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ABSTRACT 

Objective: The purpose of this study was to determine the effects of 6-week consumption of anthocyanin-

containing supplement on eye function. 

 

Methods: This was a randomized, placebo-controlled, double-blind, parallel-group comparison study involving 32 

healthy Japanese adults with eye fatigue after using visual display terminals (VDTs). Subjects were randomly 

allocated into either the active group (bilberry-derived anthocyanin 43.2 mg per capsule) or placebo group using 

a random number generator. Subjects consumed either one active or placebo capsule once a day for 6 weeks. 

The primary outcome measured was the change in percentage of pupillary response pre- and post-VDT use, 

whereas the secondary outcomes were tear film break-up time, Schirmer's value, muscle hardness, and subjective 

symptoms. Experimental data was analyzed using Student's t-test, the two-way analysis of covariance, or Mannς

Whitney U-test. 

  

Results: Each group included 15 subjects in the efficacy analysis. The active group showed a significant 
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improvement in the logarithmic conversion values of the percentage of pupillary response (active group: 0.2 ± 

0.4, placebo group: 0.0 ± 0.3; P = 0.043) and pupillary response/near point (active group: 0.1 ± 0.4, placebo group: 

ҍлΦм ҕ лΦо; P = 0.049) pre- and post-VDT use at 6 weeks compared with the placebo group in a subgroup analysis 

per eye. No adverse events were reported. 

 

Conclusions: The consumption of the supplement containing anthocyanins extracted from bilberry for 6 weeks 

inhibited the decrease in the accommodative function caused by oxidative stress due to VDT use. 

Trial registration: UMIN-CTR: UMIN000037039. 
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INTRODUCTION 

Lƴ ǘƘŜ ƳƻŘŜǊƴ ŀƎŜΣ Ǿƛǎǳŀƭ ŘƛǎǇƭŀȅ ǘŜǊƳƛƴŀƭ ό±5¢ύ ŘŜǾƛŎŜǎ 

ǎǳŎƘ ŀǎ ǇŜǊǎƻƴŀƭ ŎƻƳǇǳǘŜǊǎ ŀƴŘ ǎƳŀǊǘǇƘƻƴŜǎ ŀǊŜ 

ǿƛŘŜƭȅ ǳǎŜŘ ŀƴŘ ƘŀǾŜ ōŜŎƻƳŜ ƴŜŎŜǎǎŀǊȅ ƛƴ ƻǳǊ Řŀƛƭȅ ƭƛŦŜΦ 

IƻǿŜǾŜǊΣ Ƴŀƴȅ ǇŜƻǇƭŜ ǊŜǇƻǊǘ ŦŀǘƛƎǳŜ ŀƴŘ Ǉŀƛƴ ƛƴ ǘƘŜƛǊ 

ŜȅŜǎ ǿƘƛƭŜ ǳǎƛƴƎ ±5¢ǎΣ ŜǎǇŜŎƛŀƭƭȅ ŀŦǘŜǊ ƭƻƴƎŜǊ ǇŜǊƛƻŘǎ ƻŦ 

ǘƛƳŜ ώмϐΦ Lƴ ŦŀŎǘΣ ±5¢ ǳǎŜ ƛǎ ƪƴƻǿƴ ǘƻ ŘŜŎǊŜŀǎŜ ōƭƛƴƪ 

ŦǊŜǉǳŜƴŎȅ ώнϐΣ ǊŜǎǳƭǘƛƴƎ ƛƴ ŜȅŜ ŘǊȅƴŜǎǎ ώоϐΤ ŘŜŎǊŜŀǎŜŘ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴΣ ƘŜŀŘŀŎƘŜΣ ŀƴŘ ǎƘƻǳƭŘŜǊ 

ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ƘŀǾŜ ŀƭǎƻ ōŜŜƴ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ώпϐΦ Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ōƭǳŜ 

ƭƛƎƘǘ ƎŜƴŜǊŀǘŜŘ ōȅ ƭƛƎƘǘπŜƳƛǘǘƛƴƎ ŘƛƻŘŜǎΣ ƻƴŜ ƻŦ ǘƘŜ 

ƳŀƧƻǊ ƭƛƎƘǘ ǎƻǳǊŎŜǎ ƻŦ ±5¢ǎΣ ƛǎ ǘƘƻǳƎƘǘ ǘƻ ōŜ ŀ ŎŀǳǎŜ ƻŦ 

ŜȅŜ ǎǘǊŀƛƴ ŀƴŘ ŘǊȅƴŜǎǎ ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ǘƛƳŜπŘŜǇŜƴŘŜƴǘ 

ǇǊƻŘǳŎǘƛƻƴ ƻŦ ǊŜŀŎǘƛǾŜ ƻȄȅƎŜƴ ǎǇŜŎƛŜǎ όwh{ύ ƛƴ 

ǇƘƻǘƻǊŜŎŜǇǘƻǊ ŎŜƭƭǎ ώрΣсϐΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ƛǘ Ƙŀǎ ōŜŜƴ 

ǊŜǇƻǊǘŜŘ ǘƘŀǘ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴΣ ǿƘƛŎƘ ƛǎ ƛƴǾƻƭǾŜŘ ƛƴ 

ǘǊŀƴǎƳƛǘǘƛƴƎ Ǿƛǎǳŀƭ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ǘƻ ǘƘŜ ōǊŀƛƴΣ ƛǎ 

ŘŜŀŎǘƛǾŀǘŜŘ ǿƘŜƴ ǳƴŘŜǊ ƻȄƛŘŀǘƛǾŜ ǎǘǊŜǎǎ ŘǳŜ ǘƻ 
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ŀōǳƴŘŀƴǘ wh{ ώтϐΦ ¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǊŜŘǳŎƛƴƎ ǘƘŜ ƻŎǳƭŀǊ 

ŎȅǘƻǘƻȄƛŎƛǘȅ ŎŀǳǎŜŘ ōȅ wh{ Ƴŀȅ ōŜ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘ ƛƴ 

ǇǊŜǾŜƴǘƛƴƎ ŀƴŘ ǊŜŘǳŎƛƴƎ ŜȅŜ ǎǘǊŀƛƴ ŀƴŘ ŘǊȅƴŜǎǎΦ 

.ƛƭōŜǊǊȅ ό±ŀŎŎƛƴƛǳƳ ƳȅǊǘƛƭƭǳǎύ ƛǎ ŀ ǇŜǊŜƴƴƛŀƭ Ǉƭŀƴǘ 

ƻŦ ǘƘŜ ŦŀƳƛƭȅ 9ǊƛŎŀŎŜŀŜΣ ŀƴŘ ƛǎ ŦƻǳƴŘ ǘƘǊƻǳƎƘƻǳǘ ǘƘŜ 

ƴƻǊǘƘŜǊƴ ŀƴŘ ŜŀǎǘŜǊƴ ǇŀǊǘǎ ƻŦ 9ǳǊƻǇŜ ώуϐΦ /ƭƛƴƛŎŀƭ 

ǎǘǳŘƛŜǎ ƘŀǾŜ ǎƘƻǿƴ ǘƘŀǘ ōƛƭōŜǊǊȅπŘŜǊƛǾŜŘ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ 

ŀƛŘǎ ƛƴ ǊŜƭƛŜǾƛƴƎ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ώфΣмлϐ ŀƴŘ ƛƴ ƛƳǇǊƻǾƛƴƎ 

ƻōƧŜŎǘ ŦƻŎǳǎΣ ŎƻƴǘǊŀǎǘ ǎŜƴǎƛǘƛǾƛǘȅ ώммϐΣ ŀƴŘ ǘŜŀǊ ŦƭǳƛŘ 

ǉǳŀƭƛǘȅ ώмнϐΦ .ƛƭōŜǊǊȅ Ŏƻƴǘŀƛƴǎ ŀ ƘƛƎƘŜǊ ƭŜǾŜƭ ƻŦ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ ǘƘŀƴ ƻǘƘŜǊ ōŜǊǊƛŜǎ ώуϐΦ !ƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ 

ŎƻƴǘŀƛƴŜŘ ƛƴ ōƛƭōŜǊǊƛŜǎ ǎǳŎƘ ŀǎ ŘŜƭǇƘƛƴƛŘƛƴ оπƎŀƭŀŎǘƻǎƛŘŜΣ 

ŘŜƭǇƘƛƴƛŘƛƴ оπƎƭǳŎƻǎƛŘŜΣ ŀƴŘ ŎȅŀƴƛŘƛƴ оπƎƭǳŎƻǎƛŘŜ ό/оDύ 

ǇƻǎǎŜǎǎ ŀƴǘƛƻȄƛŘŀƴǘ ǇǊƻǇŜǊǘƛŜǎ ώмоϐΦ Lƴ ǇŀǊǘƛŎǳƭŀǊΣ /оD 

Ƙŀǎ ōŜŜƴ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ǘƻ ǎƘƻǿ ƘƛƎƘ ǎŎŀǾŜƴƎƛƴƎ ŜŦŦŜŎǘǎ 

ŀƎŀƛƴǎǘ ƘȅŘǊƻƎŜƴ ǇŜǊƻȄƛŘŜΣ ŀ ƳŜƳōŜǊ ƻŦ wh{ ώмпϐΦ Lƴ 

ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ /оD Ŏŀƴ ōƛƴŘ ǘƻ ŘŜŀŎǘƛǾŀǘŜŘ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴ ώмрϐΣ 

ǇǊƻƳƻǘƛƴƎ ƛǘǎ ǊŜƎŜƴŜǊŀǘƛƻƴ ŀŦǘŜǊ ƭƛƎƘǘ ŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ 

ώмсΣмтϐΦ ²Ŝ ƘȅǇƻǘƘŜǎƛȊŜ ǘƘŀǘ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ōƛƭōŜǊǊȅπ

ŘŜǊƛǾŜŘ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ Ƴŀȅ ƛƳǇǊƻǾŜ ŜȅŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴΦ 

¢ƘŜ ŘƛǎŎƻƳŦƻǊǘ ŎŀǳǎŜŘ ōȅ ±5¢ ǳǎŜ Ƴŀȅ ōŜ ŘǳŜ ǘƻ 

ƳŜƴǘŀƭ ŦŀǘƛƎǳŜΣ ǎǳŎƘ ŀǎ ŘŜŎǊŜŀǎŜŘ ǇŜǊŎŜǇǘǳŀƭ 

ŦǳƴŎǘƛƻƴƛƴƎ ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ŀǘǘŜƴǳŀǘŜŘ ŀǊƻǳǎŀƭ ƭŜǾŜƭǎ ώмуϐΦ 

Lƴ ŦŀŎǘΣ ǘƘŜ ƛƴǘŀƪŜ ƻŦ ōƛƭōŜǊǊȅπŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ ŦƻƻŘǎ Ƙŀǎ ōŜŜƴ 

ǎƘƻǿƴ ǘƻ ƛƳǇǊƻǾŜ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ōȅ ǊŜŘǳŎƛƴƎ ŦŀǘƛƎǳŜ ƻŦ ǘƘŜ 

ŎŜƴǘǊŀƭ ƴŜǊǾƻǳǎ ǎȅǎǘŜƳ ώмфϐΦ Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ƻŎǳƭƻƳƻǘƻǊ 

ŦŀǘƛƎǳŜ Ƴŀȅ ƭŜŀŘ ǘƻ ŀ ǎŜŎƻƴŘŀǊȅ ŎƘŀƴƎŜ ƛƴ ƛƴƴŜǊǾŀǘƛƻƴ 

ǘƻ ǘƘŜ ǇƻǎǘǳǊŀƭ ƳǳǎŎƭŜǎ ƛƴ ǘƘŜ ƴŜŎƪΣ ǎƘƻǳƭŘŜǊΣ ŀƴŘ ǳǇǇŜǊ 

ōŀŎƪΣ ŀƴŘ ǘƘŜ ŎƘŀƴƎŜ ǊŜǎǳƭǘƛƴƎ ƛƴ ŘƛǎŎƻƳŦƻǊǘ ƛƴ ǘƘŜǎŜ 

ŀǊŜŀǎ ώнлϐΦ !ƭǘƘƻǳƎƘ ƳǳƭǘƛǇƭŜ ŦŀŎǘƻǊǎ ŎƻƴǘǊƛōǳǘŜ ǘƻ ŜȅŜ 

ŦŀǘƛƎǳŜ ώнлϐΣ ǘƘŜ ǊŜƭŀǘƛƻƴǎƘƛǇ ōŜǘǿŜŜƴ ǎƘƻǳƭŘŜǊ ƳǳǎŎƭŜ 

ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀƴŘ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ Ƙŀǎ ƴƻǘ ȅŜǘ ōŜŜƴ ŜȄŀƳƛƴŜŘ 

ǿŜƭƭΦ ¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅ ŀƛƳŜŘ ǘƻ ǾŜǊƛŦȅ ǘƘŜ ŜŦŦŜŎǘ ƻŦ 

ōƛƭōŜǊǊȅ ŜȄǘǊŀŎǘ ƻƴ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ŎŀǳǎŜŘ ōȅ ǘƘŜ ŘŜŎƭƛƴŜ ƻŦ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴǎ ŀƴŘ ƛǘǎ ŎƻǊǊŜƭŀǘƛƻƴ ǿƛǘƘ 

ǎƘƻǳƭŘŜǊ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎΦ 

 

METHODS 

Study design: This was a randomized, double-blind, 

placebo-controlled parallel study. The allocation ratio 

was 1:1. The study protocol was approved by the 

independent Ethics Committee of the Medical 

Corporation Seishinkai, Takara Clinic, on May 27, 2019 

(approval no. 1905-1904-BJ02-02-TC), and the protocol 

was approved by the University Hospital Medical 

Information Network Clinical Trials Registry 

(UMIN000037039). This study was conducted in 

accordance with the Declaration of Helsinki (2013) and 

the Ethical Guidelines for Medical and Health Research 

involving human subjects of Japan. The examinations 

were conducted at the Ario Nishiarai Eye Clinic (Tokyo, 

Japan). 

 

Subjects: LƴŎƭǳǎƛƻƴ ŎǊƛǘŜǊƛŀ ǿŜǊŜ ŀǎ ŦƻƭƭƻǿǎΥ όмύ ƘŜŀƭǘƘȅ 

WŀǇŀƴŜǎŜ ŀŘǳƭǘǎ ŜȄǇŜǊƛŜƴŎƛƴƎ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ŘǳǊƛƴƎ ŀƴŘκƻǊ 

ŀŦǘŜǊ ±5¢ ǳǎŜΤ όнύ ŎƻǊǊŜŎǘŜŘ Ǿƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅ ƻŦ ōƻǘƘ ŜȅŜǎ 

ǿƛǘƘ мΦл ŀŎǳƛǘȅ ƻǊ ƳƻǊŜ ώнмϐ ŀƴŘ ǿƘƻ Řƻ ƴƻǘ ǳǎŜ ŎƻƴǘŀŎǘ 

ƭŜƴǎŜǎΣ ƻǊ ǿƘƻ Ŏŀƴ ǎǿƛǘŎƘ ǘƻ ǳǎƛƴƎ ŜȅŜ ƎƭŀǎǎŜǎ ŘǳǊƛƴƎ 

ǘƘŜ ǘŜǎǘ ǇŜǊƛƻŘΤ όоύ ŎƻƴǎƛŘŜǊŜŘ ŜƭƛƎƛōƭŜ ǘƻ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘŜ ƛƴ 

ǘƘŜ ǎǘǳŘȅ ōȅ ǘƘŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ǇƘȅǎƛŎƛŀƴ ƧǳŘƎƛƴƎ ŦǊƻƳ ǘƘŜ 

ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ŀ ōƭƻƻŘ ǘŜǎǘΤ ŀƴŘ όпύ ǊŜƭŀǘƛǾŜƭȅ ƭŀǊƎŜǊ ŘǊƻǇ ƛƴ 

ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ όŀǾŜǊŀƎŜ ƻŦ ōƻǘƘ 

ŜȅŜǎύ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ όǇƭŀȅƛƴƎ ŀ ǾƛŘŜƻ ƎŀƳŜ ŦƻǊ 

сл Ƴƛƴύ ŀǘ ǎŎǊŜŜƴƛƴƎ ό{ŎǊΤ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴ ōŜŦƻǊŜ ƛƴƎŜǎǘƛƻƴύΦ 
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9ȄŎƭǳǎƛƻƴ ŎǊƛǘŜǊƛŀ ǿŜǊŜ ŀǎ ŦƻƭƭƻǿǎΥ όŀύ ŎǳǊǊŜƴǘƭȅ ōŜƛƴƎ 

ǘǊŜŀǘŜŘ ŦƻǊ ƳŀƭƛƎƴŀƴŎȅΣ ƘŜŀǊǘ ŦŀƛƭǳǊŜΣ ƻǊ ƳȅƻŎŀǊŘƛŀƭ 

ƛƴŦŀǊŎǘƛƻƴΤ όōύ ǳǎƛƴƎ ŀ ǇŀŎŜƳŀƪŜǊ ƻǊ ŀƴ ƛƳǇƭŀƴǘŀōƭŜ 

ŎŀǊŘƛƻǾŜǊǘŜǊ ŘŜŦƛōǊƛƭƭŀǘƻǊΤ όŎύ ŎǳǊǊŜƴǘƭȅ ōŜƛƴƎ ǘǊŜŀǘŜŘ ŦƻǊ 

ŎŀǊŘƛŀŎ ŀǊǊƘȅǘƘƳƛŀΣ ƘŜǇŀǘƛŎΣ ǊŜƴŀƭΣ ƻǊ ŎŜǊŜōǊƻǾŀǎŎǳƭŀǊ 

ŘƛǎŜŀǎŜΣ ƻǊ ŦƻǊ ŎƘǊƻƴƛŎ ŘƛǎŜŀǎŜǎ ǎǳŎƘ ŀǎ ǊƘŜǳƳŀǘƛǎƳΣ 

ŘƛŀōŜǘŜǎ ƳŜƭƭƛǘǳǎΣ ƘȅǇŜǊƭƛǇƛŘŜƳƛŀΣ ƻǊ ƘȅǇŜǊǘŜƴǎƛƻƴΤ όŘύ 

ŘƛŀƎƴƻǎŜŘ ǿƛǘƘ ƻǊ ŜȄǇŜǊƛŜƴŎƛƴƎ ǇǊŜǎōȅƻǇƛŀΤ όŜύ ǘƘŜ 

ǇǊŜǎŜƴŎŜ ƻŦ ƻǇƘǘƘŀƭƳƻǇŀǘƘȅΣ ŜƴǘǊƻǇƛƻƴΣ ƻǊ ǘǊƛŎƘƛŀǎƛǎΤ 

όŦύ ŎǳǊǊŜƴǘƭȅ ǳǎƛƴƎ ŜȅŜ ŘǊƻǇǎ ŦƻǊ ǘƘŜ ǘǊŜŀǘƳŜƴǘ ƻŦ ŀƴ ŜȅŜ 

ŘƛǎŜŀǎŜΤ όƎύ ǘƘŜ ǇǊŜǎŜƴŎŜ ƻŦ ŀƳŜǘǊƻǇƛŀ ŀƴŘ ǿƛǘƘƻǳǘ 

ǇǊƻǇŜǊ ǘǊŜŀǘƳŜƴǘ ƻŦ ƻǊǘƘƻǇǘƛŎǎΤ όƘύ ǳƴŘŜǊǿŜƴǘ ƭŀǎŜǊ ŜȅŜ 

ǎǳǊƎŜǊȅ ό[!{LYύΤ όƛύ ǘƘŜ ǇǊŜǎŜƴŎŜ ƻŦ ŀƴ ƛǊǊŜƎǳƭŀǊ 

ŀǎǘƛƎƳŀǘƛǎƳΤ όƧύ ŜȅŜ ǎǘǊŀƛƴ ǿƛǘƘƻǳǘ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛƻƴ 

ŦǳƴŎǘƛƻƴΣ ƛƴŎƭǳŘƛƴƎ ŀ ƴŜǳǊƻƭƻƎƛŎŀƭ ŘŜŦƛŎƛǘΤ όƪύ Řŀƛƭȅ 

ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ άŦƻƻŘǎ ŦƻǊ ǎǇŜŎƛŦƛŜŘ ƘŜŀƭǘƘ ǳǎŜǎΣέ 

άŦƻƻŘǎ ǿƛǘƘ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ŎƭŀƛƳǎΣέ ƻǊ ƻǘƘŜǊ ŦǳƴŎǘƛƻƴŀƭ 

ŦƻƻŘǎκōŜǾŜǊŀƎŜǎΤ όƭύ ǊŜƎǳƭŀǊ ǳǎŜ ƻŦ ƳŜŘƛŎŀǘƛƻƴǎΣ 

ƛƴŎƭǳŘƛƴƎ ƘŜǊōŀƭ ƳŜŘƛŎƛƴŜǎ ŀƴŘκƻǊ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘǎΤ όƳύ 

ŀƭƭŜǊƎƛŎ ǊŜŀŎǘƛƻƴ ǘƻ ƳŜŘƛŎŀǘƛƻƴǎ ŀƴŘκƻǊ ǇǊƻŘǳŎǘǎ ǘƘŀǘ 

Ŏƻƴǘŀƛƴ ǘƘŜ ǎǘǳŘȅ ŎƻƳǇƻƴŜƴǘǎΤ όƴύ ōŜƛƴƎ ǇǊŜƎƴŀƴǘΣ 

ƭŀŎǘŀǘƛƴƎΣ ƻǊ ǇƭŀƴƴƛƴƎ ǘƻ ōŜŎƻƳŜ ǇǊŜƎƴŀƴǘΤ όƻύ 

ŜƴǊƻƭƭƳŜƴǘ ƛƴ ƻǘƘŜǊ ŎƭƛƴƛŎŀƭ ǘǊƛŀƭǎ ǿƛǘƘƛƴ ǘƘŜ ƭŀǎǘ 

о ƳƻƴǘƘǎ ōŜŦƻǊŜ ŀƎǊŜŜƛƴƎ ǘƻ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘŜ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΤ 

ŀƴŘ όǇύ ƛƴŜƭƛƎƛōƛƭƛǘȅ ǘƻ ǇŀǊǘƛŎƛǇŀǘŜ ƛƴ ǘƘŜ ǎǘǳŘȅ ōŀǎŜŘ ƻƴ 

ǘƘŜ ŜǾŀƭǳŀǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇǊƛƴŎƛǇŀƭ ǇƘȅǎƛŎƛŀƴΦ wŜƎǳƭŀǊƭȅΣ ŀƭƭ 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ŜƴǊƻƭƭŜŘ ǘƘǊƻǳƎƘ ǘƘŜ ǿŜōǎƛǘŜ 

όƘǘǘǇǎΥκκǿǿǿΦƎƻмлсΦƧǇκύ ƻǇŜǊŀǘŜŘ ōȅ hw¢Iha95L/h 

LƴŎΦ ό¢ƻƪȅƻΣ WŀǇŀƴύΦ ¢ƘŜ ǎǘǳŘȅ ǇǊƻǘƻŎƻƭ ǿŀǎ 

ŎƻƳǇǊŜƘŜƴǎƛǾŜƭȅ ŜȄǇƭŀƛƴŜŘ ǘƻ ŀƭƭ ǘƘŜ ǎǳōƧŜŎǘǎΦ ²ǊƛǘǘŜƴ 

ƛƴŦƻǊƳŜŘ ŎƻƴǎŜƴǘ ǿŀǎ ƻōǘŀƛƴŜŘ ŦǊƻƳ ŀƭƭ ǎǳōƧŜŎǘǎ ōŜŦƻǊŜ 

ōŜƛƴƎ ŜƴǊƻƭƭŜŘ ŀǘ ǘƘŜ hw¢Iha95L/h LƴŎΦ ƻŦŦƛŎŜΦ bƻ 

ǎǳōƧŜŎǘ ǿŀǎ ǇŀǊǘ ƻŦ ǘƘŜ ǎǇƻƴǎƻǊƛƴƎ ƻǊ ŦǳƴŘƛƴƎ 

ŎƻƳǇŀƴƛŜǎΦ 

 

Intervention: !ƴ ŀŎǘƛǾŜ ƘŀǊŘ ŎŀǇǎǳƭŜ ƛƴŎƭǳŘŜŘ поΦн ƳƎ 

ƻŦ ōƛƭōŜǊǊȅπŘŜǊƛǾŜŘ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ όŜǉǳƛǾŀƭŜƴǘ ǘƻ мнл ƳƎ 

ƻŦ ōƛƭōŜǊǊȅ ŜȄǘǊŀŎǘ ǇƻǿŘŜǊ ώ.DD WŀǇŀƴ /ƻΦΣ [ǘŘΦΣ ¢ƻƪȅƻΣ 

WŀǇŀƴϐύ ŀƴŘ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ŎŀǇǎǳƭŜ ǿŀǎ ŎƻƳǇƻǎŜŘ ƻŦ 

ǎǘŀǊŎƘΦ ¢ƘŜ ŘŜǘŜǊƳƛƴŀǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴǎ ŀƴŘ ŦǊŜŜ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛŘƛƴǎ ŎƻƴǘŜƴǘ ƛƴ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘǎ ōȅ ƘƛƎƘ 

ǇŜǊŦƻǊƳŀƴŎŜ ƭƛǉǳƛŘ ŎƘǊƻƳŀǘƻƎǊŀǇƘȅ ƛƴ ŀŎŎƻǊŘŀƴŎŜ ǿƛǘƘ 

9ǳǊƻǇŜŀƴ tƘŀǊƳŀŎƻǇƻŜƛŀΦ {ǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ŀǎƪŜŘ ǘƻ 

ŎƻƴǎǳƳŜ ŜƛǘƘŜǊ ƻƴŜ ŀŎǘƛǾŜ όǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇύ ƻǊ ǇƭŀŎŜōƻ 

ŎŀǇǎǳƭŜ όǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇύ Řŀƛƭȅ ǿƛǘƘ ǿŀǘŜǊ ƻƴŎŜ ŀ Řŀȅ 

ŀŦǘŜǊ ōǊŜŀƪŦŀǎǘ ŦƻǊ с ǿŜŜƪǎΦ ¢ƘŜ 9ǘƘƛŎǎ /ƻƳƳƛǘǘŜŜ 

ŘŜŎƭŀǊŜŘ ōƻǘƘ ŎŀǇǎǳƭŜǎ ƘŀǾŜ ƛŘŜƴǘƛŎŀƭ ŎƻƭƻǊΣ ƻŘƻǊΣ ŀƴŘ 

ŦƭŀǾƻǊΦ Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ǇǊƻƘƛōƛǘŜŘ ǘƻ ŎƻƴǎǳƳŜ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴπŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ ŦƻƻŘǎ ǎǳŎƘ ŀǎ ŦǊŜǎƘ ōŜǊǊƛŜǎ 

ƻǳǘǎƛŘŜ ǘƘŜ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΦ 

 

Outcomes: ¢ŀōƭŜ м ŘŜǎŎǊƛōŜǎ ǘƘŜ ǎŎƘŜŘǳƭŜ ŦƻǊ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ 

{ǳōƧŜŎǘǎ ǾƛǎƛǘŜŘ ǘƘŜ ŎƭƛƴƛŎ ŀƴŘ ǳƴŘŜǊǿŜƴǘ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴǎ 

ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ сǿΦ ±5¢ ǳǎŜ ŀǘ ǘƘŜǎŜ ǘƛƳŜŦǊŀƳŜǎ ŎƻƴǎƛǎǘŜŘ ƻŦ 

ǇƭŀȅƛƴƎ ŀ ǾƛŘŜƻ ƎŀƳŜ ǿƛǘƘ ŀ ƘŀƴŘƘŜƭŘ ƎŀƳŜ ŎƻƴǎƻƭŜ ŦƻǊ 

сл ƳƛƴΦ !ǎǎŜǎǎƳŜƴǘǎ ǿŜǊŜ ŘƻƴŜ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ 

ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ сǿΣ ŀƴŘ ǘƘŜ ŎƘŀƴƎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ

±5¢ ǳǎŜ όǇƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ Ƴƛƴǳǎ ǇǊŜπ±5¢ ǳǎŜύ ǿŜǊŜ 

ŎŀƭŎǳƭŀǘŜŘΦ ¢ƘŜ ǘŜŀǊ ŦƛƭƳ ōǊŜŀƪπǳǇ ǘƛƳŜ ό.¦¢ύ ǘŜǎǘΣ Ǿƛǎǳŀƭ 

ŀŎǳƛǘȅ ǘŜǎǘΣ {ŎƘƛǊƳŜǊϥǎ ǘŜǎǘΣ ŀƴŘ ǎŀŦŜǘȅ ŀǎǎŜǎǎƳŜƴǘǎ 

ǿŜǊŜ ǇŜǊŦƻǊƳŜŘ ƻƴƭȅ ǇǊŜπ±5¢ ǳǎŜΦ ¢ƘŜ ǇǊƛƳŀǊȅ 

ƻǳǘŎƻƳŜ ƻŦ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅ ƛǎ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜ ǎŜǘ ŦƻǊ ƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘƛƴƎ ǘƘŜ ŜŦŦŜŎǘǎ ƻŦ ±5¢ ƻƴ ŜȅŜ 

ŦŀǘƛƎǳŜΣ ǎƻ ƻǘƘŜǊ ƛǘŜƳǎ ƴƻǘ ǊŜƭŀǘŜŘ ǘƻ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ 

ǿŜǊŜ ƛƴŎƭǳŘŜŘ ƻƴƭȅ ōŜŦƻǊŜ ±5¢ ƭƻŀŘƛƴƎΦ ¢ƘŜ 
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ŀǎǎŜǎǎƳŜƴǘǎ ŀǎǎƻŎƛŀǘŜŘ ǿƛǘƘ ǘƘŜ ŜȅŜǎ ǿŜǊŜ ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ 

ŀǎ ǘƘŜ ŀǾŜǊŀƎŜ ƻŦ ōƻǘƘ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŀƴŘ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ 

ŜȅŜǎΦ ¢ƘŜ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ƻŦ ŜŀŎƘ ǎǳōƧŜŎǘ ǿŀǎ 

ŘŜǘŜǊƳƛƴŜŘ ōȅ ǘƘŜ ƘƻƭŜπƛƴπŎŀǊŘ ǘŜǎǘ ώннϐΦ 

 

Primary outcomeΥ  

/ƘŀƴƎŜ ƻŦ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ όŀǾŜǊŀƎŜ ƻŦ 

ōƻǘƘ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŀƴŘ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜǎύ ōŜǘǿŜŜƴ ǇǊŜπ 

ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ сǿΦ 

¢ƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜǎ ǿŀǎ 

ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ ǳǎƛƴƎ ǘƘŜ ¢ǊƛLwL{ /фллл όIŀƳŀƳŀǘǎǳ 

tƘƻǘƻƴƛŎǎ YΦYΦΣ {ƘƛȊǳƻƪŀΣ WŀǇŀƴύΣ ǿƘƛŎƘ ƛǎ ŀ ƴŜŀǊπǇƻƛƴǘ 

ƳŜŀǎǳǊƛƴƎ ŘŜǾƛŎŜΦ ¢ƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ 

ƻōǘŀƛƴŜŘ ŦǊƻƳ ǘƘŜ ¢ǊƛLwL{ /фллл ŎƻǊǊŜǎǇƻƴŘǎ ǘƻ ǘƘŜ 

ƳƻǾƛƴƎ ŘƛǎǘŀƴŎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ǘŀǊƎŜǘΤ 

ǘƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǘƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇǳǇƛƭ ƻŦ 

ƘŜŀƭǘƘȅ ǎǳōƧŜŎǘǎ ŎƻǳƭŘ ōŜ ǉǳŀƴǘƛŦƛŜŘ ōȅ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ 

ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ƳŜŀǎǳǊŜŘ ŀǘ ƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ώноΣнпϐΦ 

¢ƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŎƻǳƭŘ ōŜ 

ŎŀƭŎǳƭŀǘŜŘ ŦǊƻƳ Ŝǉǳŀǘƛƻƴ όмύ ώноΣнпϐΦ 
 

ἵἩὀἱἵἽἵ ἴἩἼἭἺἩἴ ἬἱἩἵἭἼἭἺ ἷἮ ἼἰἭ ἸἽἸἱἴ  ἵἱἶἱἵἽἵ ἴἩἼἭἺἩἴ ἬἱἩἵἭἼἭἺ ἷἮ ἼἰἭ ἸἽἸἱἴ

ἵἩὀἱἵἽἵ ἴἩἼἭἺἩἴ ἬἱἩἵἭἼἭἺ ἷἮ ἼἰἭ ἸἽἸἱἴ
 ( 1) 

 

¢ƘŜ ǎȅƳǇǘƻƳǎ ƻŦ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ŎŀǳǎŜŘ ōȅ ±5¢ ǳǎŜ ƛƴŎƭǳŘŜ 

ǊŜŘǳŎŜŘ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ ŀƴŘ ƳȅŘǊƛŀǎƛǎΣ ǿƘŜǊŜŀǎ 

ŜƴƘŀƴŎŜƳŜƴǘ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƛǎ 

ƛƴŘƛŎŀǘŜŘ ōȅ ŀƴ ƛƴŎǊŜŀǎŜŘ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜΦ 

 

Secondary outcomes 

!ƭƭ Řŀǘŀ ƻōǘŀƛƴŜŘ ŦǊƻƳ ǘƘŜ ƳŜŀǎǳǊŜƳŜƴǘ ƻŦ ǘƘŜ 

ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜΣ ŜȄŎŜǇǘ ŦƻǊ ǘƘŜ 

ǇǊƛƳŀǊȅ ƻǳǘŎƻƳŜΣ ǿŜǊŜ ŎƻƴǎƛŘŜǊŜŘ ǘƘŜ ǎŜŎƻƴŘŀǊȅ 

ƻǳǘŎƻƳŜΦ ¢ƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ǿŀǎ 

ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ ōȅ ǳǎƛƴƎ ǘƘŜ ¢ǊƛLwL{ /фллл ŀƴŘ ŎŀƭŎǳƭŀǘŜŘ 

ǳǎƛƴƎ Ŝǉǳŀǘƛƻƴ όмύΦ 

    .¦¢ ǿŀǎ ƳŜŀǎǳǊŜŘ ŀŦǘŜǊ ŀŘƳƛƴƛǎǘŜǊƛƴƎ ŦƭǳƻǊŜǎŎŜƛƴ 

ƛƴǘƻ ǘƘŜ ŜȅŜǎ ƻŦ ǎǳōƧŜŎǘǎ ŀƴŘ ƛƴǎǘǊǳŎǘƛƴƎ ǘƘŜƳ ƴƻǘ ǘƻ 

ōƭƛƴƪΦ ¢ƘŜ ǘƛƳŜ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ ƭŀǎǘ ōƭƛƴƪ ŀƴŘ ǘƘŜ 

ŀǇǇŜŀǊŀƴŎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŦƛǊǎǘ ŘǊȅ ǎǇƻǘ ǿŀǎ ƻōǎŜǊǾŜŘ ŀƴŘ 

ƳŜŀǎǳǊŜŘ ǳǎƛƴƎ ŀ ǎƭƛǘ ƭŀƳǇ {[πмулл όbL59Y /hΦΣ [¢5ΦΣ 

!ƛŎƘƛΣ WŀǇŀƴύΦ 

   {ŎƘƛǊƳŜǊϥǎ ǾŀƭǳŜ όǘƘŜ ŀƳƻǳƴǘ ƻŦ ƭŀŎǊƛƳŀƭ ŦƭǳƛŘύ ǿŀǎ 

ƳŜŀǎǳǊŜŘ ǳǎƛƴƎ {ŎƘƛǊƳŜǊ ¢ŜŀǊ ¢Ŝǎǘ /ƻƭƻǊ .ŀǊ όYŀǘŜƴŀ 

tǊƻŘǳŎǘǎ LƴŎΦΣ bŜǿ WŜǊǎŜȅΣ ¦Φ{Φ!ΦύΦ 

   aǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ǿŀǎ ƳŜŀǎǳǊŜŘ ǳǎƛƴƎ ǘƘŜ .ƛƻ 

ŜƭŀǎǘƛŎƛǘȅ ƳŜǘŜǊ t9Yπм όLƳƻǘƻ aŀŎƘƛƴŜǊȅ /ƻΦΣ [ǘŘΦΣ YȅƻǘƻΣ 

WŀǇŀƴύΦ aŜŀǎǳǊŜƳŜƴǘǎ ǿŜǊŜ ǇŜǊŦƻǊƳŜŘ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ

±5¢ ǳǎŜΣ ƻƴŎŜ ƻƴ ŜŀŎƘ ƻŦ ōƻǘƘ ǎƘƻǳƭŘŜǊǎΦ 

    ¢ƘŜ ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ ǎȅƳǇǘƻƳǎ ƻŦ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ǿŜǊŜ 

ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ ǳǎƛƴƎ ŀ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ όǘƘŜ [ƛƪŜǊǘ ǎŎŀƭŜ 

ƳŜǘƘƻŘύΦ {ǳōƧŜŎǘǎ ŜȄǇǊŜǎǎŜŘ ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ ǎŜƴǎŀǘƛƻƴǎ ƻŦ 

ǘƘŜ ŦƻƭƭƻǿƛƴƎ ǎȅƳǇǘƻƳǎΥ ŀ ǘƛǊŜŘƴŜǎǎ ǎŜƴǎŀǘƛƻƴ ƛƴ ǘƘŜ 

ŜȅŜǎΤ ŀ ǎŜƴǎŀǘƛƻƴ ƻŦ ŘǊȅ ŜȅŜǎΤ ƻōƧŜŎǘǎ ŀǇǇŜŀǊ ǘƻ ōŜ 

ōƭǳǊǊŜŘΣ ƘŀȊȅΣ ƻǊ ŘƻǳōƭŜŘΤ ǿŀǘŜǊȅ ŜȅŜǎΤ ŀ ǎŜƴǎŀǘƛƻƴ ƻŦ 

ǘǊƻǳōƭŜ ƛƴ ŦƻŎǳǎƛƴƎ ǘƘŜ ŜȅŜǎΤ ŘƛŦŦƛŎǳƭǘȅ ƛƴ ǎŜŜƛƴƎ ƻōƧŜŎǘǎ 

ƛƴ ƻƴŜϥǎ ƘŀƴŘ ŀƴŘ ƴŜŀǊōȅ ƻǊ ŦƛƴŜ ǇǊƛƴǘΤ Ŝŀǎƛƭȅ ŦŜŜƭƛƴƎ 

ŘŀȊȊƭŜŘ ōȅ ƭƛƎƘǘΤ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ƛƴ ǘƘŜ ƴŜŎƪ ŀƴŘ ǎƘƻǳƭŘŜǊǎΤ 

ŦŜŜƭƛƴƎ ŦŀǘƛƎǳŜŘ ƛƴ ǘƘŜ ōŀŎƪ ƻŦ ǘƘŜ ŜȅŜǎΤ ƭŀȊƛƴŜǎǎΤ 

ƛƴŀōƛƭƛǘȅ ǘƻ ŎƻƴŎŜƴǘǊŀǘŜΤ ŀƴŘ ƻōƧŜŎǘǎ ŦŜŜƭƛƴƎ ŎƻƭŘ ǘƻ ǘƘŜ 

ƘŀƴŘǎ ŀƴŘ ŦŜŜǘΦ !ƭƭ ǘƘŜǎŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴǎ ǿŜǊŜ ŀǎǎŜǎǎŜŘ ƻƴ ŀ 

сπǇƻƛƴǘ ǎŎŀƭŜ ƻŦ м όǎǘǊƻƴƎƭȅ ŘƛǎŀƎǊŜŜύ ǘƻ с όǎǘǊƻƴƎƭȅ 

ŀƎǊŜŜύΦ !ƭǘƘƻǳƎƘ [ƛƪŜǊǘ ǎŎŀƭŜǎ ƻŦ ƳƻǊŜ ǘƘŀƴ с Ǉƻƛƴǘǎ ŀǊŜ 

ƭƻǿ ŀŎŎǳǊŀŎȅ ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ƭƛƳƛǘŀǘƛƻƴǎ ƛƴ ƘǳƳŀƴ ǿƻǊƪƛƴƎ 

ƳŜƳƻǊȅ ŎŀǇŀŎƛǘȅώнрϐΣ сπǇƻƛƴǘ ǎŎŀƭŜǎ ǎƘƻǳƭŘ ōŜ ǳǎŜŘ ŀǎ 

ǘƘŜȅ ǇŜǊƳƛǘ ǘƘŜ Ǉƻǎǎƛōƛƭƛǘȅ ƻŦ ƛƴŎǊŜŀǎŜŘ ƳŜŀǎǳǊŜƳŜƴǘ 

ǇǊŜŎƛǎƛƻƴ ώнсϐΦ ¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǿŜ ŎƘƻǎŜ ŀ сπǇƻƛƴǘ ǎŎŀƭŜΦ 



Functional Foods in Health and Disease 2021; 11(3): 116-146   www.ffhdj.com Page 121 of 146 
 

  Table 1. {ŎƘŜŘǳƭŜ ƻŦ ŜƴǊƻƭƭƳŜƴǘΣ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΣ ŀƴŘ ŀǎǎŜǎǎƳŜƴǘǎΦ 

 Enrollment 
    Screening (Scr) 

Selection Allocation Start intake (0w) 
Six weeks after intake 6w) 

pre-VDT use post-VDT use pre-VDT use post-VDT use 

9bwh[[a9b¢Υ         

9ƭƛƎƛōƛƭƛǘȅ ǎŎǊŜŜƴ         

LƴŦƻǊƳŜŘ ŎƻƴǎŜƴǘ         

5ƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ǘŜǎǘ όǘƘŜ ƘƻƭŜπƛƴπŎŀǊŘ ǘŜǎǘύ         

!ƭƭƻŎŀǘƛƻƴ         

Lb¢9w±9b¢Lhb{Υ         

!ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ      
 

tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ      
 

!{{9{{a9b¢{Υ         

!ŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ǘŜǎǘ         

¢ŜŀǊ ŦƛƭƳ ōǊŜŀƪπǳǇ ǘƛƳŜ ǘŜǎǘ         

±ƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅ ǘŜǎǘ         

{ŎƘƛǊƳŜǊϥǎ ǘŜǎǘ         

aǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ǘŜǎǘ         

vǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ         

¢ƻƴƻƳŜǘǊȅ         

tƘȅǎƛŎŀƭ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴ         

¦Ǌƛƴŀƭȅǎƛǎ         

.ƭƻƻŘ ŀƴŀƭȅǎƛǎ         

aŜŘƛŎŀƭ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ         

5ƛŀǊȅ ǊŜŎƻǊŘǎ       

   CƛƭƭŜŘ ŎƛǊŎƭŜǎ ό ύ ǊŜǇǊŜǎŜƴǘ ǘƘŜ ǘƛƳƛƴƎ ƻŦ ŜȄŜŎǳǘƛƻƴ ƻŦ ŜŀŎƘ ƛǘŜƳ; VDT, visual display terminal



Functional Foods in Health and Disease 2021; 11(3): 116-146     www.ffhdj.com Page 122 of 146 
 

 

Safety evaluation 

{ŀŦŜǘȅ ŜǾŀƭǳŀǘƛƻƴǎ ǿŜǊŜ ŀǎǎŜǎǎŜŘ ŘǳǊƛƴƎ ŀ ǇƘȅǎƛŎŀƭ 

ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴΣ ǳǊƛƴŀƭȅǎƛǎΣ ōƭƻƻŘ ŀƴŀƭȅǎƛǎΣ Ǿƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅ 

ǘŜǎǘΣ ŀƴŘ ǘƻƴƻƳŜǘǊȅ ό¢ŀōƭŜǎ пπмςпπпύΦ !ƭƭ ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ 

ŀǎƪŜŘ ǘƻ Ŧƛƭƭ ƻǳǘ ŀ ƳŜŘƛŎŀƭ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ ǊŜƎŀǊŘƛƴƎ ǘƘŜƛǊ 

ƘŜŀƭǘƘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŀǘ ŜŀŎƘ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴΦ !ŘŘƛǘƛƻƴŀƭƭȅΣ 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ŀǎƪŜŘ ǘƻ ƪŜŜǇ ŀ Řŀƛƭȅ ǊŜŎƻǊŘ ƻŦ 

ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘΣ ƘŜŀƭǘƘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎΣ ǳǎŜ 

ƻŦ ƳŜŘƛŎŀǘƛƻƴǎΣ ŀƴŘ ǘƘŜƛǊ ƭƛŦŜǎǘȅƭŜΦ 

 

Sample size: ¢ƘŜ ǎǘǳŘȅ ǿŀǎ ŘŜǎƛƎƴŜŘ ǘƻ ŘŜǘŜŎǘ ŀ 

ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ƛƴ ǘƘŜ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ όŀǾŜǊŀƎŜ 

ƻŦ ōƻǘƘ ŜȅŜǎύ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ с ǿŜŜƪǎ 

ŀŦǘŜǊ ƛƴǘŀƪŜ όсǿύ ǿƘŜƴ ǘƘŜ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ƛƴ ƳŜŀƴ ōŜǘǿŜŜƴ 

ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ ǿŀǎ лΦп ŀƴŘ ǘƘŜ ǎǘŀƴŘŀǊŘ 

ŘŜǾƛŀǘƛƻƴ ǿŀǎ лΦотΦ ¢ƘŜǎŜ ǾŀƭǳŜǎ ŀǊŜ ōŀǎŜŘ ƻƴ ǘƘŜ 

ǇǊŜŎŜŘƛƴƎ ǎǘǳŘȅ ƻŦ bŀƪŀǘŀ ! Ŝǘ ŀƭΦ όнлмсύ ώнтϐΣ ǿƘƛŎƘ 

ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ ǘƘŜ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ōȅ ǘƘŜ ǎŀƳŜ 

ŜǉǳƛǇƳŜƴǘ ŀǎ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ ¢ƘŜ ǎŀƳǇƭŜ ǎƛȊŜ ǿŀǎ ŎŀƭŎǳƭŀǘŜŘ 

ǿƛǘƘ ŀƴ ŀǎǎǳƳŜŘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴŎŜ ƭŜǾŜƭ όʰύ ƻŦ лΦлр ŀƴŘ 

ǎǘŀǘƛǎǘƛŎŀƭ ǇƻǿŜǊ όмҍʲύ ƻŦ лΦулΣ ƭŜŀŘƛƴƎ ǘƻ ол ǎǳōƧŜŎǘǎ 

όмр ǎǳōƧŜŎǘǎ ǇŜǊ ƎǊƻǳǇύΦ ¢ƘŜ ŘǊƻǇƻǳǘ ŀƴŘ Ǿƛƻƭŀǘƛƻƴ ƻŦ 

ŎƻƳǇƭƛŀƴŎŜ ǊǳƭŜǎ ŘǳǊƛƴƎ ǘƘŜ ǘŜǎǘ ǇŜǊƛƻŘ ǿŜǊŜ 

ŎƻƴǎƛŘŜǊŜŘΣ ŀƴŘ ǘǿƻ ŜȄǘǊŀ ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ŀŘŘŜŘ ǘƻ ŜŀŎƘ 

ƎǊƻǳǇ ǘƻ ƘŀǾŜ мс ǎǳōƧŜŎǘǎ ǇŜǊ ƎǊƻǳǇΣ он ǎǳōƧŜŎǘǎ ƛƴ ǘƻǘŀƭΦ 

 

Enrollment, randomization, and blinding: hŦ ǘƘŜ сф 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿƘƻ ǎƛƎƴŜŘ ƛƴŦƻǊƳŜŘ ŎƻƴǎŜƴǘ ŦƻǊƳǎΣ он 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ŎƻƴǎƛŘŜǊŜŘ ŜƭƛƎƛōƭŜ ōȅ ǘƘŜ ǇƘȅǎƛŎƛŀƴΦ 

{ǳōƧŜŎǘǎ ǿƛǘƘ ǊŜƭŀǘƛǾŜƭȅ ƭŀǊƎŜǊ ŘǊƻǇ ƛƴ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ 

ǇǳǇƛƭ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ όŀǾŜǊŀƎŜ ƻŦ ōƻǘƘ ŜȅŜǎύ ōŜǘǿŜŜƴ ǇǊŜπ 

ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ŀǘ {ŎǊ ǿŜǊŜ ǎŜƭŜŎǘŜŘ ŀǎ ǇǊƛƻǊƛǘȅ 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ŦƻǊ ŜƴǊƻƭƭƳŜƴǘ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ {ǳōƧŜŎǘǎ ǿŜǊŜ 

Ŝǉǳŀƭƭȅ ŀƴŘ ǊŀƴŘƻƳƭȅ ŀƭƭƻŎŀǘŜŘ ǘƻ ŜƛǘƘŜǊ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ 

ƎǊƻǳǇ ƻǊ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мс ǇŜǊ ƎǊƻǳǇύΣ ŦƻƭƭƻǿƛƴƎ ŀ 

ŎƻƳǇǳǘŜǊπƎŜƴŜǊŀǘŜŘ ǊŀƴŘƻƳƛȊŜŘ ƭƛǎǘ ƳŀƴŀƎŜŘ ōȅ ŀƴ 

ŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŎƻƴǘǊƻƭƭŜǊ ǿƘƻ ǿŀǎ ƴƻǘ ŘƛǊŜŎǘƭȅ ƛƴǾƻƭǾŜŘ ƛƴ 

ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ ¢ƘŜ ŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŀŘƧǳǎǘƳŜƴǘ ŦŀŎǘƻǊǎ ǿŜǊŜ ǎŜȄΣ 

ŀƎŜ ŀǘ ǘƘŜ {ŎǊΣ ŀƴŘ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ 

όŀǾŜǊŀƎŜ ƻŦ ōƻǘƘ ŜȅŜǎύ ōŜǘǿŜŜƴ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ 

ŀǘ {ŎǊΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ǘƘŜ ǎǳōƧŜŎǘǎΣ ǇƘȅǎƛŎƛŀƴΣ ŀǎǎŜǎǎƻǊ ƻŦ 

ƻǳǘŎƻƳŜǎΣ ŀƴŘ ƻǘƘŜǊǎ ǿƘƻ ǿŜǊŜ ŀǎǎƻŎƛŀǘŜŘ ǿƛǘƘ ǘƘƛǎ 

ǎǘǳŘȅ ǿŜǊŜ ƴƻǘ ŀǿŀǊŜ ƻŦ ǘƘŜ ƎǊƻǳǇ ŀǎǎƛƎƴƳŜƴǘǎ ŀƴŘ 

ǿŜǊŜ ƴƻǘ ƛƴǾƻƭǾŜŘ ƛƴ ǘƘŜ ŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴΦ !ŘŘƛǘƛƻƴŀƭƭȅΣ ǘƘŜ 

ŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ŎƻƴǘǊƻƭƭŜǊ ƭƻŎƪŜŘ ǘƘŜ ŀǎǎƛƎƴƳŜƴǘ ǎƘŜŜǘ ǳƴǘƛƭ 

ǘƘŜ ƪŜȅπƻǇŜƴƛƴƎ ŘŀȅΦ 

 

Statistical analysis: {ǳōƧŜŎǘǎ ǾƛǎƛǘŜŘ ǘƘŜ ŎƭƛƴƛŎ ǘǿƛŎŜΣ ŀƴŘ 

ǘƘŜ ƻǳǘŎƻƳŜǎ ǿŜǊŜ ŀǎǎŜǎǎŜŘ ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ сǿΦ ¢ƘŜ Řŀǘŀ ŀǘ 

{ŎǊ ǿŜǊŜ ǎŜǘ ŀǎ ōŀǎŜƭƛƴŜΣ ŀƴŘ ǘƘŜ Řŀǘŀ ŀǘ ǘƘŜ ōŀǎŜƭƛƴŜ 

ǿŜǊŜ ǎǳōǘǊŀŎǘŜŘ ŦǊƻƳ ǇƻǎǘπƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴ όсǿύ ǾŀƭǳŜǎ 

ŀƴŘ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ŀǎ ǘƘŜ ŎƘŀƴƎŜ ƛƴ ǾŀƭǳŜ όсǿ ҍ {ŎǊύΦ Lƴ 

ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ǎǳōƧŜŎǘǎϥ ōŀŎƪƎǊƻǳƴŘ Řŀǘŀ ǿŜǊŜ ŀƎƎǊŜƎŀǘŜŘ 

ƻƴ ǘƘŜ ōŀǎƛǎ ƻŦ ǎŜȄΣ ŀƎŜΣ ŀƴŘ ǇƘȅǎƛŎŀƭ ŎƘŀǊŀŎǘŜǊƛǎǘƛŎǎ 

όƘŜƛƎƘǘΣ ƴƻƴπǎǇŜŎƛŦƛŎ LƎ9Σ ŀƴŘ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜύΣ ŀƴŘ ǘƘŜ 

ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ ŘŜƳƻƎǊŀǇƘƛŎŀƭƭȅ ŎƻƳǇŀǊŜŘ ǿƛǘƘ ǘƘŜ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ǳǎƛƴƎ {ǘǳŘŜƴǘϥǎ ǘπǘŜǎǘΦ 

¢ƘŜ ǇǊƛƳŀǊȅ ŀƴŘ ǎŜŎƻƴŘŀǊȅ ƻǳǘŎƻƳŜǎ ŜȄŎŜǇǘ ŦƻǊ 

ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ ǎȅƳǇǘƻƳǎ όǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜΣ .¦¢Σ 

{ŎƘƛǊƳŜǊϥǎ ǾŀƭǳŜΣ ŀƴŘ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎύΣ ǇƘȅǎƛŎŀƭ 

ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴΣ ǳǊƛƴŀƭȅǎƛǎΣ ōƭƻƻŘ ŀƴŀƭȅǎƛǎΣ Ǿƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅ 

ǘŜǎǘΣ ŀƴŘ ǘƻƴƻƳŜǘǊȅ ǿŜǊŜ ǇǊŜǎŜƴǘŜŘ ŀǎ ǘƘŜƛǊ 

ƳŜŀƴ ҕ ǎǘŀƴŘŀǊŘ ŘŜǾƛŀǘƛƻƴ ŀƴŘ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ǳǎƛƴƎ 

{ǘǳŘŜƴǘϥǎ ǘπǘŜǎǘ ŀǘ ōŀǎŜƭƛƴŜ ŀƴŘ сǿ ҍ {ŎǊΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ 
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ǿŜ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ǘƘŜ Řŀǘŀ ŀǘ сǿ ǳǎƛƴƎ ǘƘŜ ǘǿƻπǿŀȅ ŀƴŀƭȅǎƛǎ 

ƻŦ ŎƻǾŀǊƛŀƴŎŜ ό!b/h±!ύΦ ²ƘŜƴ !b/h±! ǿŀǎ ǳǎŜŘ ŦƻǊ 

Řŀǘŀ ŀƴŀƭȅǎŜǎΣ ǿŜ ǳǎŜŘ ǘƘŜ ōŀǎŜƭƛƴŜ ǾŀƭǳŜǎ ŀǎ ŀ 

ŎƻǾŀǊƛŀǘŜ ŀƴŘ ǘƘŜ ƎǊƻǳǇ ŀǎ ŦŀŎǘƻǊǎΦ aƻǊŜƻǾŜǊΣ Řŀǘŀ ƻƴ 

ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ ǎȅƳǇǘƻƳǎ ǿŜǊŜ ǇǊŜǎŜƴǘŜŘ ŀǎ ǘƘŜƛǊ ƳŜŘƛŀƴ 

ŀƴŘ ƛƴǘŜǊǉǳŀǊǘƛƭŜ ǊŀƴƎŜ όŦƛǊǎǘ ŀƴŘ ǘƘƛǊŘ ǉǳŀǊǘƛƭŜǎ ώvм ŀƴŘ 

vоΣ ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƭȅϐύ ŀƴŘ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ǳǎƛƴƎ ǘƘŜ aŀƴƴς

²ƘƛǘƴŜȅ ¦πǘŜǎǘΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ǳǊƛƴŀƭȅǎƛǎ ŀƴŘ ōƭƻƻŘ 

ŀƴŀƭȅǎƛǎ Řŀǘŀ ǿŜǊŜ ŀǎǎƛƎƴŜŘ ŎƻŘŜǎ ǿƘŜǊŜƛƴ άмέ ǿŀǎ 

ƛŘŜƴǘƛŦƛŜŘ ŀǎ ǿƛǘƘƛƴ ǘƘŜ ƴƻǊƳŀƭ ǊŀƴƎŜ ŀƴŘ άлέ ǿŀǎ 

ƛŘŜƴǘƛŦƛŜŘ ŀǎ ƻǳǘǎƛŘŜ ǘƘŜ ƴƻǊƳŀƭ ǊŀƴƎŜΦ ¢ƘŜ Řŀǘŀ ǿŜǊŜ 

ŜȄǇǊŜǎǎŜŘ ŀǎ ǘƘŜ ƴǳƳōŜǊ ƻŦ ǎǳōƧŜŎǘǎ ŀƴŘ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ǳǎƛƴƎ 

ǘƘŜ ŎƘƛπǎǉǳŀǊŜ ǘŜǎǘΦ ! ǎǳōƎǊƻǳǇ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ǇŜǊ ŜȅŜ ǿŀǎ 

ŎƻƴŘǳŎǘŜŘ ƛƴ ǘƘŜ ǎŀƳŜ ǿŀȅΦ 

!ƭƭ ǎǘŀǘƛǎǘƛŎŀƭ ŀƴŀƭȅǎŜǎ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅ ǿŜǊŜ ǘǿƻ ǎƛŘŜŘΣ 

ŀƴŘ ǿŜ ǎŜǘ ǘƘŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴŎŜ ƭŜǾŜƭ ǘƻ р҈ ǿƛǘƘ ƴƻ 

ŀŘƧǳǎǘƳŜƴǘ ŦƻǊ ƳǳƭǘƛǇƭŜ ŎƻƳǇŀǊƛǎƻƴǎΦ 5ŀǘŀ ŀƴŀƭȅǎŜǎ 

ǿŜǊŜ ǇŜǊŦƻǊƳŜŘ ǳǎƛƴƎ ²ƛƴŘƻǿǎ {t{{ ǾŜǊǎƛƻƴ ноΦл όL.a 

WŀǇŀƴΣ [ǘŘΦΣ ¢ƻƪȅƻΣ WŀǇŀƴύΦ 

 

RESULTS 

Subjects: ¢ƘŜ ǎǘǳŘȅ ŦƭƻǿŎƘŀǊǘ ŀƴŘ ǎǳōƧŜŎǘǎΩ ŘǊƻǇƻǳǘ ŀǊŜ 

ƛƭƭǳǎǘǊŀǘŜŘ ƛƴ CƛƎǳǊŜ мΦ ²Ŝ ǊŜŎǊǳƛǘŜŘ ǎǳōƧŜŎǘǎ ŦƻǊ ǘƘƛǎ 

ǎǘǳŘȅ ŦǊƻƳ WǳƴŜ моΣ нлмфΣ ǘƻ bƻǾŜƳōŜǊ мнΣ нлмфΣ ŀƴŘ 

ŎƻƴŘǳŎǘŜŘ ƛǘ ŦǊƻƳ !ǳƎǳǎǘ мфΣ нлмфΣ ǘƻ WŀƴǳŀǊȅ омΣ нлнлΦ 

!ǘ ǘƘŜ ŎŀǎŜ ǊŜǾƛŜǿ ƳŜŜǘƛƴƎ ŀŦǘŜǊ ǘƘŜ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΣ ǘǿƻ 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿƘƻ ŘƛŘ ƴƻǘ ŎƻƳŜ ǘƻ ǘƘŜ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴ ŀǘ сǿ 

ŀƴŘ ŘƛŘ ƴƻǘ ǊŜŎŜƛǾŜ ŀ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴ ŀŦǘŜǊ 

ŀƭƭƻŎŀǘƛƻƴ ǿŜǊŜ ƧǳŘƎŜŘ ŀǎ ƛƴŜƭƛƎƛōƭŜ ŦƻǊ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ŀƴŘ 

ǿŜǊŜ ŜȄŎƭǳŘŜŘΦ ¦Ǉƻƴ ƪŜȅ ƻǇŜƴƛƴƎΣ ǿŜ ŦƻǳƴŘ ǘƘŀǘ ƻƴŜ 

ƻŦ ǘƘƻǎŜ ǘǿƻ ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿŀǎ ŦǊƻƳ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ŀƴŘ ǘƘŜ 

ƻǘƘŜǊ ǿŀǎ ŦǊƻƳ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΦ ¢ƘŜ ƴǳƳōŜǊ ƻŦ 

ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿƘƻ ǳƴŘŜǊǿŜƴǘ ǘƘŜ Ŧǳƭƭ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ǎŜǘ όC!{ύ ŀƴŘ 

ǎŀŦŜǘȅ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ǿŀǎ мр όу ƳŜƴ ŀƴŘ т ǿƻƳŜƴύ 

ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ŀƴŘ мр όт ƳŜƴ ŀƴŘ у ǿƻƳŜƴύ ƛƴ ǘƘŜ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΦ ¢ƘŜ ōŀŎƪƎǊƻǳƴŘ ŀƴŘ ŀƎŜ ŘƛǎǘǊƛōǳǘƛƻƴ ƻŦ 

ǘƘŜ ǎǘǳŘȅ ǎǳōƧŜŎǘǎ ŀǊŜ ǎƘƻǿƴ ƛƴ ¢ŀōƭŜǎ нπм ŀƴŘ нπнΦ 

¢ƘŜǊŜ ǿŜǊŜ ƴƻ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ 

ōŀŎƪƎǊƻǳƴŘ ŦŀŎǘƻǊǎ ƻŦ ōƻǘƘ ƎǊƻǳǇǎΦ 

   Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ŀ ǎǳōƎǊƻǳǇ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ǇŜǊ ŜȅŜ ǿŀǎ 

ǇŜǊŦƻǊƳŜŘ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ ¢ƘŜ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ŘƛŦŦŜǊǎ ŦǊƻƳ 

ƛƴŘƛǾƛŘǳŀƭ ǘƻ ƛƴŘƛǾƛŘǳŀƭΣ ǿƛǘƘ ру҈ςул҈ ƻŦ ǘƘƻǎŜ ƛƴ WŀǇŀƴ 

ƘŀǾƛƴƎ ŀ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ǊƛƎƘǘ ŜȅŜ ώнуςомϐΦ wŜƎŀǊŘƛƴƎ ǘƘŜ C!{ 

ƻŦ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΣ ул҈ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ŀƴŘ сл҈ ƻŦ ǘƘŜ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ƘŀŘ ŀ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ǊƛƎƘǘ ŜȅŜ ό¢ŀōƭŜ нπнύΦ ! 

ǇǊŜǾƛƻǳǎ ǎǘǳŘȅ ƻƴ WŀǇŀƴŜǎŜ ±5¢ ǿƻǊƪŜǊǎ ǎƘƻǿŜŘ 

ŘŜŎǊŜŀǎŜŘ Ǿƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅΣ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛƻƴΣ ŀƴŘ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƛƴ ǘƘŜ ǊƛƎƘǘ ŜȅŜΤ ǘƘǳǎΣ ǘƘŜ 

ŜŦŦŜŎǘǎ ƻŦ ±5¢ ǳǎŜ Ƴŀȅ ōŜ ƳƻǊŜ ƭƛƪŜƭȅ ǘƻ ŀǇǇŜŀǊ ƛƴ ǘƘŜ 

ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ώонϐΦ Lǘ Ƙŀǎ ōŜŜƴ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ǘƘŀǘ ǘƘŜ 

ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ Ƙŀǎ ŀ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ǊŀǘŜ ƻŦ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛƻƴ ǘŜƴǎƛƻƴ ǎǇŜŜŘ ǘƘŀƴ ǘƘŜ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ 

ŜȅŜ ŀƴŘ ǘƘŀǘ ǘƘŜ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ƛǎ ƳƻǊŜ ƭƛƪŜƭȅ ǘƻ ǎŜŜ 

ƴŜŀǊōȅΦ Lǘ ƛǎ ǘƘƻǳƎƘǘ ǘƘŀǘ ǘƘŜ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ǘŜƴǎŜǎ ǳǇ 

ƳƻǊŜ ǘƘŀƴ ǘƘŜ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ŀƴŘ ǇǊŜŎŜŘŜǎ ǘƘŜ 

ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ōȅ ǉǳƛŎƪƭȅ ŀŘƧǳǎǘƛƴƎ ǘƻ ǘƘŜ ƴŜŀǊ ǎƛŘŜ 

ώонϐΦ IƻǿŜǾŜǊΣ ǘƘŜǊŜ ǿŀǎ ƴƻ ǎǘŀǘƛǎǘƛŎŀƭƭȅ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ 

ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŀƴŘ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ 

ŜȅŜǎ ƛƴ ǘŜǊƳǎ ƻŦ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴ ŜŦŦŜŎǘ ƻƴ ǘƘŜ C!{Φ 

¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǿŜ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ƻƴŜ ŎŀǎŜ ŀǎ ŀ ǎƛƴƎƭŜ ŜȅŜΦ ¢ƘŜ 

ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘƛǎ ŀƴŀƭȅǎƛǎ Ŏŀƴ ōŜ ǎŜŜƴ ƛƴ CƛƎǳǊŜ мΦ
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Figure 1. CƭƻǿŎƘŀǊǘ ƻŦ ǎǳōƧŜŎǘǎ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ  
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Excluded(n = 37)

ÅDid not meet the inclusion criteria

(n = 34)

ÅDeclined to participate(n = 3)

ÅOther reason (n = 0)

Randomized(n = 32)

Assigned to the placebo group (n = 16)

ÅReceived the assigned group (n = 16)

ÅDid not receive the assigned group (n = 0)

Assigned to the active group(n = 16)

ÅReceived the assigned group (n = 16)

ÅDid not receive the assigned group (n = 0)

Lost to follow-up (n = 1)

ÅSubjects who did not receive the examination of 

six weeks after the onset of supplement 

consumption(n = 1)

Lost to follow-up (n = 1)

ÅSubjects who did not receive the examination of 

six weeks after the onset of supplement 

consumption(n = 1)

[Full analysis set]

Analyzed(n = 15)

Excludedfrom theanalysis(n = 1)

ÅSubjects who did not receive a supplement

intervention after allocation(n = 1)

[Safety analysis population]

Analyzed (n =15)

Excludedfrom theanalysis(n = 1)

ÅSubjects who did not receive a supplement 

intervention after allocation(n = 1)

[Full analysis set]

Analyzed(n = 15)

Excludedfrom theanalysis(n = 1)

ÅSubjects who did not receive a supplement 

intervention after allocation(n = 1)

[Safety analysis population]

Analyzed (n =15)

Excludedfrom theanalysis(n = 1)

ÅSubjects who did not receive a supplement 

intervention after allocation(n = 1)

E
n

ro
lm

e
n

t
A

llo
c
a
ti
o

n
F

o
llo

w
-u

p
A

n
a
ly

s
is

Analyzed (eye = 26)

Excludedfrom theanalysis(eye = 6)

ÅSubjects who did not receive a supplement 

intervention after allocation (eye = 2)

ÅSubjects who complained of headaches on 

examination after 6 weeks(eye = 4)

Analyzed (eye = 30)

Excludedfrom theanalysis(eye = 2)

ÅSubjects who did not receive a supplement 

intervention after allocation (eye = 2)

ÅSubjects who complained of headaches on 

examination after 6 weeks(eye = 0)

A
d

d
it
io

n
a
l 
a
n

a
ly

s
is



Functional Foods in Health and Disease 2021; 11(3): 116-146     www.ffhdj.com Page 124 of 146 

 

 

Table 2–1. {ǳōƧŜŎǘ ōŀŎƪƎǊƻǳƴŘ όǎŜȄ ŀƴŘ ŀƎŜύ 

Age   Placebo group   Active group 

  Men   Women   Men   Women 

Allocated subjects (Active group n = 16, Placebo group n = 16) 

20-29 

 

м 

 

м 

 

н 

 

н 

30-39 

 

р 

 

о 

 

н 

 

о 

40-49   н   п   п   о 

FAS, full analysis set; SAF, safety analysis population  

(Active group n = 15; Placebo group n = 15) 

20-29 

 

м 

 

м 

 

н 

 

н 

30-39 

 

п 

 

о 

 

н 

 

н 

40-49   н   п   п   о 

The data are presented as the number of subjects. 

The data are assessed by the chi-square test. 

Table 2–2. {ǳōƧŜŎǘ ōŀŎƪƎǊƻǳƴŘ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ όŀƎŜΣ ƘŜƛƎƘǘΣ ƴƻƴπǎǇŜŎƛŦƛŎ LƎ9Σ ŀƴŘ ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜύ 
 

  Placebo group (n = 16)   Active group (n = 16)   P value 

Allocated subjects (Active group n = 16; Placebo group n = 16) 

  

Agea (years) 

 

отΦт ҕ тΦм 

 

осΦу ҕ фΦо 

 

лΦтсс 

Heighta (cm) 

 

мсоΦф ҕ тΦф 

 

мсуΦп ҕ сΦм 

 

лΦлул 

Non-specific IgEa (IU/mL) полΦт ҕ молнΦр 

 

ммрΦт ҕ мпсΦу 

 

лΦопп 

Dominant eyeb 

      

Right eye/Left eye 

 

фκт 

 

моκо 

 

лΦнрн 

FAS, full analysis set; SAF, safety analysis population (Active group n = 15; Placebo group n = 15) 

Agea (years) 

 

отΦу ҕ тΦо 

 

осΦф ҕ фΦс 

 

лΦтст 

Heighta (cm) 

 

мсоΦп ҕ уΦл 

 

мсуΦс ҕ сΦо 

 

лΦлру 

Non-specific IgEa (IU/mL) ппфΦп ҕ мопрΦф 

 

мнлΦл ҕ мрлΦф 

 

лΦорп 

Dominant eyeb 

      

Right eye/Left eye 

 

фκс όслΦл҈ύ 

 

мнκо όулΦл҈ύ 

 

лΦпнт 

a. The data are presented as the mean ± standard deviation; b. The data are presented as the number of subjects. 

LƎ9Σ ƛƳƳǳƴƻƎƭƻōǳƭƛƴ 9Τ ¢ƘŜ Řŀǘŀ ŀǊŜ ŀǎǎŜǎǎŜŘ ōȅ {ǘǳŘŜƴǘΩǎ ǘπǘŜǎǘΦ 
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FAS 

(1) Accommodative function, BUT, Schirmer's value 

¢ƘŜǊŜ ǿŜǊŜ ƴƻ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ ƎǊƻǳǇǎ ό¢ŀōƭŜǎ оςмςоςоύΦ 

Table 3–1. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ 
  

tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ 

 όƴ Ґ мрύ 

 !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ  

όƴ Ґ мрύ 

 9aa фр҈ 

/Lҍ 

фр҈ 

/LҌ 

t 

ǾŀƭǳŜ 

Mean SD  Mean SD  

Percentage of the pupillary response pre-VDT use (%) 

Average of both eyes {ŎǊ опΦт моΦо 

 

офΦо млΦу 

 

φ φ φ лΦоло 

сǿ ооΦр моΦо 

 

осΦм моΦр 

 

ҍлΦт ҍуΦт тΦо лΦуру 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍмΦн мнΦф 

 

ҍоΦн уΦн 

 

ҍнΦл ҍмлΦм сΦм лΦсмн 

Dominant eye {ŎǊ орΦс моΦм 

 

офΦс ммΦм 

 

φ φ φ лΦосу 

сǿ онΦп моΦм 

 

опΦс мнΦо 

 

ҍлΦо ҍуΦо тΦт лΦфпр 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍоΦн моΦп 

 

ҍрΦл уΦф 

 

ҍмΦф ҍмлΦп сΦт лΦсрф 

Non-dominant eye {ŎǊ ооΦу мрΦн 

 

оуΦф ммΦн 

 

φ φ φ лΦнфт 

сǿ опΦс мпΦо 

 

отΦс мрΦт 

 

ҍлΦс ҍфΦф уΦт лΦфлн 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦу мпΦт 

 

ҍмΦп млΦо 

 

ҍнΦн ҍммΦт тΦо лΦсоу 

Right eye {ŎǊ опΦл мпΦм 

 

офΦн млΦу 

 

φ φ φ лΦнсс 

сǿ онΦр моΦр 

 

опΦт мнΦо 

 

ҍмΦс ҍуΦт рΦр лΦсрп 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍмΦр млΦп 

 

ҍпΦр фΦл 

 

ҍоΦл ҍмлΦо пΦо лΦплу 

Left eye {ŎǊ орΦп мпΦо 

 

офΦп ммΦр 

 

φ φ φ лΦплн 

сǿ опΦр мпΦл 

 

отΦр мрΦу 

 

лΦт ҍфΦо млΦт лΦуус 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍлΦу мтΦм   ҍмΦф млΦп   ҍмΦм ҍммΦт фΦр лΦуоф 

Percentage of the pupillary response post-VDT use (%) 

Average of both eyes {ŎǊ омΦс мнΦф 

 

орΦф мпΦл 

 

φ φ φ лΦофн 

сǿ ооΦл моΦт 

 

отΦн мнΦт 

 

лΦф ҍрΦр тΦо лΦттп 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦп фΦм 

 

мΦо уΦр 

 

ҍлΦм ҍсΦт сΦр лΦфту 

Dominant eye {ŎǊ онΦл моΦн 

 

орΦм мпΦр 

 

φ φ φ лΦрпр 

сǿ ооΦу мпΦп 

 

орΦп мнΦо 

 

ҍлΦт ҍтΦо рΦу лΦунм 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦу млΦп 

 

лΦо уΦл 

 

ҍмΦр ҍуΦр рΦп лΦсрр 

Non-dominant eye {ŎǊ омΦн моΦм 

 

осΦт моΦф 

 

φ φ φ лΦнту 
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tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ 

 όƴ Ґ мрύ 

 !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ  

όƴ Ґ мрύ 

 9aa фр҈ 

/Lҍ 

фр҈ 

/LҌ 

t 

ǾŀƭǳŜ 

Mean SD  Mean SD  

сǿ онΦн моΦп 

 

офΦл мпΦо 

 

нΦс ҍпΦр фΦу лΦпрт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦф фΦл 

 

нΦо млΦр 

 

мΦп ҍсΦл уΦт лΦтлт 

Right eye {ŎǊ омΦр мпΦн 

 

опΦт мпΦм 

 

φ φ φ лΦрпо 

сǿ опΦл мпΦл 

 

осΦл мнΦф 

 

ҍлΦр ҍсΦр рΦс лΦуул 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦр уΦф 

 

мΦо уΦн 

 

ҍмΦн ҍтΦс рΦн лΦтлс 

Left eye {ŎǊ омΦу мнΦл 

 

отΦм мпΦн 

 

φ φ φ лΦнто 

сǿ онΦл моΦт 

 

оуΦо моΦф 

 

нΦп ҍрΦн млΦм лΦрно 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦн млΦп   мΦн млΦп   мΦл ҍсΦу уΦу лΦтфн 

Change in percentage of pupillary response pre- and post-VDT use (post-VDT use − pre-VDT use, %)  

Average of both eyes {ŎǊ ҍоΦм сΦт 

 

ҍоΦп рΦп 

 

φ φ φ лΦутф 

сǿ ҍлΦр пΦф 

 

мΦм тΦр 

 

мΦр ҍоΦн сΦо лΦрмп 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦр тΦф 

 

пΦр ммΦл 

 

мΦф ҍрΦн фΦм лΦруо 

Dominant eye {ŎǊ ҍоΦс тΦс 

 

ҍпΦр сΦф 

 

φ φ φ лΦтму 

сǿ мΦп пΦп 

 

лΦу пΦф 

 

ҍлΦф ҍпΦн нΦп лΦрфр 

сǿ ҍ {ŎǊ рΦл фΦр 

 

рΦо млΦп 

 

лΦо ҍтΦм тΦу лΦфом 

Non-dominant eye {ŎǊ ҍнΦр уΦп 

 

ҍнΦн рΦп 

 

φ φ φ лΦфмп 

сǿ ҍнΦп тΦп 

 

мΦп мнΦт 

 

оΦу ҍпΦм ммΦт лΦооп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦм уΦс 

 

оΦт мпΦо 

 

оΦс ҍрΦо мнΦп лΦпмс 

Right eye {ŎǊ ҍнΦр сΦф 

 

ҍпΦр сΦу 

 

φ φ φ лΦпну 

сǿ мΦр пΦо 

 

мΦо рΦс 

 

ҍлΦс ҍпΦо оΦн лΦтрр 

сǿ ҍ {ŎǊ пΦм тΦф 

 

рΦф млΦт 

 

мΦу ҍрΦн уΦу лΦслр 

Left eye {ŎǊ ҍоΦс фΦл 

 

ҍнΦо рΦр 

 

φ φ φ лΦсну 

сǿ ҍнΦс тΦп 

 

лΦу мнΦр 

 

оΦо ҍпΦр ммΦм лΦофр 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦл млΦр   оΦм моΦф   нΦм ҍтΦм ммΦо лΦспу 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

¢ƘŜ Řŀǘŀ ƻŦ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ όɲŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ҍ placebo group) are presented as the estimated 

marginal means (EMM), whereas the 95% confidence interval (95% CI) was based on the EMM. 

The data at Scr and 6w ς Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, 

and the group is utilized as a factor in the ANCOVA. 
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Table 3–2. The results of percentage of pupillary response / near point   

Placebo group 

(n = 15) 

 Active group 

(n = 15) 

 EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD  Mean SD  

Percentage of pupillary response/near point pre-VDT use (%/D) 

Average of 

both eyes 

{ŎǊ рΦн нΦл 

 

рΦф мΦн 

 

φ φ φ лΦнос 

сǿ рΦн мΦр 

 

рΦс мΦр 

 

лΦн ҍлΦф мΦо лΦтлп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл нΦн 

 

ҍлΦо мΦр 

 

ҍлΦо ҍмΦт мΦм лΦспн 

Dominant eye {ŎǊ рΦп нΦп 

 

сΦл мΦс 

 

φ φ φ лΦпол 

сǿ рΦм мΦр 

 

рΦп мΦм 

 

лΦн ҍлΦу мΦн лΦсоп 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍлΦо нΦт 

 

ҍлΦс мΦп 

 

ҍлΦо ҍмΦф мΦо лΦтол 

Non-dominant 

eye 

{ŎǊ пΦф нΦн 

 

рΦу мΦм 

 

φ φ φ лΦмтл 

сǿ рΦп мΦт 

 

рΦф нΦл 

 

лΦн ҍмΦн мΦр лΦунс 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦп нΦм 

 

лΦл нΦл 

 

ҍлΦп ҍмΦф мΦм лΦснм 

Right eye {ŎǊ рΦл нΦм 

 

сΦл мΦс 

 

φ φ φ лΦмфо 

сǿ рΦм мΦс 

 

рΦп мΦм 

 

лΦл ҍмΦл лΦф лΦффл 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл мΦф 

 

ҍлΦс мΦп 

 

ҍлΦс ҍмΦу лΦт лΦорн 

Left eye {ŎǊ рΦо нΦп 

 

рΦф мΦл 

 

φ φ φ лΦпну 

сǿ рΦп мΦс 

 

рΦф нΦл 

 

лΦп ҍмΦл мΦу лΦрос 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл нΦф   лΦл нΦл   ҍлΦм ҍмΦф мΦу лΦфпр 

Percentage of pupillary response/near point post-VDT use (%/D) 

Average of 

both eyes 

{ŎǊ пΦф мΦт 

 

рΦс мΦо 

 

φ φ φ лΦнмф 

сǿ рΦн нΦл 

 

сΦм мΦу 

 

лΦр ҍлΦу мΦу лΦпнт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦо мΦф 

 

лΦп мΦу 

 

лΦн ҍмΦн мΦс лΦтфп 

Dominant eye {ŎǊ рΦл мΦф 

 

рΦр мΦр 

 

φ φ φ лΦпур 

сǿ рΦо нΦн 

 

рΦт мΦп 

 

лΦм ҍмΦм мΦо лΦумн 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦо нΦн 

 

лΦн мΦн 

 

ҍлΦм ҍмΦп мΦо лΦфнп 

Non-dominant 

eye 

{ŎǊ пΦу мΦт 

 

рΦу мΦн 

 

φ φ φ лΦлту 

сǿ рΦл мΦу 

 

сΦп нΦр 

 

мΦл ҍлΦт нΦт лΦнон 
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Placebo group 

(n = 15) 

 Active group 

(n = 15) 

 EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD  Mean SD  

сǿ ҍ {ŎǊ лΦн нΦл 

 

лΦс нΦр 

 

лΦп ҍмΦо нΦм лΦснн 

Right eye {ŎǊ пΦу мΦф 

 

рΦп мΦс 

 

φ φ φ лΦосп 

сǿ рΦп нΦл 

 

рΦу мΦп 

 

лΦм ҍмΦл мΦм лΦфмм 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦр мΦу 

 

лΦп мΦн 

 

ҍлΦн ҍмΦо мΦл лΦттм 

Left eye {ŎǊ рΦл мΦт 

 

рΦу мΦм 

 

φ φ φ лΦмнт 

сǿ рΦл нΦл 

 

сΦо нΦр 

 

мΦм ҍлΦт нΦф лΦнмн 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл нΦо   лΦр нΦс   лΦр ҍмΦо нΦо лΦрсп 

Change in percentage of pupillary response/near point pre- and post-VDT use (post-VDT use − pre-VDT use) (%/D) 

Average of 

both eyes 

{ŎǊ ҍлΦо лΦу 

 

ҍлΦо мΦн 

 

φ φ φ лΦфрс 

сǿ лΦл лΦу 

 

лΦп мΦу 

 

лΦр ҍлΦр мΦр лΦопт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦн мΦл 

 

лΦт нΦс 

 

лΦр ҍмΦл нΦл лΦпфр 

Dominant eye {ŎǊ ҍлΦп мΦн 

 

ҍлΦр мΦр 

 

φ φ φ лΦтфм 

сǿ лΦо мΦл 

 

лΦо мΦм 

 

лΦм ҍлΦт лΦф лΦусф 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦс мΦо 

 

лΦф нΦо 

 

лΦн ҍмΦн мΦс лΦтро 

Non-dominant 

eye 

{ŎǊ ҍлΦм мΦл 

 

ҍлΦм мΦл 

 

φ φ φ лΦтфо 

сǿ ҍлΦо мΦм 

 

лΦр нΦф 

 

лΦф ҍлΦу нΦс лΦнтс 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍлΦн мΦм 

 

лΦс оΦп 

 

лΦу ҍмΦм нΦт лΦплп 

Right eye {ŎǊ ҍлΦн мΦл 

 

ҍлΦр мΦр 

 

φ φ φ лΦпуо 

сǿ лΦо мΦл 

 

лΦп мΦм 

 

лΦл ҍлΦу лΦф лΦфмс 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦр мΦн 

 

лΦф нΦо 

 

лΦп ҍлΦф мΦу лΦрнф 

Left eye {ŎǊ ҍлΦп мΦн 

 

ҍлΦм мΦл 

 

φ φ φ лΦпсу 

сǿ ҍлΦп мΦл 

 

лΦр нΦф 

 

мΦл ҍлΦт нΦс лΦнпу 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл мΦо   лΦр оΦп   лΦс ҍмΦп нΦр лΦрпп 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

¢ƘŜ Řŀǘŀ ƻŦ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ όɲŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ҍ placebo group) are presented as the 

estimated marginal means (EMM), whereas the 95% confidence interval (95% CI) was based on the EMM. 

The data at Scr and 6w ς Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as 

covariates, and the group is utilized as a factor in the ANCOVA.  
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Table 3–3. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ .¦¢ ŀƴŘ {ŎƘƛǊƳŜǊϥǎ ǾŀƭǳŜ   
Placebo group (n =15)  Active group (n = 15)  EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD  Mean SD  

Tear film break-up time (BUT) (s) 

Average of both 

eyes 

{ŎǊ рΦс пΦо 

 

сΦр оΦт 

 

φ φ φ лΦрпп 

сǿ тΦм оΦс 
 

тΦн оΦр 
 

ҍлΦн ҍнΦс нΦн лΦуру 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦр оΦт 
 

лΦт пΦо 
 

ҍлΦу ҍоΦу нΦн лΦслп 

Dominant eye {ŎǊ рΦс пΦн 

 

тΦо пΦм 

 

φ φ φ лΦнун 

сǿ тΦр оΦт 

 

тΦр оΦп 

 

ҍлΦр ҍоΦм нΦм лΦсуп 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦф пΦн 

 

лΦо пΦр 

 

ҍмΦт ҍрΦл мΦс лΦолт 

Non-dominant 

eye 

{ŎǊ рΦс пΦо 

 

рΦт оΦф 

 

φ φ φ лΦфол 

сǿ сΦт оΦу 
 

сΦф оΦт 
 

лΦн ҍнΦо нΦт лΦуст 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦм оΦс 
 

мΦн пΦн 
 

лΦм ҍнΦу оΦм лΦфнс 

Right eye {ŎǊ рΦт пΦо 

 

тΦм пΦл 

 

φ φ φ лΦосп 

сǿ тΦс оΦс 

 

тΦр оΦп 

 

ҍлΦр ҍоΦл нΦм лΦтлр 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦф пΦн 

 

лΦр пΦс 

 

ҍмΦр ҍпΦу мΦу лΦотм 

Left eye {ŎǊ рΦр пΦо 

 

рΦф пΦм 

 

φ φ φ лΦтфр 

сǿ сΦс оΦф 
 

сΦф оΦт 
 

лΦм ҍнΦо нΦс лΦфлф 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦм оΦс   мΦл пΦн   ҍлΦм ҍоΦл нΦф лΦфсо 

Schirmer's value (mm) 

Average of both 

eyes 

{ŎǊ млΦт фΦс 

 

ммΦп фΦм 

 

φ φ φ лΦупт 

сǿ мнΦн млΦу 

 

ммΦо фΦт 

 

ҍмΦр ҍрΦн нΦм лΦофм 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦр пΦл 

 

ҍлΦм рΦп 

 

ҍмΦс ҍрΦм нΦл лΦотс 

Dominant eye {ŎǊ млΦо фΦс 
 

ммΦс млΦп 
 

φ φ φ лΦтму 

сǿ мнΦо мнΦп 
 

мнΦм млΦп 
 

ҍмΦп ҍсΦн оΦо лΦрпс 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦл сΦо 

 

лΦр сΦн 

 

ҍмΦр ҍсΦм оΦн лΦрно 

Non-dominant 

eye  

{ŎǊ ммΦм млΦр 

 

ммΦм фΦн 

 

φ φ φ мΦллл 

сǿ мнΦм млΦо 

 

млΦп фΦп 

 

ҍмΦт ҍрΦт нΦп лΦплп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦф пΦл 

 

ҍлΦт сΦт 

 

ҍмΦт ҍрΦу нΦп лΦпмп 

Right eye {ŎǊ фΦр фΦл 
 

ммΦу фΦф 
 

φ φ φ лΦрлр 

сǿ ммΦу млΦт 
 

ммΦу млΦп 
 

ҍнΦн ҍсΦр нΦм лΦолт 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦо рΦп 

 

лΦл рΦф 

 

ҍнΦо ҍсΦс мΦф лΦнсф 

Left eye {ŎǊ ммΦф млΦф 

 

млΦф фΦт 

 

φ φ φ лΦтфн 

сǿ мнΦр мнΦл 

 

млΦт фΦп 

 

ҍлΦф ҍрΦп оΦс лΦсту 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦс рΦл   ҍлΦн сΦф   ҍлΦу ҍрΦо оΦт лΦтнл 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

¢ƘŜ Řŀǘŀ ƻŦ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ όɲŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ҍ placebo group) are presented as the estimated 

marginal means (EMM), whereas the 95% confidence interval (95% CI) was based on the EMM. 

The data at Scr and 6w ς Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, 

and the group is utilized as a factor in the ANCOVA 

(2) Muscle hardness:  

¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘŜ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀǊŜ ǎƘƻǿƴ ƛƴ ¢ŀōƭŜ оπпΦ 

!ŦǘŜǊ ǘƘŜ сπǿŜŜƪ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΣ ǘƘŜ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ƻŦ 

ōƻǘƘ ǎƘƻǳƭŘŜǊǎ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ 

ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ǘƘŀƴ ƛƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όŀŎǘƛǾŜ 

ƎǊƻǳǇΣ ссΦу ҕ пΦф ƳƳκмлΤ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ смΦф ҕ пΦл 

ƳƳκмлΤ t Ґ лΦллтύΦ !ƭǎƻΣ ǘƘŜ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ƻŦ ǘƘŜ 

ǊƛƎƘǘ ǎƘƻǳƭŘŜǊ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ 
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ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ǘƘŀƴ ǘƘŀǘ ƛƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ 

όŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇΣ ссΦс ҕ рΦп ƳƳκмлΤ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ снΦн ҕ 

пΦс ƳƳκмлΤ t Ґ лΦлнтύΦ aƻǊŜƻǾŜǊΣ ǘƘŜ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ 

ƻŦ ǘƘŜ ƭŜŦǘ ǎƘƻǳƭŘŜǊ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ 

ǿŀǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ǘƘŀƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όŀŎǘƛǾŜ 

ƎǊƻǳǇΣ ссΦф ҕ рΦт ƳƳκмлΤ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ смΦс ҕ пΦт 

ƳƳκмлΤ t Ґ лΦлммύΦ 

 

Table 3–4. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ǘŜǎǘ 

  

 

Placebo group 

(n = 15) 

  Active group 

(n = 15) 

  EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD   Mean SD   

Muscle hardness pre-VDT use (mm/10) 

         

 

Average of both 

shoulders 

{ŎǊ ртΦт оΦт 

 

руΦм пΦу 

 

φ φ φ лΦтус 

сǿ рфΦн рΦр 

 

смΦн пΦо 

 

мΦу ҍмΦс рΦн лΦнтф 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦр рΦм 

 

оΦм пΦт 

 

мΦс ҍнΦм рΦо лΦоту 

Right shoulder {ŎǊ ртΦф оΦт 
 

ртΦф рΦм 
 

φ φ φ лΦфсу 

сǿ слΦп рΦу 
 

смΦм рΦн 
 

лΦт ҍоΦо пΦт лΦтмф 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦр рΦф 

 

оΦн рΦф 

 

лΦт ҍоΦт рΦм лΦтру 

Left shoulder {ŎǊ ртΦр пΦу 

 

руΦо рΦл 

 

φ φ φ лΦсрт 

сǿ ртΦф сΦп 

 

смΦо рΦу 

 

нΦф ҍмΦо тΦм лΦмст 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦп рΦс   нΦф сΦн   нΦр ҍмΦф тΦл лΦнрн 

Muscle hardness post-VDT use (mm/10) 
         

 

Average of both 

shoulders 

{ŎǊ рфΦр пΦо 
 

слΦм рΦт 
 

φ φ φ лΦтоп 

сǿ смΦф пΦл 

 

ссΦу пΦф 

 

пΦу мΦп уΦн лΦллтϝϝ 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦп рΦс 

 

сΦт сΦу 

 

пΦн ҍлΦр уΦф лΦлтр 

Right shoulder 

(mm/10) 

{ŎǊ рфΦо рΦс 

 

рфΦт сΦф 

 

φ φ φ лΦупм 

сǿ снΦн пΦс 

 

ссΦс рΦп 

 

пΦо лΦр уΦм лΦлнтϝ 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦф тΦо 
 

сΦф тΦп 
 

оΦф ҍмΦс фΦп лΦмрп 

Left shoulder {ŎǊ рфΦт оΦф 
 

слΦр рΦн 
 

φ φ φ лΦсоу 

сǿ смΦс пΦт 

 

ссΦф рΦт 

 

рΦо мΦо фΦн лΦлммϝ 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦф рΦф   сΦр тΦр   пΦр ҍлΦр фΦс лΦлтр 

Changes in muscle hardness pre- and post-VDT use (post-VDT use − pre-VDT use) (mm/10)  

Average of both 

shoulders 

{ŎǊ мΦу оΦл 

 

нΦл пΦт 

 

φ φ φ лΦууф 

сǿ нΦт сΦр 
 

рΦс оΦс 
 

нΦф ҍлΦф сΦт лΦмнр 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦл уΦн 
 

оΦс сΦт 
 

нΦс ҍоΦл уΦн лΦопп 

Right shoulder {ŎǊ мΦп пΦс 

 

мΦу сΦн 

 

φ φ φ лΦупн 

сǿ мΦу сΦс 

 

рΦр рΦп 

 

оΦф ҍлΦо уΦл лΦлтл 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦп млΦн 

 

оΦт фΦм 

 

оΦо ҍпΦл млΦр лΦосп 

Left shoulder {ŎǊ нΦм оΦф 

 

нΦм пΦо 

 

φ φ φ мΦллл 

сǿ оΦт тΦт 
 

рΦт сΦр 
 

нΦл ҍоΦп тΦп лΦпро 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦр уΦр   оΦр сΦу   нΦл ҍоΦу тΦу лΦпур 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

¢ƘŜ Řŀǘŀ ƻŦ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ όɲŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ҍ placebo group) are presented as the estimated 

marginal means (EMM), whereas the 95% confidence interval (95% CI) was based on the EMM. 

The data at Scr and 6w ς Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, 

and the group is utilized as a factor in the ANCOVA. 

** P < 0.01 and *P < 0.05 vs. the placebo group. 
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(3) Subjective symptoms (questionnaire) 

¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ ŀǊŜ ǎƘƻǿƴ ƛƴ ¢ŀōƭŜ оςрΦ 

!ŦǘŜǊ ǘƘŜ сπǿŜŜƪ ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΣ ǘƘŜ ǎŎŀƭŜ ƴǳƳōŜǊǎ 

ƻŦ ǘƘŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴ ά! ǎŜƴǎŀǘƛƻƴ ƻŦ ŘǊȅ ŜȅŜǎέ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ 

ƘŀŘ ŀ ƳŜŘƛŀƴ ƻŦ мΦл όvмςvоΣ лΦлςмΦлύ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ 

ƎǊƻǳǇ ŀƴŘ лΦл όvмςvоΣ лΦлςлΦрύ ƛƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΦ 

¢Ƙƛǎ ǿŀǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǘƘŀƴ ƛƴ 

ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όt Ґ лΦлопύ

Table 3–5. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜ   

tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  t ǾŀƭǳŜ 

Median Q1 Q3  Median Q1 Q3  

Pre-VDT use 

          

A tiredness sensation in the eyes {ŎǊ пΦл оΦл рΦл 

 

пΦл оΦл пΦр 

 

лΦфрф 

сǿ оΦл нΦр пΦл 

 

пΦл оΦл пΦл 

 

лΦтлу 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍмΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦл ҍмΦр мΦл 

 

лΦупс 

A sensation of dry eyes {ŎǊ оΦл нΦл оΦл 

 

нΦл нΦл оΦл 

 

лΦфмм 

сǿ пΦл нΦр пΦл 

 

пΦл оΦл пΦл 

 

лΦфтп 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦл лΦл мΦл 

 

мΦл лΦл мΦр 

 

лΦусо 

Objects appear to be blurred, hazy, 

or doubled 

{ŎǊ нΦл мΦр оΦр 

 

нΦл мΦр оΦр 

 

лΦффн 

сǿ оΦл мΦр пΦл 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦуфм 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦл лΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр нΦл 

 

лΦфмл 

Watery eyes {ŎǊ нΦл нΦл оΦр 

 

оΦл нΦл оΦр 

 

лΦпфо 

сǿ оΦл нΦл оΦр 

 

оΦл нΦл оΦр 

 

лΦфпт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍмΦр мΦр 

 

лΦусм 

A sensation of trouble in focusing 

the eyes 

{ŎǊ нΦл мΦл нΦр 

 

нΦл нΦл оΦл 

 

лΦннт 

сǿ оΦл нΦл оΦр 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦфло 

сǿ ҍ {ŎǊ мΦл лΦл мΦл 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦоуп 

Difficulty in seeing objects in one's 

hand and nearby or fine print 

{ŎǊ мΦл мΦл нΦл 

 

нΦл мΦр оΦл 

 

лΦмну 

сǿ нΦл мΦл оΦл 

 

нΦл мΦл оΦр 

 

лΦфсл 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл лΦл лΦл 

 

лΦолл 

Easily feeling dazzled by the light {ŎǊ нΦл мΦл пΦл 

 

нΦл мΦр оΦр 

 

лΦуто 

сǿ нΦл мΦл оΦл 

 

нΦл мΦл оΦл 

 

лΦфпо 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦр мΦр 

 

лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦфрм 

Stiffness in the neck and shoulders {ŎǊ пΦл нΦл рΦл 

 

пΦл оΦл рΦл 

 

лΦпму 

сǿ пΦл нΦр пΦр 

 

пΦл оΦл рΦл 

 

лΦптм 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦр 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦттф 

Feeling fatigued in the back of the {ŎǊ оΦл мΦл оΦр 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦпоо 
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tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  t ǾŀƭǳŜ 

Median Q1 Q3  Median Q1 Q3  

eyes сǿ оΦл нΦл пΦл 

 

оΦл нΦл оΦр 

 

лΦуол 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦрлл 

Laziness {ŎǊ нΦл мΦл оΦр 

 

оΦл мΦл оΦл 

 

лΦууо 

сǿ нΦл мΦр нΦр 

 

нΦл мΦл оΦл 

 

лΦфсо 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦфрс 

Inability to concentrate {ŎǊ нΦл мΦл оΦр 

 

нΦл мΦл пΦл 

 

лΦунф 

сǿ нΦл нΦл оΦл 

 

нΦл мΦр оΦл 

 

лΦффф 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦфмл 

Objects feeling cold to the hands 

and feet 

{ŎǊ нΦл мΦл нΦр 

 

нΦл мΦл оΦл 

 

лΦфлу 

сǿ оΦл мΦл пΦл 

 

оΦл мΦл пΦл 

 

лΦунт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл нΦл   лΦл лΦл мΦл   лΦутл 

Post-VDT use 

          

A tiredness sensation in the eyes {ŎǊ пΦл пΦл пΦр 

 

пΦл пΦл рΦл 

 

лΦнфм 

сǿ пΦл оΦл пΦл 

 

рΦл пΦл рΦр 

 

лΦмот 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍлΦр лΦр 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦтоу 

A sensation of dry eyes {ŎǊ пΦл оΦл пΦр 

 

пΦл оΦр пΦл 

 

лΦрпн 

сǿ оΦл нΦл пΦр 

 

пΦл пΦл рΦл 

 

лΦммр 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦрсо 

Objects appear to be blurred, hazy, 

or doubled 

{ŎǊ нΦл мΦл оΦл 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦофл 

сǿ оΦл нΦл пΦл 

 

оΦл оΦл пΦл 

 

лΦтту 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл нΦр 

 

мΦл лΦл нΦл 

 

лΦтфп 

Watery eyes {ŎǊ пΦл нΦр пΦр 

 

пΦл оΦр пΦр 

 

лΦттт 

сǿ пΦл нΦр рΦл 

 

оΦл оΦл пΦр 

 

лΦусп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦр мΦл 

 

лΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦснп 

A sensation of trouble in focusing 

the eyes 

{ŎǊ нΦл мΦл оΦл 

 

нΦл нΦл оΦр 

 

лΦннт 

сǿ оΦл мΦл пΦр 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦурн 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл нΦл 

 

лΦл лΦл мΦр 

 

лΦтлф 

Difficulty in seeing objects in one's 

hand and nearby or fine print 

{ŎǊ нΦл мΦл оΦл 

 

нΦл нΦл оΦл 

 

лΦнфп 

сǿ нΦл мΦл оΦл 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦммм 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл лΦр 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦпсм 

Easily feeling dazzled by the light {ŎǊ оΦл нΦл пΦл 

 

нΦл мΦр оΦл 

 

лΦмсл 



Functional Foods in Health and Disease 2021; 11(3): 116-146     www.ffhdj.com Page 133 of 146 

 

 

  

tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  t ǾŀƭǳŜ 

Median Q1 Q3  Median Q1 Q3  

сǿ нΦл мΦл пΦл 

 

нΦл мΦр оΦр 

 

лΦтфо 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍмΦл ҍнΦл мΦр 

 

лΦл лΦл лΦл 

 

лΦппр 

Stiffness in the neck and shoulders {ŎǊ пΦл пΦл рΦл 

 

пΦл пΦл рΦл 

 

лΦуфл 

сǿ пΦл оΦр рΦл 

 

пΦл оΦл рΦл 

 

лΦтпр 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦл ҍлΦр лΦл 

 

лΦуоу 

Feeling fatigued in the back of the 

eyes 

{ŎǊ оΦл оΦл пΦл 

 

пΦл оΦл рΦл 

 

лΦрно 

сǿ оΦл нΦр пΦл 

 

пΦл пΦл рΦл 

 

лΦлрт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦпфс 

Laziness {ŎǊ нΦл мΦл оΦл 

 

нΦл мΦр оΦр 

 

лΦсмт 

сǿ нΦл мΦл оΦл 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦлсу 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍлΦр мΦл 

 

мΦл лΦл мΦл 

 

лΦпло 

Inability to concentrate {ŎǊ оΦл мΦл оΦл 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦпмн 

сǿ оΦл мΦл оΦр 

 

оΦл нΦл пΦл 

 

лΦннр 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦр 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦтру 

Objects feeling cold to the hands 

and feet 

{ŎǊ нΦл мΦл оΦл 

 

мΦл мΦл оΦл 

 

лΦфтм 

сǿ мΦл мΦл пΦл 

 

нΦл мΦл пΦл 

 

лΦфрр 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл мΦр   лΦл лΦл мΦл   лΦурп 

Changes between pre- and post-VDT use (post-VDT use − pre-VDT use) 

A tiredness sensation in the eyes {ŎǊ лΦл ҍлΦр мΦл 

 

мΦл лΦл мΦл 

 

лΦсрл 

сǿ лΦл ҍлΦр мΦл 

 

мΦл лΦл нΦл 

 

лΦмуо 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

мΦл лΦл мΦл 

 

лΦпрн 

A sensation of dry eyes {ŎǊ мΦл лΦл мΦл 

 

мΦл мΦл нΦл 

 

лΦнмн 

сǿ лΦл лΦл лΦр 

 

мΦл лΦл мΦл 

 

лΦлопϝ 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍмΦл ҍмΦр лΦл 

 

ҍмΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦппп 

Objects appear to be blurred, hazy, 

or doubled 

{ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦнуо 

сǿ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦфсп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл нΦл 

 

ҍмΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦпрс 

Watery eyes {ŎǊ лΦл лΦл нΦл 

 

мΦл лΦл нΦл 

 

лΦфнф 

сǿ лΦл лΦл нΦр 

 

мΦл лΦл нΦл 

 

лΦсну 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦрфр 

A sensation of trouble in focusing {ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦр 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦтоп 
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tƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  !ŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ όƴ Ґ мрύ  t ǾŀƭǳŜ 

Median Q1 Q3  Median Q1 Q3  

the eyes сǿ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦффо 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦр 

 

мΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦффо 

Difficulty in seeing objects in one's 

hand and nearby or fine print 

{ŎǊ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл лΦл лΦл 

 

лΦртм 

сǿ лΦл ҍлΦр лΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦннм 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦммл 

Easily feeling dazzled by the light {ŎǊ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр лΦр 

 

лΦрлт 

сǿ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦфрт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦр 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦтол 

Stiffness in the neck and shoulders {ŎǊ лΦл ҍлΦр нΦл 

 

лΦл лΦл лΦр 

 

лΦпоф 

сǿ лΦл лΦл мΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦулр 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦслф 

Feeling fatigued in the back of the 

eyes 

{ŎǊ лΦл лΦл нΦл 

 

мΦл лΦл мΦл 

 

лΦтрс 

сǿ лΦл ҍмΦл мΦр 

 

мΦл лΦр мΦр 

 

лΦлуф 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦр лΦл 

 

лΦл лΦл мΦл 

 

лΦлсм 

Laziness {ŎǊ лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦфрр 

сǿ лΦл πлΦр мΦл 

 

лΦл лΦл мΦр 

 

лΦмру 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦл мΦл 

 

мΦл лΦл мΦр 

 

лΦнпо 

Inability to concentrate {ŎǊ лΦл ҍлΦр лΦл 

 

лΦл лΦл мΦр 

 

лΦому 

сǿ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл лΦл мΦр 

 

лΦноп 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦтор 

Objects feeling cold to the hands 

and feet 

{ŎǊ лΦл ҍлΦр лΦл 

 

лΦл ҍлΦр мΦл 

 

лΦрмп 

сǿ лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦл ҍмΦл лΦл 

 

лΦфмм 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл ҍмΦл мΦл   лΦл ҍмΦл лΦл   лΦрлр 

The data are presented as median (Median), first quartile (Q1), and third quartile (Q3). 

1, strongly disagree; 2, disagree; 3, slightly disagree; 4, slightly agree; 5, agree; 6, strongly agree 

*P < 0.05 vs. the placebo group. 

 

(4) Safety assessment:

9ǾŜƴ ǘƘƻǳƎƘ ǎƻƳŜ ƛǘŜƳǎ ƛƴ ǘƘŜ ǎŀŦŜǘȅ ŀǎǎŜǎǎƳŜƴǘ 

ƛƴŘƛŎŀǘŜŘ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ƎǊƻǳǇǎΣ ǘƘŜ 

ƳŜŀƴ ǾŀƭǳŜǎ ǿŜǊŜ ǎǘƛƭƭ ǿƛǘƘƛƴ ǘƘŜ ŀŘŜǉǳŀǘŜ ƻǊ ǊŜŦŜǊŜƴŎŜ 

ǊŀƴƎŜǎΣ ŀƴŘ ǘƘŜǎŜ ǿŜǊŜ ƴƻǘ ƳŜŘƛŎŀƭƭȅ ǇǊƻōƭŜƳŀǘƛŎΦ Lƴ 

ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ƴƻ ŀŘǾŜǊǎŜ ŜŦŦŜŎǘǎ ǿŜǊŜ ƻōǎŜǊǾŜŘ ǿƛǘƘ 

ŎƻƴǘƛƴǳŜŘ ƛƴƎŜǎǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ό¢ŀōƭŜǎ пςмςпς

пύΦ 
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Table 4–1. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘŜ ǇƘȅǎƛŎŀƭ ŜȄŀƳƛƴŀǘƛƻƴ 
  

Placebo group (n = 15) 

 

Active group (n = 15) 

 

P value 

Mean SD   Mean SD   

Body weight (kg) {ŎǊ руΦф фΦр 

 

срΦо фΦф 

 

лΦлул 

сǿ рфΦн фΦн 

 

срΦм фΦн 

 

лΦтфс 

BMI (kg/m2) {ŎǊ ннΦл нΦр 

 

ноΦл оΦр 

 

лΦорт 

сǿ ннΦм нΦп 

 

ннΦф оΦо 

 

лΦрпо 

Body fat percentage (%) {ŎǊ ннΦс рΦп 

 

ноΦс тΦр 

 

лΦсфо 

сǿ ннΦт рΦр 

 

ноΦо тΦп 

 

лΦтнф 

Systolic blood pressure (mmHg) {ŎǊ млтΦс фΦл 

 

ммпΦо мпΦс 

 

лΦмоу 

сǿ ммлΦп млΦу 

 

мммΦр млΦф 

 

лΦмтп 

Diastolic blood pressure (mmHg) {ŎǊ суΦо тΦп 

 

тоΦф ммΦн 

 

лΦмнн 

сǿ тнΦп млΦт 

 

тнΦм ммΦу 

 

лΦлмтϝ 

Pulse rate (bpm) {ŎǊ тлΦт тΦс 

 

ссΦс тΦс 

 

лΦмпу 

сǿ тлΦс уΦр 

 

суΦн сΦп 

 

лΦфму 

Body temperature (°C) {ŎǊ осΦп лΦо 

 

осΦр лΦо 

 

лΦрлу 

сǿ осΦо лΦо   осΦр лΦн   лΦном 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD); The data at Scr were analyzed using Student's t-test. As for 

the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, and the group is utilized as a factor in the ANCOVA. 

*P < 0.05 vs. the placebo groupT 

Table 4–2. The results of the urinalysis 

 
Reference 
range 

 
Placebo group (n = 15)   Active group (n = 15) P 

value Within 
the reference 
range 

Outside 
the 

reference 
range 

  Within 
the reference 
range 

Outside 
the 

reference 
range 

Protein όҍύ {ŎǊ мп м 

 

мо н мΦллл 

сǿ мп м 

 

мр л мΦллл 

Glucose όҍύ {ŎǊ мр л 

 

мр л bΦ!Φ 

сǿ мр л 

 

мр л bΦ!Φ 

Urobilinogen όҕύ {ŎǊ мр л 
 

мр л bΦ!Φ 

сǿ мр л 
 

мр л bΦ!Φ 

Bilirubin όҍύ {ŎǊ мр л 

 

мр л bΦ!Φ 

сǿ мр л 

 

мр л bΦ!Φ 

pH рΦлπтΦр {ŎǊ мр л 

 

мп м мΦллл 

сǿ мп м 

 

мр л мΦллл 

pH όҍύ {ŎǊ мн о 
 

мо н мΦллл 

сǿ мн о 
 

мп м лΦрфу 

Ketone bodies όҍύ {ŎǊ мр л 

 

мр л bΦ!Φ 

сǿ мр л   мр л bΦ!Φ 

The data are presented as the number of subjects. 

N.A., not available  
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Table 4–3. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ǘƘŜ ōƭƻƻŘ ŀƴŀƭȅǎƛǎ 
 

Reference 

range 

 

Placebo group 

(n = 15) 

 

Active group 

(n = 15) 

 

P value 

Mean SD 

 

Mean SD   

Leukocyte count (/μL) ооллπфллл {ŎǊ рмллΦл мпуфΦр 

 

рпплΦл мтпсΦо 

 

лΦртм 

сǿ ррнсΦт мнлпΦп 

 

рмфоΦо мпррΦо 

 

лΦмпф 

Erythrocyte count 

(×104/μL) 

aŜƴΥ полπртл 

²ƻƳŜƴΥ оулπрлл 

{ŎǊ пртΦп псΦл 

 

птсΦл тлΦс 

 

лΦплл 

сǿ пснΦо прΦм 

 

пупΦу тпΦп 

 

лΦррл 

Hemoglobin (g/dL) aŜƴΥ моΦрπмтΦр 

²ƻƳŜƴΥ ммΦрπмрΦл 

{ŎǊ моΦт мΦр 

 

мпΦл мΦт 

 

лΦспф 

сǿ моΦт мΦр 

 

мпΦн мΦу 

 

лΦнсл 

Hematocrit value (%) aŜƴΥ офΦтπрнΦп 

²ƻƳŜƴΥ опΦуπпрΦл 

{ŎǊ пнΦм оΦу 

 

поΦм пΦм 

 

лΦпур 

сǿ пнΦм оΦр 

 

поΦс пΦу 

 

лΦпун 

Platelet count 

(×104/μL) 

мпΦлπопΦл {ŎǊ нсΦс оΦл 

 

нсΦм сΦо 

 

лΦтуо 

сǿ нтΦл оΦп 

 

нтΦт сΦн 

 

лΦнпс 

MCV (fl) урπмлн {ŎǊ фнΦр рΦм 

 

фмΦр тΦс 

 

лΦсфс 

сǿ фмΦр сΦн 

 

флΦт уΦм 

 

лΦтфр 

MCH (pg) нуΦлπопΦл {ŎǊ олΦл нΦл 

 

нфΦс нΦф 

 

лΦсрл 

сǿ нфΦт нΦс 

 

нфΦр оΦм 

 

лΦнтт 

MCHC (%) олΦнπорΦм {ŎǊ онΦр мΦо 

 

онΦп мΦо 

 

лΦтпп 

сǿ онΦп мΦп 

 

онΦр лΦф 

 

лΦпуп 

Percentage of 

neutrophils (%) 

плΦлπтрΦл {ŎǊ слΦм тΦр 

 

руΦс сΦн 

 

лΦртл 

сǿ соΦл млΦу 

 

руΦс тΦл 

 

лΦнпр 

Percentage of 

lymphocytes (%) 

муΦлπпфΦл {ŎǊ олΦс тΦн 

 

ооΦр сΦп 

 

лΦнрм 

сǿ нуΦл уΦт 

 

онΦп тΦс 

 

лΦорп 

Percentage of 

monocytes (%) 

нΦлπмлΦл {ŎǊ сΦл мΦо 

 

рΦл мΦт 

 

лΦлфп 

сǿ рΦр мΦо 

 

рΦс мΦн 

 

лΦомл 

Percentages of 

eosinophils (%) 

лΦлπуΦл {ŎǊ нΦт мΦт 

 

нΦо мΦн 

 

лΦрлт 

сǿ нΦф нΦу 

 

нΦт нΦл 

 

лΦфос 

Percentages of 

basophils (%) 

лΦлπнΦл {ŎǊ лΦс лΦп 

 

лΦр лΦп 

 

лΦоло 

сǿ лΦс лΦо 

 

лΦт лΦп 

 

лΦпун 

Neutrophil count (/μL) π {ŎǊ олфлΦл млпнΦу 

 

онтсΦн мппсΦн 

 

лΦсуф 

сǿ орнтΦр ммфнΦм 

 

омлнΦн ммфлΦм 

 

лΦмро 

Lymphocyte count 

(/μL) 

π {ŎǊ мронΦф рлмΦн 

 

мторΦн нсфΦр 

 

лΦмтф 

сǿ мрмнΦп рмтΦу 

 

мсмфΦт оооΦм 

 

лΦпос 

Monocyte count (/μL) π {ŎǊ олнΦн млуΦс 

 

нссΦт млоΦу 

 

лΦосу 

сǿ олпΦс фсΦл 

 

нуфΦу флΦу 

 

лΦупт 

Eosinophil count (/μL) π {ŎǊ мпсΦп мнсΦр 

 

мотΦф млрΦс 

 

лΦупо 

сǿ мпфΦу молΦм 

 

мрлΦп морΦр 

 

лΦупф 

Basophil count (/μL) π {ŎǊ нуΦр моΦп 

 

нпΦл муΦс 

 

лΦппф 

сǿ онΦо муΦн 

 

омΦп мнΦт 

 

лΦфул 

AST (GOT) (U/L) млπпл {ŎǊ мфΦл пΦн 

 

нлΦн фΦс 

 

лΦссл 

сǿ нлΦм сΦр 

 

нлΦо тΦт 

 

лΦсот 
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Reference 

range 

 

Placebo group 

(n = 15) 

 

Active group 

(n = 15) 

 

P value 

Mean SD 

 

Mean SD   

ALT (GPT) (U/L) рπпр {ŎǊ мсΦф млΦм 

 

мфΦт мфΦо 

 

лΦсмр 

сǿ мфΦс мсΦу 

 

мфΦп моΦо 

 

лΦсмр 

γ-GT (γ-GTP) (U/L) aŜƴΥ Җул 

²ƻƳŜƴΥ Җол 

{ŎǊ нлΦм муΦо 

 

нлΦм мнΦо 

 

лΦффм 

сǿ мфΦт мпΦо 

 

мфΦр млΦр 

 

лΦфрл 

ALP (U/L) мллπонр {ŎǊ мсуΦф пмΦп 

 

мсуΦф рлΦу 

 

мΦллл 

сǿ мсуΦт отΦл 

 

мсуΦл пфΦм 

 

лΦуут 

LD (LDH) (U/L) мнлπнпл {ŎǊ мтнΦо нтΦу 

 

мулΦу нсΦу 

 

лΦпло 

сǿ мспΦр нфΦс 

 

мтпΦт мфΦо 

 

лΦпрм 

LAP (U/L) aŜƴΥ прπум 

²ƻƳŜƴΥ отπсм 

{ŎǊ пуΦл млΦт 

 

рлΦт сΦм 

 

лΦплт 

сǿ прΦф фΦс 

 

пфΦт сΦф 

 

лΦмфр 

Total bilirubin (mg/dL) лΦнπмΦн {ŎǊ лΦур лΦнф 

 

лΦур лΦнн 

 

мΦллл 

сǿ лΦут лΦор 

 

лΦуф лΦнф 

 

лΦуту 

Direct bilirubin 

(mg/dL) 

лΦлπлΦн {ŎǊ лΦлу лΦлп 

 

лΦмл лΦлп 

 

лΦмту 

сǿ лΦлф лΦлр 

 

лΦлф лΦлр 

 

лΦофп 

Indirect bilirubin 

(mg/dL) 

лΦнπмΦл {ŎǊ лΦтт лΦнт 

 

лΦтр лΦнл 

 

лΦуму 

сǿ лΦту лΦоо 

 

лΦтф лΦнс 

 

лΦтнл 

Cholinesterase (ChE) 

(U/L) 

aŜƴΥ нопπпфо 

²ƻƳŜƴΥ нллπпрн 

{ŎǊ нфлΦс ртΦф 

 

олрΦф роΦр 

 

лΦпрт 

сǿ нфмΦл рфΦн 

 

омсΦо прΦп 

 

лΦмтт 

Total protein (g/dL) сΦтπуΦо {ŎǊ тΦн лΦн 

 

тΦл лΦп 

 

лΦнпр 

сǿ тΦн лΦо 

 

тΦм лΦп 

 

лΦпсл 

Urea nitrogen (mg/dL) уΦлπнлΦл {ŎǊ ммΦт оΦн 

 

мнΦм нΦм 

 

лΦссн 

сǿ мнΦн оΦп 

 

мнΦт нΦт 

 

лΦупф 

Creatinine (mg/dL) aŜƴΥ лΦсмπмΦлп 

²ƻƳŜƴΥ лΦптπлΦтф 

{ŎǊ лΦтм лΦмн 

 

лΦтт лΦмл 

 

лΦмпл 

сǿ лΦтм лΦмн 

 

лΦтф лΦлф 

 

лΦмфс 

Uric acid (mg/dL) aŜƴΥ оΦуπтΦл 

²ƻƳŜƴΥ нΦрπтΦл 

{ŎǊ пΦр мΦн 

 

рΦр мΦн 

 

лΦлнтϝ 

сǿ пΦт мΦп 

 

рΦр мΦн 

 

лΦофф 

CK (U/L) aŜƴΥ слπнтл 

²ƻƳŜƴΥ плπмрл 

{ŎǊ ммфΦп ртΦп 

 

ммфΦт соΦс 

 

лΦффл 

сǿ мнсΦф фпΦл 

 

ммрΦн суΦо 

 

лΦртл 

Sodium (mEq/L) мотπмпт {ŎǊ мофΦр мΦм 

 

мплΦр нΦн 

 

лΦмрр 

сǿ моуΦр мΦп 

 

мофΦу нΦм 

 

лΦноп 

Potassium (mEq/L) оΦрπрΦл {ŎǊ пΦп лΦп 

 

пΦр лΦр 

 

лΦсрф 

сǿ пΦт лΦо 

 

пΦу лΦо 

 

лΦунр 

Chloride (mEq/L) фуπмлу {ŎǊ млмΦм нΦс 

 

млнΦм мΦп 

 

лΦмтп 

сǿ мллΦф нΦл 

 

млнΦо нΦл 

 

лΦмтл 

Calcium (mg/dL) уΦпπмлΦп {ŎǊ фΦн лΦо 

 

фΦн лΦн 

 

лΦтмт 

сǿ фΦо лΦо 

 

фΦп лΦо 

 

лΦпфт 

Inorganic phosphorus 

(mg/dL) 

нΦрπпΦр {ŎǊ оΦо лΦр 

 

оΦн лΦр 

 

лΦпур 

сǿ оΦо лΦо 

 

оΦн лΦп 

 

лΦофу 

Serum iron (μg/dL) aŜƴΥ рлπнлл {ŎǊ фтΦр ппΦо 

 

млрΦл плΦп 

 

лΦсоо 
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Reference 

range 

 

Placebo group 

(n = 15) 

 

Active group 

(n = 15) 

 

P value 

Mean SD 

 

Mean SD   

²ƻƳŜƴΥ плπмул сǿ ууΦт осΦф 

 

ммлΦт ооΦн 

 

лΦлфф 

Serum amylase (U/L) плπмнн {ŎǊ улΦс нпΦп 

 

унΦт ннΦф 

 

лΦулт 

сǿ туΦм мфΦм 

 

уфΦн нпΦу 

 

лΦлрм 

Total cholesterol 

(mg/dL) 

мнлπнмф {ŎǊ мурΦф мфΦс 

 

нлпΦо нсΦл 

 

лΦлотϝ 

сǿ мунΦо нмΦф 

 

нлсΦс омΦн 

 

лΦолр 

HDL cholesterol 

(mg/dL) 

aŜƴΥ плπур 

²ƻƳŜƴΥ плπфр 

{ŎǊ спΦо моΦт 

 

стΦм моΦс 

 

лΦртф 

сǿ спΦл мпΦс 

 

суΦт моΦс 

 

лΦоум 

LDL cholesterol 

(mg/dL) 

срπмоф {ŎǊ млоΦн мтΦр 

 

ммфΦн нпΦо 

 

лΦлпуϝ 

сǿ млпΦф ннΦу 

 

мннΦф нтΦр 

 

лΦтфр 

Triglyceride (mg/dL) олπмпф {ŎǊ сфΦм оуΦр 

 

туΦн рмΦс 

 

лΦрут 

сǿ соΦо осΦу 

 

тоΦм прΦр 

 

лΦтну 

Glucose (mg/dL) тлπмлф {ŎǊ улΦт пΦс 

 

улΦр рΦп 

 

лΦфпо 

сǿ тфΦф рΦп 

 

упΦр уΦм 

 

лΦлнлϝ 

HbA1c (NGSP) (%) пΦсπсΦн {ŎǊ рΦн лΦо 

 

рΦо лΦн 

 

лΦмнт 

сǿ рΦн лΦо 

 

рΦо лΦн 

 

лΦпур 

Glycoalbumin (%) мнΦоπмсΦр {ŎǊ моΦт мΦм 

 

моΦп мΦн 

 

лΦпфф 

сǿ моΦр лΦф   моΦн мΦл   лΦупт 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

The data at Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, and the group is 

utilized as a factor in the ANCOVA. 

*P < 0.05 vs. the placebo group. 

Table 4–4. The results of visual acuity and intraocular pressure 

  

Placebo group (n = 15) 

 

Active group (n = 15) 

 

P value 

aŜŀƴ {5   aŜŀƴ {5   

Visual acuity 

        

Visual acuity of  

average of both eyes 

{ŎǊ лΦрп лΦоу 

 

лΦсн лΦрт 

 

лΦсрн 

сǿ лΦро лΦоф 

 

лΦрт лΦрл 

 

лΦрсс 

Visual acuity of  

dominant eye 

{ŎǊ лΦрп лΦпо 

 

лΦсн лΦрс 

 

лΦсср 

сǿ лΦро лΦпу 

 

лΦрт лΦрм 

 

лΦсло 

Visual acuity of  

non-dominant eye 

{ŎǊ лΦрп лΦоу 

 

лΦсн лΦрт 

 

лΦсро 

сǿ лΦро лΦоф 

 

лΦрт лΦрм 

 

лΦтрл 

Visual acuity of  

right eye 

{ŎǊ лΦпф лΦоф 

 

лΦсо лΦрс 

 

лΦпрр 

сǿ лΦпт лΦпм 

 

лΦрт лΦрм 

 

лΦулн 

Visual acuity of  {ŎǊ лΦрф лΦпм 

 

лΦсм лΦрт 

 

лΦуур 
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Placebo group (n = 15) 

 

Active group (n = 15) 

 

P value 

aŜŀƴ {5   aŜŀƴ {5   

left eye сǿ лΦрф лΦпр   лΦрт лΦрм   лΦрру 

Intraocular pressure 

        

Intraocular pressure of  

average of both eyes (mmHg) 

{ŎǊ мпΦр пΦо 

 

мпΦн рΦл 

 

лΦурп 

сǿ мпΦр оΦс 

 

мпΦл пΦл 

 

лΦсоу 

Intraocular pressure of  

dominant eye (mmHg) 

{ŎǊ мпΦф пΦр 

 

мпΦо рΦл 

 

лΦтон 

сǿ мпΦо оΦн 

 

мпΦн пΦн 

 

лΦсмр 

Intraocular pressure of  

non-dominant eye (mmHg) 

{ŎǊ мпΦн пΦп 

 

мпΦм рΦм 

 

лΦфур 

сǿ мпΦу пΦн 

 

моΦу оΦф 

 

лΦнтл 

Intraocular pressure of  

right eye (mmHg) 

{ŎǊ мрΦл пΦн 

 

мпΦп рΦм 

 

лΦтнл 

сǿ мрΦл пΦм 

 

мпΦл пΦм 

 

лΦрпн 

Intraocular pressure of  

left eye (mmHg) 

{ŎǊ мпΦл пΦс 

 

мпΦл рΦл 

 

лΦффп 

сǿ мпΦл оΦо   моΦф пΦл   лΦууп 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 

The data at Scr were analyzed using Student's t-test. As for the data at 6w, Scr values are utilized as covariates, and the group is 

utilized as a factor in the ANCOVA. 

 

Subgroup analysis (the accommodative function 

tabulated for each eye): ¢ƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ 

ǘŀōǳƭŀǘŜŘ ŦƻǊ ŜŀŎƘ ŜȅŜ Ŏŀƴ ōŜ ǎŜŜƴ ƛƴ ¢ŀōƭŜ рΦ 

!ǘ {ŎǊΣ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ 

Ǉƻƛƴǘ ό҈κ5ύ ŀƴŘ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ όƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴύ ǇǊŜπ±5¢ 

ǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŜǊŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƘƛƎƘŜǊ ǘƘŀƴ 

ǘƘƻǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇΣ рΦф ҕ мΦоΤ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ пΦу ҕ мΦуΤ t Ґ лΦлмнΣ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇΣ 

мΦу ҕ лΦнΤ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ мΦр ҕ лΦпΤ t Ґ лΦллпύΦ 

CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ŀǘ {ŎǊΣ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ό҈κ5ύ ǿŀǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƭƻǿŜǊ ǘƘŀƴ 

ǘƘŀǘ ƻŦ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇΣ рΦс ҕ мΦпΤ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ пΦт ҕ мΦтΤ t Ґ лΦлофύΦ !ƭǎƻΣ ǘƘŜ 

ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ό҈κ5ύ ǿŀǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƭƻǿŜǊ ǘƘŀƴ 

ǘƘŀǘ ƻŦ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ όŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇΣ мΦт ҕ лΦоΤ 

ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΣ мΦр ҕ лΦпΤ t Ґ лΦлмфύΦ 

Lƴ ǘƘŜ ŀƳƻǳƴǘ ƻŦ ŎƘŀƴƎŜ όсǿ ҍ {ŎǊύΣ ǘƘŜ 

ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ  

ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŀƴŘ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ό҈κ5ύ ǇǊŜπ

±5¢ ǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ ƭƻǿŜǊ ǘƘŀƴ 

ǘƘŀǘ ƻŦ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΦ ¢ƘŜ ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ 

ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ƻŦ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ 

ǿŀǎ ҍлΦм ҕ лΦоΣ ŀƴŘ ǘƘŀǘ ƻŦ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ лΦм ҕ лΦп 

όt Ґ лΦлпрύΦ hƴ ǘƘŜ ƻǘƘŜǊ ƘŀƴŘΣ ǘƘŜ ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ 

ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ƻŦ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ ҍлΦм ҕ лΦоΣ ŀƴŘ 

ǘƘŀǘ ƻŦ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ лΦм ҕ лΦп όt Ґ лΦлорύΦ 

aƻǊŜƻǾŜǊΣ ǘƘŜ ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴǎ ƻŦ ǘƘŜ 

ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŀƴŘ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ 

ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ōŜǘǿŜŜƴ ǇǊŜπ ŀƴŘ 

Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŜǊŜ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘƭȅ 

ƭƻǿŜǊ ǘƘŀƴ ǘƘƻǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇΦ ¢ƘŜ ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ 
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ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ƻŦ 

ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ лΦн ҕ лΦп ŀƴŘ ǘƘŀǘ ƻŦ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ 

ǿŀǎ лΦл ҕ лΦо όt Ґ лΦлпоύΦ ²ƘŜǊŜŀǎΣ ǘƘŜ ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ 

ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ƻŦ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ лΦм ҕ лΦпΣ ŀƴŘ 

ǘƘŀǘ ƻŦ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ ҍлΦм ҕ лΦо όt Ґ лΦлпфύΦ

 

Table 5. ¢ƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ǘŀōǳƭŀǘŜŘ ŦƻǊ ŜŀŎƘ ŜȅŜ 
  

Placebo group 

(eye = 26) 

 Active group 

(eye = 30) 

 EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD  Mean SD  

Pre-VDT use 

         

 

Percentage of 

pupillary 

response (%) 

{ŎǊ ооΦу мнΦф 

 

офΦо ммΦл 

 

φ φ φ лΦлфл 

сǿ орΦу мнΦм 

 

осΦм мпΦл 

 

ҍоΦт ҍфΦо мΦу лΦмун 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦл ммΦо 

 

ҍоΦн фΦс 

 

ҍрΦн ҍмлΦу лΦп лΦлст 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point (%/D) 

{ŎǊ пΦу мΦу 

 

рΦф мΦо 

 

φ φ φ лΦлмнϝ 

сǿ рΦо мΦо 

 

рΦс мΦс 

 

лΦл ҍлΦу лΦу лΦфут 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦр нΦл 

 

ҍлΦо мΦт 

 

ҍлΦу ҍмΦу лΦн лΦмлу 

Percentage of 

pupillary 

response 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ оΦп лΦр 

 

оΦс лΦо 

 

φ φ φ лΦлст 

сǿ оΦр лΦп 

 

оΦр лΦп 

 

ҍлΦм ҍлΦо лΦм лΦмрс 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦм лΦп 

 

ҍлΦм лΦо 

 

ҍлΦн ҍлΦп лΦл лΦлпрϝ 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ мΦр лΦп 

 

мΦу лΦн 

 

φ φ φ лΦллпϝϝ 

сǿ мΦс лΦо 

 

мΦт лΦн 

 

лΦл ҍлΦм лΦм лΦфлт 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦм лΦп   ҍлΦм лΦо   ҍлΦн ҍлΦп лΦл лΦлорϝ 

Post-VDT use 

         

 

Percentage of 

pupillary 

response (%) 

{ŎǊ онΦр моΦо 

 

орΦф мпΦл 

 

φ φ φ лΦосн 

сǿ опΦф мнΦу 

 

отΦн моΦн 

 

ҍлΦн ҍпΦу пΦп лΦфнс 

сǿ ҍ {ŎǊ нΦп фΦн 

 

мΦо фΦн 

 

ҍмΦм ҍсΦм оΦу лΦспу 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point (%/D) 

{ŎǊ пΦт мΦт 

 

рΦс мΦп 

 

φ φ φ лΦлофϝ 

сǿ рΦн мΦу 

 

сΦм нΦл 

 

лΦр ҍлΦр мΦр лΦонс 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦп нΦл 

 

лΦп нΦл 

 

лΦл ҍмΦл мΦм лΦфпн 
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Placebo group 

(eye = 26) 

 Active group 

(eye = 30) 

 EMM 95% 

CI− 

95% 

CI+ 

P value 

Mean SD  Mean SD  

Percentage of 

pupillary 

response 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ оΦп лΦр 

 

оΦр лΦр 

 

φ φ φ лΦосп 

сǿ оΦп лΦт 

 

оΦр лΦр 

 

лΦл ҍлΦн лΦо лΦумл 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦс 

 

лΦл лΦо 

 

лΦл ҍлΦо лΦо лΦффм 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ мΦр лΦп 

 

мΦт лΦо 

 

φ φ φ лΦлмфϝ 

сǿ мΦс лΦр 

 

мΦу лΦо 

 

лΦм ҍлΦм лΦо лΦннл 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦм лΦс   лΦм лΦо   лΦл ҍлΦн лΦн лΦфтс 

Changes between pre- and post-VDT use (post-VDT use − pre-VDT use)  

Percentage of 

pupillary 

response (%) 

{ŎǊ ҍмΦо рΦп 

 

ҍоΦп сΦн 

 

φ φ φ лΦмул 

сǿ ҍлΦф сΦн 

 

мΦм фΦр 

 

мΦу ҍнΦс сΦо лΦпмо 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦп тΦм 

 

пΦр мнΦо 

 

пΦм ҍмΦп фΦс лΦмпл 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point (%/D) 

{ŎǊ ҍлΦм лΦу 

 

ҍлΦо мΦо 

 

φ φ φ лΦпоф 

сǿ ҍлΦн лΦф 

 

лΦп нΦн 

 

лΦс ҍлΦп мΦр лΦноо 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍлΦм лΦу 

 

лΦт нΦф 

 

лΦу ҍлΦо нΦл лΦмрр 

Percentage of 

pupillary 

response 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ лΦл лΦн 

 

ҍлΦм лΦн 

 

φ φ φ лΦммт 

сǿ ҍлΦм лΦо 

 

лΦл лΦо 

 

лΦм ҍлΦм лΦо лΦмст 

сǿ ҍ {ŎǊ лΦл лΦо 

 

лΦн лΦп 

 

лΦн лΦл лΦп лΦлпоϝ 

Percentage of 

pupillary 

response/near 

point 

(logarithmic 

conversion) 

{ŎǊ лΦл лΦн 

 

ҍлΦм лΦн 

 

φ φ φ лΦпот 

сǿ ҍлΦм лΦо 

 

лΦм лΦо 

 

лΦм лΦл лΦо лΦлсс 

сǿ ҍ {ŎǊ ҍлΦм лΦо   лΦм лΦп   лΦн лΦл лΦп лΦлпфϝ 

The data are presented as the mean and standard deviation (SD). 
¢ƘŜ Řŀǘŀ ƻŦ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜǎ ōŜǘǿŜŜƴ ŀŎǘƛǾŜ ŀƴŘ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇǎ όɲŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ҍ placebo group) are presented as the estimated 
marginal means (EMM) and the 95% confidence interval (95% CI) based on EMM. 
¢ƘŜ Řŀǘŀ ŀǘ {ŎǊ ŀƴŘ сǿ ς {ŎǊ ǿŜǊŜ ŀƴŀƭȅȊŜŘ ǳǎƛƴƎ {ǘǳŘŜƴǘϥǎ ǘπǘŜǎǘΦ !ǎ ŦƻǊ ǘƘŜ Řŀǘŀ ŀǘ сǿΣ {ŎǊ ǾŀƭǳŜǎ ŀǊŜ ǳǘƛƭƛȊŜŘ ŀǎ ŎƻǾŀǊƛŀǘŜǎΣ ŀƴŘ 
ǘƘŜ ƎǊƻǳǇ ƛǎ ǳǘƛƭƛȊŜŘ ŀǎ ŀ ŦŀŎǘƻǊ ƛƴ ǘƘŜ !b/h±!Φ 
** P < 0.01 and *P < 0.05 vs. the placebo group. 
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DISCUSSION 

Lǘ ƛǎ ǎƘƻǿƴ ǘƘŀǘ Ǿƛǎǳŀƭ ŀŎǳƛǘȅΣ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛƻƴΣ ŀƴŘ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǊƛƎƘǘ ŜȅŜ ŀǊŜ ŘŜŎǊŜŀǎŜŘ 

ƛƴ WŀǇŀƴŜǎŜ ±5¢ ǿƻǊƪŜǊǎ ǎǳŎƘ ŀǎ ǘƘŜ ǎǘŀŦŦ ƻŦ ŀ 

ƴŜǿǎǇŀǇŜǊΣ ǎƻ ±5¢ ǳǎŜ ƛǎ ƳƻǊŜ ƭƛƪŜƭȅ ǘƻ ŀŦŦŜŎǘ ǘƘŜ 

ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜ ƳƻǊŜ ώонϐΦ IƻǿŜǾŜǊΣ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΣ ǿŜ 

ŦƻǳƴŘ ƴƻ ŎƭƛƴƛŎŀƭƭȅ ƳŜŀƴƛƴƎŦǳƭ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ 

ŘƻƳƛƴŀƴǘ ŀƴŘ ƴƻƴπŘƻƳƛƴŀƴǘ ŜȅŜǎΤ ǘƘǳǎΣ ǿŜ ŀƴŀƭȅȊŜŘ 

ƻƴŜ ŎŀǎŜ ŀǎ ŀ ǎƛƴƎƭŜ ŜȅŜΦ Lƴ ǘƘŜ ŀƴŀƭȅǎƛǎ ǇŜǊ ŜȅŜΣ ǘƘŜǊŜ 

ǿŀǎ ŀ ǎƛƎƴƛŦƛŎŀƴǘ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ƛƴ ǘƘŜ ŎƘŀƴƎŜ ƻŦ ǘƘŜ 

ƭƻƎŀǊƛǘƘƳƛŎ ŎƻƴǾŜǊǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ ǘǿƻ 

ƎǊƻǳǇǎ όлΦл ƛƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ ƎǊƻǳǇ ŀƴŘ лΦн ƛƴ ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ 

ƎǊƻǳǇΣ лΦфс҈ ŀƴŘ мΦму҈ ŀǎ ǘƘŜ ƳŜŀǎǳǊŜŘ ǾŀƭǳŜΣ 

ǊŜǎǇŜŎǘƛǾŜƭȅύΤ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ƛƴ 

ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ƎǊƻǳǇ ǿŀǎ ƭŀǊƎŜǊ ǘƘŀƴ ǘƘŀǘ ƛƴ ǘƘŜ ǇƭŀŎŜōƻ 

ƎǊƻǳǇ ōȅ лΦн όмΦно҈ύΦ ¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ 

поΦн ƳƎ ƻŦ ōƛƭōŜǊǊȅπŘŜǊƛǾŜŘ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴ ǿŀǎ ŎƻƴŦƛǊƳŜŘ 

ǘƻ ƛƴƘƛōƛǘ ǘƘŜ ŘŜŎƭƛƴŜ ƛƴ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ 

ŎŀǳǎŜŘ ōȅ ±5¢ ǳǎŜ ŀƴŘ ƛƳǇǊƻǾŜ ŜȅŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴΦ 

hƴŜ ƻŦ ǘƘŜ ǎȅƳǇǘƻƳǎ ƻŦ ŜȅŜ ǎǘǊŀƛƴ ŎŀǳǎŜŘ ōȅ ±5¢ 

ǳǎŜ ƛǎ ŀ ŘŜŎǊŜŀǎŜ ƛƴ ōƻǘƘ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ ŀƴŘ 

ƳȅŘǊƛŀǎƛǎ ώооϐΦ tǳǇƛƭƭŀǊȅ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ ƛƴŎǊŜŀǎŜǎ ǘƘŜ 

ŘŜǇǘƘ ƻŦ ŦƻŎǳǎ ŀƴŘ ŎƻƴǘǊƛōǳǘŜǎ ǘƻ ǘƘŜ ŜȄǇŀƴǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ 

ŎƭŜŀǊ Ǿƛǎƛƻƴ ǊŜƎƛƻƴ ώопΣорϐΦ Lƴ ƻǘƘŜǊ ǿƻǊŘǎΣ ǎƳƻƻǘƘ 

ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ŎƻƴǎǘǊƛŎǘƛƻƴ ƛƴŎǊŜŀǎŜǎ ǘƘŜ ǊŀƴƎŜ ƻŦ ŘƛǎǘŀƴŎŜ 

ǘƘŀǘ ǘƘŜ ǎǳōƧŜŎǘ Ŏŀƴ ŎƭŜŀǊƭȅ ǎŜŜΦ Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ǘƘŜ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƛǎ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ǘƻ ōŜ ŘŜǘŜǊƳƛƴŜŘ 

ŦǊƻƳ ǘƘŜ ƴŜŀǊπǇƻƛƴǘ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ 

ώнпΣосϐΣ ŀƴŘ ŀƴ ƛƳǇǊƻǾŜƳŜƴǘ ƛƴ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ 

ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ Ŏŀƴ ōŜ ƛƴǘŜǊǇǊŜǘŜŘ ŀǎ ŀƴ 

ƛƳǇǊƻǾŜƳŜƴǘ ƛƴ ǘƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴΦ /ƭƛƴƛŎŀƭ 

ǘǊƛŀƭǎ ǎǘǳŘȅƛƴƎ ǘƘŜ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴπ

ŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ ŦƻƻŘǎ ŀƴŘ ŜȅŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ŦƻǳƴŘ ǘƘŀǘ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴ ƭŜǾŜƭǎ ōŜǘǿŜŜƴ поΦн ŀƴŘ нплΦл ƳƎ 

ƛƳǇǊƻǾŜŘ ǘƘŜ ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŀƴŘ ǘƘŜ 

ƘƛƎƘπŦǊŜǉǳŜƴŎȅ ŎƻƳǇƻƴŜƴǘΤ ōƻǘƘ ōŜƛƴƎ ƛƴŘƛŎŜǎ ƻŦ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ώфΣмлΣнтΣотςофϐΦ Lƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΣ 

ǘƘŜ ŀŎǘƛǾŜ ŎŀǇǎǳƭŜ ŎƻƴǘŀƛƴŜŘ поΦн ƳƎκŘŀȅ ƻŦ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴΦ hǳǊ ǊŜǎǳƭǘǎ ǎǳǇǇƻǊǘ ǘƘŜ ǇǊŜǾƛƻǳǎ ǎǘǳŘƛŜǎΣ 

ōǳǘ ǿŜ ŦƻǳƴŘ ǘƘŀǘ ƭƻǿŜǊ ŘƻǎŜǎ ƻŦ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴ ǘƘŀƴ ƛƴ 

ǇǊŜŎŜŘƛƴƎ ǎǘǳŘƛŜǎ ƛƳǇǊƻǾŜŘ ǘƘŜ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ 

ŦǳƴŎǘƛƻƴΦ 

!ƴƻǘƘŜǊ ǎǘǳŘȅ ƛƴǾƻƭǾƛƴƎ ŎǊƻŎŜǘƛƴΣ ǿƘƛŎƘ ŎƻǳƭŘ ŀƭǎƻ 

ōŜ ŜŦŦŜŎǘƛǾŜ ŦƻǊ ƛƳǇǊƻǾƛƴƎ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜΣ ǎƘƻǿŜŘ ǘƘŀǘ 

ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ƛƳǇǊƻǾŜŘ ǘƘŜ 

ƳƛŎǊƻŎƛǊŎǳƭŀǘƻǊȅ ŘȅƴŀƳƛŎǎ ƻŦ ƴǳǘǊƛŜƴǘ ŘŜƭƛǾŜǊȅ ǘƻ ǘƘŜ 

ŎƛƭƛŀǊȅ ƳǳǎŎƭŜǎ ŀƴŘ ǘƻ ǘƘŜ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǎǇƘƛƴŎǘŜǊ ŀƴŘ ŘƛƭŀǘƻǊ 

ōȅ ƛƴŎǊŜŀǎƛƴƎ ƳƛŎǊƻŎƛǊŎǳƭŀǘƻǊȅ ōƭƻƻŘ Ŧƭƻǿ ώплϐΦ !ǳǘƘƻǊǎ 

ƻŦ ǘƘŀǘ ǎǘǳŘȅ ǘƘƻǳƎƘǘ ǘƘŜ ƛƴŎǊŜŀǎŜ ƻŦ ƳƛŎǊƻŎƛǊŎǳƭŀǘƻǊȅ 

ōƭƻƻŘ Ŧƭƻǿ ƛƴŘǳŎŜŘ ǘƘŜ ǊŜƭŜŀǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ǘŜƴǎƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ 

ƳǳǎŎƭŜǎ ǊŜƭŀǘŜŘ ǘƻ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŀƴŘ ŜȅŜ 

ƳƻǾŜƳŜƴǘ ŀƴŘ ŎƻƴǎŜǉǳŜƴǘƭȅ ƛƳǇǊƻǾŜŘ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ώплϐΦ 

Lƴ ŀŘŘƛǘƛƻƴΣ ōƛƭōŜǊǊȅ ŜȄǘǊŀŎǘ ŀƴŘ ōƛƭōŜǊǊȅπŘŜǊƛǾŜŘ 

ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴ ǿŜǊŜ ǊŜǇƻǊǘŜŘ ǘƻ ƘŀǾŜ ŀ ǾŀǎƻŘƛƭŀǘƛƴƎ ŜŦŦŜŎǘ 

ōȅ ƛƴŎǊŜŀǎƛƴƎ ǘƘŜ ǊŜƭŜŀǎŜ ƻŦ ƴƛǘǊƛŎ ƻȄƛŘŜ ώрϐΤ ǘƘƛǎ ŜŦŦŜŎǘ 

ǿŀǎ ŀǎǎǳƳŜŘ ǘƻ ǊŜƭŀȄ ǘƘŜ ŎƛƭƛŀǊȅ ƳǳǎŎƭŜΦ ¢ƘŜǊŜŦƻǊŜΣ ǘƘŜ 

ŦƻŎǳǎ ŀŘƧǳǎǘƳŜƴǘ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ŜȅŜǎ ƛƳǇǊƻǾŜŘ 

ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ǊŜƭŀȄŀǘƛƻƴ ƻŦ ƳǳǎŎƭŜǎ ƛƴǾƻƭǾŜŘ ƛƴ ǘƘŜ 

ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜΦ ¢Ƙƛǎ ǿŀǎ ƳŀŘŜ ǇƻǎǎƛōƭŜ ōŜŎŀǳǎŜ ǘƘŜ 

ƛƴǘŀƪŜ ƻŦ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅ ƛƳǇǊƻǾŜŘ 

ƳƛŎǊƻŎƛǊŎǳƭŀǘƻǊȅ ŘȅƴŀƳƛŎǎΦ 

¦ƴŘŜǊ wh{πŀōǳƴŘŀƴǘ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ ŘǳŜ ǘƻ ±5¢ ǳǎŜΣ 

ǘƘŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƻŦ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴ ƛǎ ǊŜŘǳŎŜŘ ƛƴ ǇƘƻǘƻǊŜŎŜǇǘƻǊ 

ŎŜƭƭǎ ώпмϐΦ wƘƻŘƻǇǎƛƴ ƛǎ ƛƴǾƻƭǾŜŘ ƛƴ ǘǊŀƴǎƳƛǘǘƛƴƎ Ǿƛǎǳŀƭ 

ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴ ǘƻ ǘƘŜ ōǊŀƛƴ ǿƛǘƘ ŎƻƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴŀƭ ŎƘŀƴƎŜǎ 

ƻƴ ƭƛƎƘǘ ŀōǎƻǊǇǘƛƻƴ ώпнϐΦ ¢ƘŜ ŘŜƎǊŀŘŀǘƛƻƴ ŀƴŘ ǎȅƴǘƘŜǎƛǎ 

ƻŦ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴ ŀǊŜ ǊŜǾŜǊǎƛōƭŜΣ ōǳǘ ǘƘŜ ŘŜƭŀȅ ƛƴ ǊŜǎȅƴǘƘŜǎƛǎ 
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ǿŜŀƪŜƴǎ Ǿƛǎǳŀƭ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ώпоϐΦ Lƴ ƻǘƘŜǊ ǿƻǊŘǎΣ ǘƘŜ 

ŘŜŎǊŜŀǎŜ ƻŦ ŜȅŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ŘǳǊƛƴƎ ŀƴŘκƻǊ ŀŦǘŜǊ ±5¢ ǳǎŜ 

ƘŀǇǇŜƴǎ ƴƻǘ ƻƴƭȅ ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ ŘŜŎǊŜŀǎŜ ƻŦ 

ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ōǳǘ ŀƭǎƻ ōŜŎŀǳǎŜ ƻŦ ǘƘŜ 

ŘŜŎǊŜŀǎŜ ƻŦ ŘŜƎǊŀŘŀǘƛƻƴ ŀƴŘ ǊŜǎȅƴǘƘŜǎƛǎ ƻŦ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴΦ 

¢ƘǳǎΣ ǘƘŜ ƛƳǇǊƻǾŜƳŜƴǘ ƛƴ ŀŎŎƻƳƳƻŘŀǘƛǾŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ 

ŀŦǘŜǊ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴπŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ ŦƻƻŘǎ 

Ƴŀȅ ƘŀǾŜ ŀƭǎƻ ŎƻƴǘǊƛōǳǘŜŘ ǘƻ ƛƳǇǊƻǾŜŘ ǊƘƻŘƻǇǎƛƴ 

ŦǳƴŎǘƛƻƴΦ IƻǿŜǾŜǊΣ ƻǳǊ ǊŜǎǳƭǘǎ ŘƛŦŦŜǊŜŘ ŦǊƻƳ ǇǊŜǾƛƻǳǎ 

ǎǘǳŘƛŜǎ ǳǎƛƴƎ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴπŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ ŦƻƻŘǎ ƭƛƪŜƭȅ ŘǳŜ ǘƻ 

ǘƘŜ ƭƻǿ ŎƻƳǇƻǎƛǘƛƻƴ ƻŦ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛŘƛƴ ƎƭȅŎƻǎƛŘŜǎ 

όофΦл ƳƎκŎŀǇǎǳƭŜύ ŎƻƴǘŀƛƴŜŘ ƛƴ ƻǳǊ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘΣ 

ŎŀǳǎƛƴƎ ŀ ŘƛŦŦŜǊŜƴŎŜ ƛƴ ǊŜŘƻȄ ōŀƭŀƴŎŜ ŀŦǘŜǊ ǘƘŜ 

ƛƴǘŜǊǾŜƴǘƛƻƴΦ CǳǘǳǊŜ ǎǘǳŘƛŜǎ ŎƻǳƭŘ ǘŀƪŜ ƛƴǘƻ ŀŎŎƻǳƴǘ ǘƘŜ 

ŎƘŀƴƎŜǎ ƛƴ ǘƘŜ ǊŜŘƻȄ ōŀƭŀƴŎŜ ƻŦ ǘƘŜ ōƻŘȅ ŀŦǘŜǊ 

ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘΦ 

!ƭǘƘƻǳƎƘ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀƴŘ ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ 

ǎȅƳǇǘƻƳǎ ǿŜǊŜ ǳǎŜŘ ǘƻ ŜǾŀƭǳŀǘŜ ǎƘƻǳƭŘŜǊ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ƛƴ 

ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΣ ǘƘŜǊŜ ǿŜǊŜ ǾŀǊƛƻǳǎ ƛǎǎǳŜǎ ǊŜƎŀǊŘƛƴƎ ǘƘŜ 

ŎƻǊǊŜƭŀǘƛƻƴ ōŜǘǿŜŜƴ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀƴŘ ǎƘƻǳƭŘŜǊ 

ǎǘƛŦŦƴŜǎǎΦ {ƘƻǳƭŘŜǊ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ƛǎ ŜǾŀƭǳŀǘŜŘ ōȅ ŀ 

ŎƻƳōƛƴŀǘƛƻƴ ƻŦ ǇǎȅŎƘƻƭƻƎƛŎŀƭ ŀƴŘ ǇƘȅǎƛƻƭƻƎƛŎŀƭ 

ŜǾŀƭǳŀǘƛƻƴǎ ǎǳŎƘ ŀǎ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀƴŘ ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ 

ǎȅƳǇǘƻƳǎ ώппϐΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ƴƻ ŎƻƴǎƛǎǘŜƴŎȅ ǿŀǎ ŦƻǳƴŘ 

ōŜǘǿŜŜƴ ǘƘŜ ǊŜǎǳƭǘǎ ƻŦ ƳǳǎŎƭŜ ƘŀǊŘƴŜǎǎ ŀƴŘ ǎǳōƧŜŎǘƛǾŜ 

ǎȅƳǇǘƻƳǎ ƻŦ ά{ǘƛŦŦƴŜǎǎ ƛƴ ǘƘŜ ƴŜŎƪ ŀƴŘ ǎƘƻǳƭŘŜǊǎέ ƛƴ 

ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΣ ōǳǘ ǘƘŜǊŜ ǿŀǎ ŀ ǊŜƭŀǘƛƻƴǎƘƛǇ ōŜǘǿŜŜƴ 

ƘŜƳƻŘȅƴŀƳƛŎǎ ŀƴŘ ǎƘƻǳƭŘŜǊ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ώпрϐΦ !ǎ ŦƻǊ ǘƘŜ 

ƘŜƳƻŘȅƴŀƳƛŎǎΣ ōŜŎŀǳǎŜ ǎƻƳŜ ŘŜǾƛŎŜǎ Ŏŀƴ ŀǎǎŜǎǎ ōƭƻƻŘ 

Ŧƭƻǿ ǊŀǘŜΣ ƛǘ ƛǎ ǇƻǎǎƛōƭŜ ǘƻ ǾŜǊƛŦȅ ƛŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ǘǊǳƭȅ 

Ŏŀƴ ŀƭƭŜǾƛŀǘŜ ǎƘƻǳƭŘŜǊ ǎǘƛŦŦƴŜǎǎ ōȅ ŀǎǎŜǎǎƛƴƎ ǘƘŜ ōƭƻƻŘ 

Ŧƭƻǿ ǊŀǘŜ ǘƻƎŜǘƘŜǊ ǿƛǘƘ ǘƘŜ ōƛƻŜƭŀǎǘƛŎƛǘȅ ƳŜǘŜǊ ƛƴ ŦǳǘǳǊŜ 

ǎǘǳŘƛŜǎΦ 

 

CONCLUSIONS 

¢ƘŜ сπǿŜŜƪ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ŎƻƴǘŀƛƴƛƴƎ 

ōƛƭōŜǊǊȅπŘŜǊƛǾŜŘ ŀƴǘƘƻŎȅŀƴƛƴ ƻƴ ŜȅŜ ŦǳƴŎǘƛƻƴ ƛƴ ǘƘŜ 

ƘŜŀƭǘƘȅ WŀǇŀƴŜǎŜ ŀŘǳƭǘ ǎǳōƧŜŎǘǎ ǿƛǘƘ ŜȅŜ ŦŀǘƛƎǳŜ ŘǳǊƛƴƎ 

ŀƴŘ ŀŦǘŜǊ ±5¢ ǳǎŜ ǿŀǎ ƛƴǾŜǎǘƛƎŀǘŜŘ ƛƴ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ ¦Ǉƻƴ 

ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘŜ ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘΣ ƛƳǇǊƻǾŜƳŜƴǘǎ ƛƴ ǘƘŜ 

ǇŜǊŎŜƴǘŀƎŜ ƻŦ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ ǊŜǎǇƻƴǎŜ ŀƴŘ ǇǳǇƛƭƭŀǊȅ 

ǊŜǎǇƻƴǎŜκƴŜŀǊ Ǉƻƛƴǘ ǇǊŜπ ŀƴŘ Ǉƻǎǘπ±5¢ ǳǎŜ ǿŜǊŜ 

ƻōǎŜǊǾŜŘΦ CǳǊǘƘŜǊƳƻǊŜΣ ŎƻƴǎǳƳǇǘƛƻƴ ƻŦ ǘƘƛǎ 

ǎǳǇǇƭŜƳŜƴǘ ǿŀǎ ŦƻǳƴŘ ǘƻ ōŜ ǎŀŦŜ ǳƴŘŜǊ ǘƘŜ ŎƻƴŘƛǘƛƻƴǎ 

ƻŦ ǘƘƛǎ ǎǘǳŘȅΦ 
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