*magnesio) —
(WH*fésforo) — (WP*metionina) — (WJ*cisteina), donde WA esté entre 5,5y 7,5; WB esta entre 1,2 y 1,5; WC
esta entre 0,8y 1,2; WD esta entre 1,0y 1,3; WE esta entre 0,1y 0,9; WG esté entre 3,5y 5,5; WH esta entre 0,7
y1,3; yWJ esta entre 0,3y 0,8,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.

En una realizacion, la férmula es pH de orina = 7,02 + (1,38*sodio) + (0,99*potasio) — (1,12*cloruro) — (0,29*azufre) +
(4,51*magnesio) — (0,99*f6sforo) — (0,45*metionina) + (0,50*cisteina). En otra, la formula es pH de orina = 7,03 +
(1,43*sodio) + (0,93*potasio) — (1,16*cloruro) — (0,30*azufre) + (4,76*magnesio) — (0,92*fésforo) — (0,41*metionina) +
(0,34*cisteina).

En una realizacion adicional, la invencion proporciona un método para predecir el pH de la orina para un animal que
comprende determinar la cantidad de los cationes sodio, potasio, calcio y magnesio; y de los aniones cloruro, azufre
y fésforo en un alimento seco para consumo por parte del animal y predecir el pH de la orina usando la férmula
(Férmula 3):

pH de la orina = DA + (DB*sodio) + (DC*potasio) — (DD*cloruro) — (DE*azufre) + (DF*calcio) + (DG*magnesio) —
(DH*fésforo), donde DA esté entre 5,5y 7,5; DB esta entre 1,0y 1,3; DC esta entre 0,6 y 0,9; DD esta entre 0,6 y
0,9; DE esta entre 0,4y 0,6; DF esta entre 0,8y 0,3; DG esta entre 1,0y 1,5; y DH esta entre 0,5y 1,0,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.

En una realizacion, la férmula es pH de orina = 7,10 + (1,03*sodio) + (0,98*potasio) — (0,83*cloruro) — (1,70*azufre) +
(0,85*calcio) + (2,07*magnesio) — (1,15*f6sforo). En otra, la formula es pH de orina = 7,03 + (1,00*sodio) +
(1,00*potasio) — (0,93*cloruro) — (1,61*azufre) + (0,89*calcio) + (1,58*magnesio) — (1,04*fésforo).

Los métodos para determinar las cantidades de nutrientes, las cantidades de metabolitos y el pH de la orina son bien
conocidos por los especialistas de la técnica.

En otro aspecto, la presente invencién proporciona un dispositivo adecuado para predecir el pH de la orina de un
animal, que comprende una calculadora o un ordenador, que, cuando se le suministra la cantidad de los cationes,
aniones y aminoacidos que contienen azufre seleccionados en una alimento para consumo por parte del animal, usa
la formula 1 de la reivindicacion 1, o la férmula 2 de la reivindicaciéon 2, o la férmula 3 de la reivindicacion 3, que
igualan la cantidad de dichos cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre al pH de la orina, en un método
para predecir el pH de la orina, donde el animal es un felino.
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La presente invencién ademas proporciona un dispositivo adecuado para predecir el pH de la orina de un animal que
comprende una pagina web que incorpora o utiliza un programa de software, o un paquete de software, que cuando
se ejecuta en un aparato adecuado controlado por ordenador, que, cuando se le suministra la cantidad de cationes,
aniones y aminoacidos que contienen azufre seleccionados en un alimento para consumo por parte del animal, usa
la formula 1 de la reivindicaciéon 1, la formula 2 de la reivindicaciéon 2, o la formula 3 de la reivindicaciéon 3, que
igualan la cantidad de dichos cationes, aniones o aminoacidos que contienen azufre al pH de la orina, en un método
para predecir el pH de la orina, donde el animal es un felino.

En el dispositivo de la presente invencién, la calculadora u ordenador o pagina web o paquete de software acepta
entradas por parte de un usuario, que comprenden la cantidad de sodio, potasio, calcio, magnesio, cloruro, azufre,
fésforo, metionina, en un alimento para consumo por parte de un animal, y utiliza todas o parte de las entradas, y
una o mas de la Férmula 1 de la reivindicacién 1, la Férmula 2 de la reivindicacion 2 y la Férmula 3 de la
reivindicacion 3, para predecir el pH de la orina en el animal que consume el alimento.

La descripcion proporciona ademas un meétodo para prevenir o tratar la urolitiasis. El método comprende determinar
un rango deseable de pH de orina para un animal; eligiendo un alimento que contenga los cationes, aniones y
aminoacidos que contienen azufre seleccionados; prediciendo el pH de la orina usando una férmula que iguala la
cantidad de dichos cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre en el alimento al pH de la orina en el
animal que consume el alimento; y suministrando al animal una cantidad del alimento que prevenga o trate la
urolitiasis si el pH de orina predicho se encuentra en el rango de pH deseable.

En una realizacion, (1) el rango de pH deseable se encuentra entre aproximadamente 5,5 y 6,5, (2) los cationes,
aniones y aminoacidos que contienen azufre son todos o una parte, segun los métodos de la presente invencion,
entre los cationes sodio, potasio, calcio y magnesio; los aniones cloruro, azufre y fésforo, y los aminoacidos que
contienen metionina y cisteina, y (3) la formula es la Férmula 1, la Férmula 2 é la Férmula 3 segun sea apropiado
para el alimento elegido y los cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre seleccionados. En una
realizacién, el método comprende ademas administrar el alimento en combinacion con uno o méas agentes de
urolitiasis.

En un aspecto adicional, la descripcion proporciona un kit Gtil para predecir el pH de la orina de un animal y/o para
prevenir o tratar la urolitiasis, que comprende en recipientes separados en un paquete individual o en un paquete
virtual, segun sea apropiado para el componente del kit, un dispositivo de la presente invencién y uno o mas de (1)
un alimento adecuado para el consumo animal, (2) un agente de urolitiasis, (3) un dispositivo de diagnostico del pH
urinario, (4) un medio para comunicar informacién o instrucciones para ajustar o controlar el pH urinario, (6) un
medio para comunicar informacién o instrucciones para usar los métodos, dispositivos y kits de la presente invencién
para predecir el pH de la orina, y (7) un medio para comunicar informacion o instrucciones para prevenir o tratar la
urolitiasis. Los componentes del kit se encuentran tipicamente en un paquete separado, dentro o sobre el paquete
con uno de los demas componentes del kit, 0 en un paquete virtual, segin sea apropiado para el tipo de
componente del kit. Cuando el kit comprende un paquete virtual, el kit se limita a las instrucciones en un entorno
virtual en combinaciéon con uno o mas de los otros componentes de kit fisicos. En una realizacion, el alimento
adecuado para el consumo animal comprende cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre en cantidades
que la presente invencion predice que causan que el pH de la orina esté en el intervalo deseable.

En otro aspecto, la descripcién proporciona un medio para comunicar informacion o instrucciones para (1) usar los
métodos, dispositivos y kits de la presente invencion para predecir el pH de la orina, (2) usar los métodos,
dispositivos y kits de la presente invencion para prevenir o tratar la urolitiasis, y (3) usar los dispositivos de
diagndstico de pH de orina de la presente invencion. El medio de comunicacion comprende un documento, un medio
de almacenamiento digital, un medio de almacenamiento dptico, una presentacion de audio o un medio visual que
contenga la informacion o instrucciones. Preferiblemente, la comunicacién es una pagina web mostrada o un broche,
etiqueta de producto, panfleto en el envase, anuncio o pantalla visual que contenga dicha informacion o
instrucciones. La informacion y las instrucciones utiles incluyen, aunque sin limitacion, informacién de contacto para
de animales o sus cuidadores para usarla si tienen alguna pregunta acerca de la invencién y su uso, y sobre como
usar la presente invencién para calcular el pH de la orina y controlar la urolitiasis. EI medio de comunicacion es util
para proporcionar instrucciones a un animal o su cuidador sobre los beneficios de usar la presente invencion.

La composicién de alimentos adecuada para consumo por parte de un animal es conocida por los especialistas en la
técnica. Los ingredientes alimentarios tipicos incluyen, aunque sin limitacién, grasas, carbohidratos, proteinas, fibras
y nutrientes tales como vitaminas, minerales y elementos traza. Los especialistas en la técnica pueden seleccionar la
cantidad y el tipo de ingredientes alimentarios para un alimento tipico en base a los requisitos de dieta del animal, p.
ej., la especie, edad, tamafio, peso, salud y funcién del animal.

Los ingredientes alimentarios de grasa y carbohidratos se obtienen a partir de una variedad de fuentes tales como
grasa animal, aceite de pescado, aceite vegetal, carne, subproductos carnicos, granos, otras fuentes animales o
vegetales, y mezclas de las mismas. Los granos incluyen trigo, maiz, cebada, grano de sorgo y arroz.

El ingrediente alimentario de proteinas se obtiene a partir de una variedad de fuentes tales como plantas, animales o
ambos. Las proteinas animales incluyen carne, subproductos carnicos, lacteos y huevos. Las carnes incluyen carne
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de aves de corral, pescado y animales tales como vacuno, cerdos, ovejas, cabras, y otros similares. Los
subproductos carnicos incluyen pulmones, rifiones, cerebro, higados, estémagos e intestinos. El ingrediente
alimentario de proteinas también puede estar libre de aminoéacidos y/o péptidos. Preferiblemente, el ingrediente
alimentario de proteinas comprende carne, un subproducto carnico, productos lacteos o huevos.

El ingrediente alimentario de fibra se obtiene a partir de una variedad de fuentes tales como fuentes de fibra vegetal,
p. €j., celulosa, pulpa de remolacha, cascaras de cacahuete y fibra de soja.

Los nutrientes se obtienen a partir de una variedad de fuentes conocidas por los especialistas en la técnica, p. €.,
vitaminas y suplementos minerales e ingredientes alimentarios. Las vitaminas y minerales se pueden incluir en las
cantidades requeridas para evitar una deficiencia y mantener la salud. Estas cantidades se encuentran disponibles
facilmente en la técnica. El National Research Council (NRC) proporciona las cantidades recomendadas de dichos
nutrientes para animales de granja. Véase, p. €j., Nutrient Requirements of Swine (10th Rev. Ed., National Academy
Press, Washington D.C., 1998), Nutrients Requirements of Poultry (9th Rev. Ed., National Academy Press,
Washington D.C., 1994), Nutrients Requirements of Horses (5th Rev. Ed., National Academy Press, Washington
D.C., 1989). El American Feed Control Officials (AAFCO) proporciona las cantidades recomendadas de dichos
nutrientes para perros y gatos. Véase American Feed Control Officials, Inc., publicacion oficial, paginas 129-137
(2004). Las vitaminas generalmente Utiles como aditivos alimentarios incluyen la vitamina A, la vitamina B1, la
vitamina B2, la vitamina B6, la vitamina B12, la vitamina D, la biotina, la vitamina K, el acido félico, el inositol, la
niacina y el acido pantoténico. Los minerales y elementos traza utiles como aditivos alimentarios incluyen calcio,
fésforo, sodio, potasio, magnesio, cobre, cinc, cloruro, hierro, selenio, yodo y hierro.

Las composiciones alimentarias pueden contener ingredientes adicionales tales como vitaminas, minerales, rellenos,
potenciadores de sabor, aglomerantes, aromatizantes, estabilizantes, emulsionantes, edulcorantes, colorantes,
tamponantes, sales, recubrimientos, y otros similares conocidos por los especialistas en la técnica. Los
estabilizantes incluyen sustancias que tienden a incrementar la fecha de caducidad de la composicién, tal como
conservantes, agentes sinérgicos y secuestrantes, gases de envasado, estabilizantes, emulsionantes, espesantes,
agentes gelificantes y humectantes. Los ejemplos de emulsionantes y/o agentes espesantes incluyen gelatina,
éteres de celulosa, almidén, ésteres de almidon, éteres de almidon y almidones modificados. Las cantidades
especificas para cada componente de la composicién, ingrediente alimentario, y otros ingredientes dependera de
una variedad de factores tales como los componentes e ingredientes particulares incluidos en la composicion; la
especie del animal; la edad del animal, el peso corporal, la salud general, el sexo y la dieta; la tasa de consumo del
animal; el tipo de urolitiasis tratada; y otros similares. Por lo tanto, las cantidades del componente e ingrediente
pueden variar ampliamente y se pueden desviar de las proporciones preferidas descritas en la presente memoria.

Las composiciones alimentarias pueden ser alimentos enlatados o hiumedos conocidos por los especialistas en la
técnica. Tipicamente, se mezclan tejidos proteinicos animales molidos con otros ingredientes tales como aceites de
pescado, granos de cereal, ingredientes de equilibrado, aditivos de propdsito especial (p. ej., mezclas de vitaminas y
minerales, sales inorganicas, celulosa y pulpa de remolacha, agentes de relleno, y otros similares) y agua en
cantidad suficiente para el procesamiento. Estos ingredientes se mezclan en un recipiente adecuado para
calentamiento mientras se mezclan los componentes. El calentamiento de la mezcla se efectia usando cualquier
medio adecuado, p. €j., inyeccién directa de vapor o usando un recipiente acoplado a un cambiador de calor.
Después de la adicion del dltimo ingrediente, la mezcla se calienta hasta una temperatura de entre
aproximadamente 10°C (50°F) y aproximadamente 100°C (212°F). Las temperaturas fuera de este rango son
aceptables pero pueden no ser practicas desde el punto de vista comercial sin usar otros aditivos de procesamiento.
Cuando se calienta a la temperatura apropiada, el material tipicamente se encontrara en forma de liquido espeso. El
liquido espeso se rellena en latas. Se aplica una tapa, y se sella herméticamente el recipiente. A continuacion la lata
sellada se coloca en un equipo convencional disefiado para esterilizar el contenido. La esterilizacion se lleva a cabo
habitualmente calentando hasta temperaturas superiores a aproximadamente 110°C (230°F) durante un tiempo
apropiado que depende de la temperatura usada, la composicion y factores similares. Las composiciones de la
presente invencién pueden afiadirse a las composiciones alimentarias antes, durante o después de la preparacion.

Las composiciones alimentarias pueden ser alimentos secos conocidos por los especialistas en la técnica.
Tipicamente, los ingredientes secos tales como proteinas animales, proteinas vegetales, granos, y otros similares se
muelen y se mezclan juntos. Los ingredientes himedos o liquidos, que incluyen grasas, aceites, proteinas animales,
agua, y otros similares se afiaden después y se mezclan con la mezcla seca. A continuacion la mezcla se procesa
en piezas de alimento secas.

Las composiciones alimentarias pueden estar en cualquier forma Gtil para administrar la composicion a un animal, p.
ej., piensos, golosinas y juguetes para alimentacion de animales. Los piensos se forman generalmente usando un
proceso de extrusién en el que la mezcla de ingredientes secos y himedos es sometida a un trabajo mecanico a alta
presion y temperatura y se fuerzan a pasar a través de aberturas pequefias y se cortan en particulas de pienso
mediante un cuchillo rotatorio. El pienso himedo es secado a continuacién y, opcionalmente, se recubre con uno o
mas recubrimientos tépicos tales como aromatizantes, grasas, aceites, polvos, y otros similares. El pienso también
se puede hacer a partir de la masa usando un proceso de coccion, en lugar de extrusion, donde la masa se coloca
en un molde antes de ser procesada en seco con calor. Los piensos incluyen composiciones que se administran a
un animal para persuadir al animal de que coma durante las horas de no comida, p. €j., huesos para perros o
6
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galletas para caninos. Los piensos pueden ser nutricionales cuando la composicion comprende uno o0 mas
nutrientes, o puede tener una composicion tipo alimento. Los piensos no nutricionales abarcan los demas piensos
gue no sean toxicos. La composicion o los componentes se recubren sobre el pienso, se incorporan al pienso, o
ambos. Los piensos de la presente descripcién pueden prepararse mediante un proceso de extrusién o coccion
similar a los usados para alimentos secos. También se pueden usar otros procesos para recubrir la composicién
sobre el exterior de las formas de piensos existentes o para inyectar la composicion en el interior de una forma de
pienso existente. Los juguetes incluyen juguetes masticables tales como huesos artificiales y composiciones
alimentarias conformados para asemejarse a alimentos naturales que sean apetitosos para el animal. La
composicion alimentaria de la presente descripcion puede comprender el juguete o puede formar un recubrimiento
sobre la superficie del juguete o sobre la superficie de un componente del juguete. La composicién puede
incorporarse parcial o totalmente al juguete, o ambos. En una realizacién, la composicion es accesible oralmente
para el usuario pretendido. Existe un amplio rango de juguetes adecuados conocidos por los especialistas en la
técnica, p. ej., como se muestra en las Patentes de EE.UU. N° 5.339.771 y 5.419.283. La presente descripcion
proporciona juguetes parcialmente consumibles, p. €j., juguetes que comprenden componentes plasticos, y juguetes
totalmente consumibles, p. ej., diversos huesos artificiales y alimentos similares. Ademas, la descripcion proporciona
juguetes tanto para uso humano como no humano, particularmente juguetes para uso con animales de compafiia,
animales de granja y animales de zoo, y mas particularmente para uso con felinos y caninos.

Ejemplos

Esta invencion puede ilustrarse adicionalmente mediante los siguientes ejemplos de realizaciones preferidas,
aunque debe entenderse que estos ejemplos se incluyen meramente con fines de ilustracion y no pretenden limitar
el alcance de la invencién, a menos que se indique especificamente lo contrario.

Ejemplo 1

Se administraron 132 comidas (82 comidas secas y 50 comidas humedas) a grupos de diez gatos (felinos) adultos
(media = 8,5 afios de edad) para determinar el pH de la orina de gatos alimentados con cada alimento. Se
administré la comida durante un periodo de siete dias y en los dias 5 y 7 del ensayo se determiné el pH de la orina
tomada a las 07:30h y a las 14:30h.

Los gatos fueron tratados siguiendo los protocolos del Institutional Animal Care and Use Committe. El espacio vital
principal de los gatos se limpiaba dos veces al dia. Durante la duracion del experimento, los gatos eran ejercitados
diariamente y la interaccién human incluia, aunque sin limitacion, juegos (juguetes), aseo y otras interacciones
humano-gato (es decir, manejo de mascota). A lo largo de todo el experimento los gatos disponian de agua a
voluntad.

En las Tablas 1 y 2 se muestran los rangos de nutrientes para todas las comidas secas (82) y humedas (50). Cada
comida se formul6 segun la guia de nutrientes 11 de la Association of American Feed Control Officials para gatos y
se equilibré para ajustarse al crecimiento y al mantenimiento de adultos. Cada alimento fue administrado a un grupo
de diez gatos para mantener el peso corporal. Cada dia se ofrecia la comida a intervalos de 6 horas a las 06:00,
12:00, 18:00 y 24:00 mediante un sistema de administracion automatico para asegurar que se disponia de comida
fresca a cualquier hora. El exceso de comida se retiraba diariamente y se pesaba y registraba. Se tomaban
muestras de comida para andlisis de contenido de nutrientes.

Tabla 1

Nutrientes analizados y pH de orina observado de las 82 comidas secas en Estudios de pH urinario de felinos.

Nutriente, 100% base MS Minimo Maximo Media Desviaciéon
estandar

Sodio 0,198 0,647 0,357 0,087

Potasio 0,307 1,542 0,805 0,207
Cloruro 0,476 1,321 0,841 0,173

Azufre 0,465 1,149 0,722 0,172

Calcio 0,585 1,269 0,897 0,148
Magnesio 0,043 0,182 0,088 0,039
Fosforo 0,486 1,064 0,755 0,095
Metionina 0,493 3,546 0,931 0,401
Cisteina 0,378 1,070 0,663 0,164

pH de orina observado 5,79 7,12 6,40 0,32
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Tabla 2

Nutrientes analizados y pH de orina observado de las 50 comidas hiumedas en Estudios de pH urinario de felinos.

Nutriente, 100% base MS Minimo Maximo Media Desviaciéon
estandar

Sodio 0,267 1,227 0,394 0,170

Potasio 0,643 1,074 0,900 0,102
Cloruro 0,172 2,876 0,883 0,416

Azufre 0,237 2,763 0,851 0,323

Calcio 0,469 1,338 0,945 0,214
Magnesio 0,055 0,351 0,088 0,045
Fosforo 0,524 1,104 0,811 0,123
Metionina 0,345 2,005 1,353 0,338
Cisteina 0,251 0,866 0,408 0,112

pH de orina observado 5,85 6,98 6,40 0,288

Se tomaron muestras de orina dos veces al dia durante el transcurso del estudio de una semana a las 07:30 y las
14:30 en los dias 5, 6 y 7. Las cajas de arena de los gatos fueron retiradas de las jaulas a las 06:00 y devueltas
después de la toma de muestra de las 07:30, retiradas a las 11:00 y devueltas después de la toma de las 14:30 en
los dias 5, 6 y 7. Se tomaron muestras de orina de todos los gatos en una taza numerada expresando manualmente
la vejiga del gato. Esto asegurd que el pH de la orina fuera consistente con el pH real de la orina en la vejiga del
gato, y evit6 contaminacion con las heces si se tomaba de forma natural. El pH de la orina se midi6 usando un pH
metro.

Todas las muestras de pienso fueron analizadas para determinar la humedad (930.15), el calcio (968.08), el sodio
(968.08), el potasio (968.08), el magnesio (968.08), el cloruro (969.10), el azufre (923.01), el fésforo (965.17), la
metionina y la cisteina (994.12), segun la Association of Official Analytical Chemists.

Tras la conclusion de los 132 estudios de pH de orina, se usaron los valores de nutrientes y de pH de orina
observados para verificar modelos publicados previamente. A continuacion estos datos fueron representados. Sin
embargo, dichos modelos fallan a la hora de predecir con precision el pH urinario promedio de los alimentos usados
en el presente estudio (r2 = 0,23, 0,23 y 0,10, respectivamente).

Se desarroll6 un nuevo modelo usando cationes y aniones conocidos previamente que afectan al pH de la orina con
la adicién de azufre en gatos alimentados con piensos secos y enlatados. A continuacién se realizd una regresion
del pH urinario medio individual por gato (medias de pH de orina de 1320 individuos) frente al contenido de
nutrientes (100% en base de materia seca) del alimento consumido.

Se us6 una regresion por partes para determinar qué cationes y aniones presentaban importancia predictiva. Los
cationes incluidos en el modelo seco y humedo fueron sodio, calcio, potasio y magnesio, mientras que los aniones
fueron cloruro, azufre, fésforo y los aminoacidos metionina y cisteina. Los resultados se muestran en la Tabla 3. El
andlisis dio como resultado una ecuacion predictiva para alimentos. El nuevo modelo tiene en cuenta el 34% de la
variacion en el pH observado de orina individual (n=1320) y el 51% de la variacion observada en el pH de orina
promedio (n=132) en los gatos alimentados con 132 piensos.

Tabla 3

Modelos de prediccion del pH de la orina determinados mediante regresion por etapas para gatos individuales
(n=1320) alimentados con 132 piensos secos y hiumedos usando los componentes nutrientes del pienso (% en base
de materia seca)

Modelo Sodio Potasio Cloruro Azufre Calcio
1 -- - -0,29 + 0,04 -- -
2 -- - -0,49 + 0,04 -- -
3 -- - -0,55 + 0,04 -0,46 + 0,04 -
4 -- - -0,56 + 0,04 -0,49 + 0,04 -
5 -- - -0,56 + 0,04 -0,48 + 0,04 -
6 -- - -0,53 + 0,04 -0,40 + 0,04 -
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Modelo Sodio Potasio Cloruro Azufre Calcio
7 - 0,42 + 0,07 -0,47 £ 0,04 -0,45 +£ 0,04 -
8 1,12+0,14 0,72 + 0,08 -0,75+£ 0,05 -0,44 £ 0,04 -
9 1,15+0,14 0,72 £ 0,08 -0,75 £ 0,05 -0,46 + 0,04 0,17 £ 0,07

Tabla 3, continuacién
Modelo Magnesio Fosforo Metionina Cisteina Intercept. R2
- - - - 6,65 + 0,03 0,05
2 3,23+£0,26 -- -- -- 6,54 £ 0,03 0,15
3 3,93 +0,26 - - - 6,88 £ 0,04 0,23
4 3,95+0,25 - - -0,30 £ 0,05 7,08 £ 0,05 0,25
5 4,06 + 0,25 -0,50 + 0,08 - -0,36 + 0,05 7,49 + 0,09 0,27
6 3,86 £ 0,25 -0,47 £ 0,08 -0,13+£0,02 -0,45 + 0,05 7,59 + 0,09 0,29
7 2,77 £0,31 -0,48 + 0,08 -0,19 £ 0,03 -0,43 £ 0,05 7,36 £ 0,09 0,31
8 1,33+0,35 -0,53 £ 0,08 -0,23 £ 0,03 -0,29 £ 0,05 7,09 £0,10 0,33
9 1,28 £ 0,35 -0,65+0,11 -0,22 £ 0,03 -0,27 £ 0,05 7,05 +0,10 0,34
Ejemplo 2

Para determinar si la separacion de los tipos de comida (seca frente a himeda) dio como resultado una mayor
precision en la prediccion del pH urinario, se desarrollaron dos modelos méas (s6lo seca y s6lo himeda). Los
cationes incluidos en el modelo humedo fueron sodio, potasio y magnesio, mientras que los aniones fueron cloruro,
azufre, fosforo y los aminoacidos con azufre metionina y cisteina. El calcio se excluyé de este modelo. Los
resultados se muestran en la Tabla 4. El andlisis dio como resultado una ecuacién de prediccién para piensos
humedos. El nuevo modelo tuvo en cuenta una variacion del 34% en el pH de orina observado individual (n=1320) y
un 51% de la variacion observada en el pH de orina promedio (n=132) en gatos alimentados con 132 piensos. El
nuevo modelo contabilizé el 39% de variacion en el pH de orina observado individual (n=500) y un 50% de la
variacion observada en el pH de orina promedio (n=50) en gatos alimentados con 50 piensos humedos.

Tabla 4

Modelos de prediccion del pH de la orina determinados mediante regresion por etapas para gatos individuales
(n=500) alimentados con 50 piensos himedos usando los componentes nutrientes del pienso (% en base de materia

seca)
Modelo Sodio Potasio Cloruro Azufre Calcio
1 - - - - --
2 -- -- - -0,25+0,05 -
3 - - - -0,27 £ 0,05 -
4 - - -0,17 £ 0,04 -0,31 £ 0,05 -
5 - - -0,76 + 0,08 -0,29 + 0,05 -
6 1,30 £0,20 - -1,09 + 0,09 -0,22 + 0,05 -
7 1,48 +0,20 0,80 +0,15 -1,15+ 0,09 -0,24 £ 0,04 -
8 1,38 £0,20 0,99+0,16 -1,12+0,09 -0,29+£0,05 -
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Tabla 4, continuacién

Modelo Magnesio Fosforo Metionina Cisteina Intercept. R2
1 - - -0,32 £ 0,05 - 6,84 + 0,07 0,08
2 - - -0,30 £ 0,05 - 7,02 £ 0,07 0,13
3 - -0,47 £ 0,13 -0,35+ 0,05 - 7,50 £ 0,15 0,15
4 -- -0,63+0,14 -0,38 £ 0,05 -- 7,85 +0,17 0,18
5 6,10 £ 0,73 -1,03+0,14 -0,29 + 0,05 -- 8,01+£0,16 0,28
6 3,86 £ 0,25 -0,84 £ 0,14 -0,24 + 0,05 -- 7,62 £0,17 0,34
7 2,77 £0,31 -0,89 £ 0,13 -0,33 £ 0,05 -- 7,10 £ 0,19 0,37
8 1,33+0,35 -0,99 + 0,13 -0,45 £ 0,06 0,50+0,16 7,02 £0,19 0,39
Ejemplo 3

Los cationes incluidos en el modelo seco fueron sodio, potasio, magnesio y calcio, mientras que los aniones fueron
cloruro, azufre y fésforo. La metionina y la cisteina se excluyeron de este modelo. Los resultados se muestran en la
Tabla 5. El andlisis dio como resultado una ecuacion de prediccion para piensos secos. El nuevo modelo tuvo en
cuenta una variaciéon del 51% en el pH de orina observado individual (n=820) y un 74% de la variacién observada en
el pH de orina promedio (n=82) en gatos alimentados con 82 piensos secos.

Tabla 5

Modelos de prediccion del pH de la orina determinados mediante regresion por etapas para gatos individuales
(n=820) alimentados con 82 piensos secos usando los componentes nutrientes del pienso (% en base de materia

seca)
Modelo Sodio Potasio Cloruro Azufre Calcio
1 -- - -1,10 £ 0,07 - --
2 -- 0,46 £ 0,06 -1,11 + 0,07 -- -
3 -- 0,94 + 0,06 -0,90 + 0,06 -0,98 + 0,08 -
4 1,21+0,14 1,17 + 0,07 -1,12 + 0,07 -1,28 + 0,08 -
5 0,98 £ 0,15 1,13 + 0,07 -1,14 + 0,06 -1,35+0,08 -0,39 + 0,08
6 1,20+ 0,15 1,19 + 0,07 -1,03 + 0,06 -1,51 + 0,08 -0,85+0,10
7 1,03+0,16 0,98 £ 0,09 -0,83 + 0,08 -1,70 £ 0,10 -0,85+ 0,10
Tabla 5, continuacion
Modelo Magnesio Fosforo Metionina Cisteina Intercept. R2
1 - - - - 7,32 £ 0,06 0,24
2 -- - - -- 6,96 + 0,07 0,30
3 - - - - 7,11 0,07 0,41
4 - - - -- 6,89 + 0,07 0,46
5 - -- - -- 6,72 £ 0,08 0,47
6 - -1,09 + 0,16 - -- 7,01 £ 0,09 0,50
7 2,07 £ 0,57 -1,15+ 0,16 - -- 7,10 £ 0,09 0,51
Resultados

Los resultados del andlisis de regresion por partes muestran qué cationes, aniones y aminoacidos que contienen
azufre presentaban importancia para la prediccion del pH de la orina. Se desarrollaron tres modelos para la
prediccion del pH de la orina. Estos modelos incluyeron piensos, piensos hiumedos y piensos secos. Los cationes
incluidos en todos los modelos fueron sodio, potasio y magnesio. El calcio se incluyé sélo en los modelos humedo y
seco y seco. Los aniones para todos los modelos fueron cloruro, azufre y fésforo. La inclusién del azufre en el

10
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modelo permitié la exclusién de la metionina y la cisteina del modelo seco. Los resultados demuestran que el pH de
la orina se puede predecir a partir de los componentes nutrientes del alimento, reduciendo de este modo el niUmero
de estudios con animales a fin de optimizar el pH de la orina (para la prevencion de estruvita y/u oxalato) para

productos especificos. Se pueden usar formulas separadas para piensos secos y himedos para mantener la
precision.

En la especificacion, se han descrito realizacion preferidas tipicas de la invencion. Tienen fines meramente
ilustrativos y no pretenden limitar el alcance de las reivindicaciones.

11
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REIVINDICACIONES
1. Un método para predecir el pH de la orina de un animal que comprende:

determinar la cantidad de cationes seleccionados de sodio, potasio, calcio y magnesio; los aniones seleccionados de
cloruro, azufre y fésforo; y los aminoacidos que contienen azufre seleccionados de metionina y cisteina en un
alimento para consumo por parte del animal;

y predecir el pH de la orina usando la férmula (Férmula 1):

pH de la orina = AA + (AB*sodio) + (AC*potasio) — (AD*cloruro) — (AE*azufre) + (AF*calcio) + (AG*magnesio) —
(AH*fosforo) — (Al*metionina) — (AJ*cisteina)

donde AA esta entre 5,5y 7,5; AB esta entre 1,0 y 1,3; AC esta entre 0,6 y 0,9; AD esta entre 0,6 y 0,9; AE esta
entre 0,4y 0,9; AF estd entre 0,8 y 0,3; AG esta entre 1y 1,5; AH esta entre 0,5y 1,0; Al esta entre 0,1y 0,5; y AJ
esta entre 0,1y 0,5,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoécidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.
2. Un método para predecir el pH de la orina de un animal que comprende:

determinar la cantidad de cationes seleccionados de sodio, potasio y magnesio; los aniones seleccionados de
cloruro, azufre y fésforo; y los aminoacidos que contienen azufre seleccionados de metionina y cisteina en un
alimento para consumo por parte del animal,

donde el alimento es un alimento hiumedo,
y
predecir el pH de la orina usando la formula (Férmula 2):

pH de la orina = WA + (WB*sodio) + (WC*potasio) — (WD*cloruro) — (WE*azufre) + (WG*magnesio) —
(WH*foésforo) — (WI*metionina) — (WJ*cisteina),

donde WA esta entre 5,5y 7,5; WB esta entre 1,2 y 1,5; WC esta entre 0,8 y 1,2; WD esté entre 1,0 y 1,3; WE esta
entre 0,1y 0,9; WG esta entre 3,5y 5,5; WH esta entre 0,7 y 1,3; WI esta entre 0,3 y 0,7; y WJ esta entre 0,3y 0,8,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.
3. Un método para predecir el pH de la orina de un animal que comprende:

determinar la cantidad de cationes seleccionados de sodio, potasio, calcio y magnesio; los aniones seleccionados de
cloruro, azufre y fésforo, en un alimento para consumo por parte del animal;

donde el alimento es un alimento seco,
y
predecir el pH de la orina usando la formula (Férmula 3):

pH de la orina = DA + (DB*sodio) + (DC*potasio) — (DD*cloruro) — (DE*azufre) + (DF*calcio) + (DG*magnesio) —
(DH*fésforo),

donde DA esta entre 5,5y 7,5; DB esta entre 1,0 y 1,3; DC esta entre 0,6 y 0,9; DD esta entre 0,6 y 0,9; DE esta
entre 0,4y 0,6; DF esta entre 0,8 y 0,3; DG esta entre 1,0y 1,5; y DH esta entre 0,5y 1,0,

donde las cantidades de cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre se miden en porcentaje en base a
materia seca,

y donde el animal es un felino.

12
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4. Un dispositivo adecuado para predecir el pH de la orina de un animal, que comprende una calculadora o un
ordenador que, cuando se le suministran las cantidades de los cationes, aniones y aminoacidos que contienen
azufre seleccionados de un alimento para consumo por parte del animal, usa la formula 1 de la reivindicacién 1, o la
férmula 2 de la reivindicacion 2, o la férmula 3 de la reivindicacion 3, que iguala la cantidad de dichos cationes,
aniones y aminoacidos que contienen azufre a un pH de orina, en un método para predecir el pH urinario, donde el
animal es un felino.

5. Un dispositivo adecuado para predecir el pH de la orina de un animal, que comprende una pagina web que
incorpora o utiliza un paquete de software, o un programa de ordenador, que cuando se ejecuta en un aparato
controlado por ordenador, que cuando se le suministran las cantidades de los cationes, aniones y aminoacidos que
contienen azufre seleccionados de un alimento para consumo por parte del animal, usa la férmula 1 de la
reivindicacién 1, o la formula 2 de la reivindicacion 2, o la formula 3 de la reivindicacion 3, que iguala la cantidad de
dichos cationes, aniones y aminoacidos que contienen azufre a un pH de orina, en un método para predecir el pH
urinario, donde el animal es un felino.

6. El dispositivo de la reivindicacién 4 o la reivindicacion 5, donde la calculadora u ordenador o pagina web o
paquete de software aceptan entrada de datos por parte de un usuario, que comprenden las cantidades de sodio,
potasio, calcio, magnesio, cloruro, azufre, fésforo, metionina, cisteina en un alimento para consumo por parte de un
animal, y utiliza todos los datos de entrada, o un subconjunto de los mismos, y una 0 mas de la Férmula 1 de la
reivindicacion 1, la Formula 2 de la reivindicacién 2, y la Férmula 3 de la reivindicacion 3, para predecir el pH de la
orina de un animal que consuma dicho alimento.
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