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Resultatentabel die 21 uitkomsten samenvat van 40 studies naar Juice Plus+

¢ Lipid peroxidation — oxidatieve afbraak van vetten, biomarker voor oxidatieve stress
¢ Malondialdehyde (MDA) — biomarker voor lipid peroxidatie

e Protein carbonyls — biomarker voor eiwitoxidatie

e DNA-schade — indicator voor oxidatieve stress

e TNF-a — ontstekingsmarker

e CRP —ontstekingsmarker

e Homocysteine — biomarker voor B-vitaminestatus en verhoogd cardiovasculair risico
e Oxylipins — biomarker voor vetoxidatie, vetzuurmetabolisme en ontstekingsroutes

e Geoxideerd LDL (oxLDL) — biomarker voor atherosclerose en vaatwandbeschadiging
e LDL-cholesterol — biomarker voor cardiovasculair risico

e Triglyceriden — biomarker voor cardiovasculair risico en metabole gezondheid

e Glucose — biomarker voor glucosehuishouding en diabetesrisico

¢ Insuline / insulineresistentie — biomarkers voor glucosehuishouding en metabole gezondheid
e Endotheelfunctie (FMD) — indicator van conditie en gezondheid bloedvaten

e Bloeddruk — risicofactor voor hart- en vaatziekten

e Ziek zijn — aantal ziektedagen of symptomen

¢ Kwaliteit van leven — subjectieve beoordeling fysiek en mentaal

e Longfunctie — indicator voor ademhalingsgezondheid

e Cognitie — indicator voor mentale gezondheid en hersenfunctie

e Zwangerschapsuitkomsten — vroeggeboorte, pre-eclampsie, keizersnede
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Verklaringen

Toename van de uitkomstmaat na gebruik van Juice Plus+ vergeleken met placebo of baseline

T
<> | Geen verschil in de uitkomstmaat tussen gebruik van Juice Plus+ en placebo of baseline
| | Daling van de uitkomstmaat na gebruik van Juice Plus+ vergeleken met placebo of baseline

I+

Gunstig en neutraal effect, afthankelijk van de subgroep

Gunstig effect

Gunstig en neutraal effect

Neutraal effect

BD = bloeddruk; Cog = cognitieve testen (in deze studie: STROOP, TESEN, RIST); CRP = C-reactief proteine (ontstekingsmarker); DNA s = DNA-
schade; FMD = flow mediated dilation (meetmethode voor endotheelfunctie); FV = fruit- en groentecapsules; FVB = fruit-, groente- en
bessencapsules; Gl = nuchtere glucosewaarde; Hcy = homocysteine (biomarker voor cardiovasculaire gezondheid); HOMA = homeostatic model
assessment of insulin resistance (biomarker voor insulineresistentie); In = nuchtere insulinewaarde; JP = soort Juice Plus+ supplement; LDL = low
density lipoproteine (biamarker voor cardiovasculair risico); LF = longfunctie; LP = lipid peroxidation (biomarker voor oxidatieve stress, oxidatieve
afbraak van meervoudig onverzadigde vetzuren in het celmembraan door reactieve zuurstofverbindingen); MDA = malandialdehyde, (marker voor
oxidatieve stress, wort gevormd door lipid peroxidation); n = aantal deelnemers; PC = protein carbony, ook weleens carbonyl protein CP
(biomarker voor oxidatieve stress, oxidatie van eiwitten); Ox-LDL = geoxideerd LDL (biomarker voor oxidatieve stress en cardiovasculair risico); Ox-
lipins = geoxideerde meervoudig onverzadigde vetzuren (biomarker voor ontstekingsstatus en oxidatieve stress); QoL = kwaliteit van leven; RCT =
gerandomiseerde, gecontroleerde interventiestudie; Ref = referentienummer die verwijst naar de betreffende studie in de referentielijst; TNF-a =
tumor necrosis factor-a (ontstekingsmaker); TG = triglyceriden; Ziek = ziektedagen; Zw = zwangerschapscomplicaties.
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Als biomarker voor lipid peroxidation is gekeken naar MCDP (malondialdehyde conjugated dienes peroxidation.). Dit is een combinatie van
malondialdehyde (MDA) en 4-hydroxyalkenalen.

Alleen vergeleken met baseline, niet met placebo.

Controlegroep kreeg niets, ook geen placebo.

De bessencapsules bevatten hier talloze andere ingrediénten dan de huidige versie:

“Vineyard is a proprietary capsule supplement incorporating arginine hydrochloride, coenzyme Q10,L-carnitine, mixed tocopherols, ascorbic
acid, dried berryjuices and extracts, and multiple herbal extracts, includingginkgo biloba, hawthorn berry, grape skin, grape seed, andgreen

”n

tea.

Er s alleen een daling gevonden bij groente- en fruitcapsules, niet bij de groente-, fruit- en bessencapsules.

Drie uur na een vetrijke maaltijd (900 kcal, 50 gram vet) werd in weken 3 en 4 een significant verschil vastgesteld ten opzichte van de nuchtere
waarde. Bij nuchtere metingen waren er geen verschillen tussen baseline en weken 3 en 4.

Alleen gevonden bij rokers, niet bij niet-rokers.

Gemeten na een training.

Geen verschil gevonden met vitamine C en E-suppletie.

Dit is een retrospectieve studie.

Er is alleen gekeken naar zwangerschapsuitkomsten:

“Women who added FVJP to their prenatal regimen had fewer Cesarean deliveries (47% vs 66%), no delivery before 37 weeks (0 vs 20%), and
no diagnosis of preeclampsia (0 vs 21%) compared to women who did not.”

Deelnemers hadden hypertensie.

Lipid peroxidation is gemeten met de Yagi alternative method (hemoglobin—methylene blue method). Hiermee worden geen specifieke
individuele lipidperoxiden gemeten, maar een totale hoeveelheid lipid hydroperoxides (LOOH) in serum. Het is dus een maat voor totale
lipidperoxidatie.
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Er is alleen gekeken naar concentratie micronutriénten in bloed als uitkomst.
Opmerking van de auteurs:

“We should note here that we also attempted to measure other common markers of inflammation, including of tumor necrosis factor-a (TNF-
a), IL-1, and IL-6. However, the assay sensitivity for our particular samples was too low, in that these endpoints were undetectable, or non-
reproducible for >70% of the samples.”

Dit is een casusbeschrijving:

“Our patient had hepatotoxicity related to the use of complementary and alternative medicine. The injury was reversible after
discontinuation of the drug. As clinicians, it is important for us to investigate our patients' use of complementary and alternative medicine, as
well as prescription drugs, in the event of an abnormal liver injury or otherwise deleterious clinical event.”

Er zijn geen betrouwbare aanwijzingen dat Juice Plus+ met de huidige samenstelling onveilig is.

Dit is gemeten na een run-in periode van 2 maanden wat niet in de pre-registratie stond. Het effect gedurende de hele 8 maanden, zoals
aanvankelijk in de pre-registratie stond, wordt niet vermeld.

Hier zijn lipid hydroperoxides (LOOH) gemeten. Dit zijn vroege oxidatieproducten van vetten en kunnen worden afgebroken tot MDA en
isoprostanen.

Deelnemers waren gezonde rokers.

Dit is gevonden voor vrij MDA, niet voor totaal en gebonden MDA.

Deelnemers waren in remissie van eierstokkanker. Een vetbeperkte en vezelrijke voeding werd hier vergeleken met een Amerikaans
voedingsadvies voor kanker, aangevuld met een sojadrank en Juice Plus+.

Alleen gevonden na gebruik van de fruit- en groentecapsules, niet na gebruik van fruit-, groente- en bessencapsules, wat onverwacht en niet
goed te verklaren is.



23 Deelnemers met chronische parodontitis die een niet-chirurgische behandeling kregen. Er is alleen naar gebitsgerelateerde uitkomsten
gekeken:

“We conclude that adjunctive daily supplementation with an encapsulated FV juice powder concentrate, during non-surgical periodontal
therapy, appears to offer additional initial pocket depth reductions, and subsequent additional improvements in bleeding on probing and
plaque scores even in high responders to conventional therapy and in those who are not nutritionally compromised. However, outcomes
seem to depend upon the serum/plasma micronutrient concentrations achieved, and this requires patient adherence and likely favourable
absorption across the gastrointestinal tract wall.”

24 Er is alleen gekeken naar uitkomsten met betrekking tot de huid:

“In conclusion, the present study shows that intake of a fruit- and vegetable-based concentrate increases skin microcirculation and improves
skin texture and structure compared to placebo.”

25 Deelnemers waren jongens van 6-10 jaar. De vrouw van de eerste auteur was kinderarts en distributeur van Juice Plus+ Ze adviseerde Juice
Plus+ is haar praktijk.
26 Dit is alleen gevonden bij jongens met overgewicht, niet bij jongens met een normaal gewicht. De auteurs concluderen:

“Although our study suggests beneficial effects of FVIC in the presence of nutritional counseling on adiposity and IR in prepubertal boys, we
caution that FVJC capsules should not be considered as substitutes to the daily intake of fresh fruits and vegetables in children.”

27- Er is alleen een gunstig effect gevonden van FVB op FEFs (%), niet van FV. Zowel FV als FVB hadden geen effect op FEV1 (%), FVC (%) en
DLCO/VA (%) vergeleken met placebo. FVC (%) = Forced Vital Capacit. Dit meet de maximale hoeveelheid lucht die je krachtig en volledig kunt
uitademen na een diepe inademing. FEV1 (%) = Forced Expiratory Volume in 1 second. Dit meet de hoeveelheid lucht die je in de eerste
seconde van een geforceerde uitademing kunt uitblazen. FEF25-75 (%) = Forced Expiratory Flow 25—-75%. Dit meet de gemiddelde snelheid van
de luchtstroom tijdens het middelste deel van de uitademing (tussen 25% en 75% van de FVC). DLCO/VA = Diffusing Capacity of the Lung for
Carbon Monoxide/ Alveolar Volume. Dit meet hoe goed zuurstof vanuit de longblaasjes in het bloed kan overgaan, gecorrigeerd voor het
longvolume.



28 Eris alleen naar zwangerschapsuitkomsten gekeken. Alle deelnemers namen uiterlijk aan het einde van de twaalfde week van de zwangerschap
Juice Plus+ of placebo. Er werden geen verschillen gevonden in vroeggeboorte, pre-eclampsie, keizersnede en alle andere uitkomstmaten

waarnaar gekeken is:

“Of the 684 patients randomized to the trial, 267 (39.0%) completed it. The final analysis is based on those participants who completed the
study. For the primary outcome of preeclampsia, there was no difference observed between the phytonutrient supplement group and the
placebo group: 15.9% vs 16.3%, respectively, (R.R. 0.97 (0.56—1.69)). Non-significant trends toward lower placenta-related obstetrical
complications were observed in the supplement group compared with the placebo cohort (8.3% vs 15.5%, respectively, (R.R. 0.57 (0.29-1.14).
Those infants born to mothers taking the supplement in the high-risk stratified group demonstrated non-significant trends toward lower
rates of respiratory distress syndrome (RDS); 5.3% in the supplement group vs 15.4% in the placebo group: R.R. 0.34 (0.12-1.01).”

29 Deze studie keek naar het effect van Juice Plus+ op somatische (opvliegers, hartklachten, slaapproblemen en spier- en gewrichtsklachten),
psychologische symptomen (depressieve stemming, prikkelbaarheid, angst en lichamelijke en mentale uitputting) en urogenitale symptomen
(seksuele problemen, blaasproblemen en vaginale droogheid) op de Menopause Rating Scale (MRS) bij postmenopauzale vrouwen.

30- Van de postmenopauzale vrouwen (n=28) zijn de uitkomsten met baseline vergeleken. Een subgroep van vrouwen waarbij de baarmoeder was
verwijderd (n=13) is met een placebogroep uit een andere studie met dezelfde inclusiecriteria vergeleken: Carmignani LO, Pedro AO, Costa-
Paiva LH, Pinto-Neto AM. The effect of dietary soy supplementation compared to estrogen and placebo on menopausal symptoms: a
randomized controlled trial. Maturitas. 2010 Nov;67(3):262-9. Deze groep kan echter niet als een gebruikelijke placebogroep beschouwd
geworden omdat de deelnemers niet willekeurig uit de populatie het placebo kregen aangewezen. Vergeleken met baseline werd een gunstig
effect op postmenopauzale klachten gevonden, maar niet in de subgroep vergeleken met ‘placebo’. De auteurs schrijven:

“The supplement with JuicePLUS+ is at least obtaining simila reffects on menopausal symptoms like placebo. JuicePLUS+ is an effective and
reasonable alternative to other conventional alternative medicine without side effects.”

“This study shows that daily dietary supplementation with plant substances may constitute an effective alternative
therapytoconventionalalternativemedicinefortreatmentofpsychological symptoms and the somatic symptoms hot flashes and sleeping
disturbances. It is not able to improve vaginal dryness and proliferation behaviour of vaginal mucosa. Since many women with climacteric
symptoms choose not to undergo hormone therapy, the effect of JuicePLUS+ may be useful to them.”
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Deelnemers waren in remissie van hoofd-halskanker. Er is gekeken naar markers voor tumorgroei en -remming:

“In conclusion, 4 capsules of JP consumed daily for 12 weeks increased serum levels of most carotenoids and a-tocopherol but failed to
modulate the expression of p27 and/or Ki-67 levels in HNC patients.”

Gemeten een week na het verwijderen van verstandskies, gecorrigeerd voor roken, leeftijd, geslacht, etniciteit en BMI, evenals voor de
hoeveelheid botverwijdering, de duur van de ingreep, het splitsen van tanden en het gebruik van een pre-operatieve chloorhexidine-spoeling.
Er is alleen naar cognitieve uitkomsten gekeken:

“All the variables of the Stroop and TESEN test have been significantly higher than those compared with placebo, in addition to the
processing speed even when semantic interferences (WC) are present. On the other hand, according to the results obtained in the RIST test,
consumption of the product clearly improves short-term memory, whether this is verbal or non-verbal.”

Hoewel de auteurs aangeven dat ze 34 oxylipins hebben geanalyseerd (isoprostanes en prostanoids), konden er uiteindelijk slechts tien
betrouwbaar worden gekwantificeerd en gerapporteerd. Daarvan waren er vier significant lager in de Juice Plus+ groep, plus totaal
isoprostanes, prostanoids en oxylipins.

In deze studie is onderzocht hoe fytonutriénten in de fruit-, groente- en bessencapsules van Juice Plus+ mogelijk laaggradige chronische
ontsteking kunnen verminderen, met behulp van computational systems biology. De onderzoekers gebruikten een in silico-model om te
simuleren hoe verschillende bioactieve verbindingen, zoals luteoline, quercetine, lycopeen en vitamine C, afzonderlijk en in combinatie de
productie van ontstekingsbevorderende factoren zoals TNF-a, IL-1B, CCL2 en reactieve zuurstofspecies beinvloeden. Hoewel de modellen
suggereren dat de combinatie van fytonutriénten theoretisch meerdere ontstekingsroutes kan remmen, is dit geen direct bewijs bij mensen,
maar een voorspelling gebaseerd op literatuurgegevens en simulaties. De klinische relevantie van deze bevindingen blijft daarmee onzeker.
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