BỘ GIÁO DỤC VÀ ĐÀO TẠO                                        BỘ Y TẾ
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Tôi là Nguyễn Văn Dũng, Nghiên cứu sinh khóa 10, chuyên ngành Dinh dưỡng, Viện Dinh dưỡng Quốc gia, tôi xin cam đoan:
1. Đây là luận án do chính tôi thực hiện dưới sự hướng dẫn của PGS.TS. Phạm Văn Phú và PGS.TS. Nguyễn Thị Thịnh
2. Công trình nghiên cứu này không trùng lặp với bất kỳ nghiên cứu khác đã được công bố tại Việt Nam.
3. Các số liệu và thông tin trong nghiên cứu là hoàn toàn chính xác, trung thực và khách quan, đã được xác nhận và chấp thuận của cơ sở nơi nghiên cứu.

Hà Nội, ngày …. tháng …. năm 2022
Tác giả luận án



Nguyễn Văn Dũng
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Tôi xin trân trọng cảm ơn Ban Giám đốc Viện Dinh dưỡng Quốc gia, Trung tâm Đào tạo Dinh dưỡng và Thực phẩm Viện Dinh dưỡng Quốc gia, ban Giám đốc Bệnh viện đa khoa tỉnh Hà Nam, Ban Giám đốc Bệnh viện Sản - Nhi Hà Nam, khoa Hồi sức cấp cứu, khoa Tổng hợp, khoa Xét nghiệm Bệnh viện Sản - Nhi Hà Nam đã hỗ trợ, tạo điều kiện cho tôi học tập để thực hiện luận án này.
Tôi xin bày tỏ lòng biết ơn sâu sắc nhất tới PGS.TS. Phạm Văn Phú giảng viên cao cấp, nguyên Phó trưởng Bộ môn Dinh dưỡng - An toàn thực phẩm, Trường Đại học Y Hà Nội và PGS.TS. Nguyễn Thị Thịnh nguyên Hiệu trưởng trường Cao đẳng Y tế Hà Đông, những người thầy đã dành nhiều thời gian và công sức để hướng dẫn, hỗ trợ tận tình, khuyến khích động viên tôi trong quá trình thực hiện luận án.
Cuối cùng, tôi xin gửi lời tri ân đến đấng sinh thành và gia đình (nhất là vợ và các con tôi), bạn bè, đồng nghiệp, các bạn đã quan tâm, động viên, chia sẻ, giúp đỡ tôi trong quá trình học tập và hoàn thành luận án này.

Hà Nội, ngày …. tháng ….. năm 2022
Tác giả luận án


NGUYỄN VĂN DŨNG
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	ARI
	:
	Acute respiratory infections (Nhiễm khuẩn hô hấp cấp)

	BAZ 	
	:
	Z-score of BMI -for-age

	CDC
	:
	Centers for Disease Control (Trung tâm kiểm soát dịch bệnh)

	CI
	:
	Confidence Interval (khoảng tin cậy)

	HAZ
	:
	Height for age Z-score (chỉ số Z-score chiều cao theo tuổi)

	NKHHC
	:
	Nhiễm khuẩn hô hấp cấp

	SDD
	:
	Suy dinh dưỡng

	THCS
	:
	Trung học cơ sở

	THPT
	:
	Trung học phổ thông

	TTDD
	:
	Tình trạng dinh dưỡng

	UNICEF
	:
	United Nations International Children's Emergency Fund (Quỹ Nhi đồng Liên hợp quốc)

	VCDD
	:
	Vi chất dinh dưỡng

	WAZ
	:
	Weight for age Z-score (chỉ số Z-score cân nặng theo tuổi)

	WHO
	:
	World Health Oganization (Tổ chức y tế thế giới)

	WHZ
	:
	Weight for height Z-score (chỉ số Z-score cân nặng theo chiều cao)
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[bookmark: _Hlk86306895]Nhiễm khuẩn hô hấp cấp (NKHHC) là nguyên nhân chính gây bệnh tật và tử vong của trẻ em trên toàn thế giới [241], [137]. Mỗi năm có khoảng 1,3 triệu trẻ em dưới 5 tuổi tử vong do NKHHC [195], và tỷ lệ tử vong do nguyên nhân này chiếm một phần ba trong tổng số ca tử vong của trẻ dưới 5 tuổi ở các nước thu nhập thấp [226]. Theo Tổ chức y tế thế giới (WHO), nhiễm khuẩn hô hấp cấp chiếm 6% tổng gánh nặng bệnh tật toàn cầu, cao hơn so với các bệnh ung thư, HIV, tiêu chảy, thiếu máu v.v..[176]. Ở Việt Nam, theo thống kê của chương trình phòng chống nhiễm khuẩn hô hấp cấp (NKHHC) thì trung bình mỗi năm một trẻ mắc nhiễm khuẩn hô hấp từ 3 đến 5 lần, trong đó 1-2 lần bị viêm phổi [63]. Số trẻ em viêm phổi chiếm 30-40% những trường hợp khám và điều trị tại các bệnh viện, gây ra 75% số ca tử vong do các bệnh hô hấp và 30-35% tử vong chung ở trẻ em [63].
Tới nay, mặc dù tỷ lệ suy dinh dưỡng (SDD) nhìn chung có xu hướng giảm nhưng vẫn còn 149 triệu trẻ em dưới 5 tuổi bị thấp còi và gần 50 triệu trẻ em bị gầy còm; 340 triệu trẻ em bị đói tiềm ẩn do thiếu vitamin và khoáng chất trên thế giới [84]. Tỷ lệ thấp còi và nhẹ cân hiện nay khá cao ở các nước đang phát triển như Liberia, Malawi, Mozambique, Rwanda, Tanzania và Zambia, tỷ lệ trẻ bị nhẹ cân chưa đến 20% nhưng tỷ lệ SDD thấp còi trên 40% [84]. Theo tổ chức Save the Children (2016) thì khu vực Đông Nam Á, tỷ lệ SDD thấp còi trung bình 33,9% (60,8 triệu trẻ); SDD nhẹ cân chiếm 24,8% (44,6 triệu trẻ) vào năm 2014 [65]. Việt Nam cũng như nhiều nước khác, trẻ có TTDD kém tập trung trong nhóm 6 - 23 tháng tuổi. Tỷ lệ trẻ thấp còi ở Việt Nam gia tăng nhanh chóng trong giai đoạn ăn bổ sung, từ 12% ở trẻ 6 tháng lên 29% ở trẻ 2 tuổi [84].
[bookmark: _Hlk86306962]Nhiều bằng chứng cho thấy có mối liên quan giữa tình trạng dinh dưỡng (TTDD) và NKHHC ở trẻ em [108], [157], [173], [197], [218]. SDD ở trẻ em làm tăng nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn (như viêm phổi, tiêu chảy…) và làm tăng nguy cơ tỷ vong. Trẻ em SDD bị suy giảm đáng kể khả năng miễn dịch, đặc biệt là miễn dịch tế bào khiến chúng dễ mắc NKHHC hơn [157]. Trong một nghiên cứu ở Nigeria 63,1% số trẻ SDD mắc NKHHC [226]. Bên cạnh đó, những bệnh nhi có vấn đề về sức khỏe phải điều trị nội trú như NKHHC cũng có nhiều nguy cơ về dinh dưỡng. Trẻ mắc bệnh càng nặng, nguy cơ về dinh dưỡng càng cao [122]. Một báo cáo trên trẻ em mắc NKHHC cho thấy, tỷ lệ có SDD là 69%, cụ thể theo phân loại của Gomez, 15% số bệnh nhi có SDD nghiêm trọng, 28% SDD vừa và 26% SDD nhẹ [233]. SDD cũng tác động tiêu cực tới tình trạng đáp ứng của cơ thể với quá trình điều trị, làm kéo dài thời gian hồi phục, và tăng nguy cơ tử vong [110]… Có thể thấy, SDD và NKHHC có mối tương quan chặt chẽ, giảm tỷ lệ trẻ mắc NKHHC có thể làm giảm nguy cơ có SDD; và ngược lại, chăm sóc dinh dưỡng tốt cho trẻ làm tăng cơ hội trẻ không mắc hoặc được chữa khỏi NKHHC.
[bookmark: _Hlk86307023]Thiếu vi chất dinh dưỡng phổ biến ở trẻ nhỏ ở các nước đang phát triển và có liên quan đến gia tăng tỷ lệ mắc bệnh và tử vong [203]. Tuy nhiên, việc bổ sung một số vi chất dinh dưỡng không đầy đủ hoặc có chất này không có chất khác cũng có thể làm tăng nhiễm khuẩn [208]. Do đó Tổ chức Y tế Thế giới đề nghị tăng cường vi chất dinh dưỡng có thể được ưu tiên hơn [246].
Trong tổng hợp các nghiên cứu nhóm trẻ em từ 1-3 tuổi ở Delhi, Ấn Độ, được sử dụng bột đa vi chất dinh dưỡng gồm (vitamin A, C, E, sắt, kẽm selen và đồng) đã làm giảm đáng kể tỷ lệ NKHHC so với nhóm đối chứng sử dụng sữa bột tiêu chuẩn [173]. Qua phân tích tổng hợp và dữ liệu từ một số thử nghiệm lớn đã kiểm tra tác dụng của việc bổ sung các vi chất dinh dưỡng khác nhau đối với tỷ lệ mắc, bệnh tật và tỷ lệ tử vong do nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp tính dưới ở trẻ em trên 6 tháng tuổi. Bổ sung kẽm giúp giảm 20% tỷ lệ tử vong và tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp (ARI), bổ sung sắt và sắt cộng với axit folic không có tác dụng và bổ sung nhiều vi chất dinh dưỡng (dùng như sữa tăng cường) dường như có tác dụng tương tự đối với tỷ lệ mắc bệnh hơn chỉ bổ sung kẽm. Từ đó, nghiên cứu cũng chỉ ra rằng các yếu tố tác động đến mối liên quan giữa TTDD, NKHHC và bổ sung thêm vi chất dinh dưỡng chịu ảnh hưởng bởi các đặc điểm cá nhân (tuổi, giới tính, vị trí địa lý và tình trạng kinh tế xã hội) hay liều lượng của vi chất dinh dưỡng và nếu sử dụng nhiều vi chất dinh dưỡng đồng thời có khả năng xảy ra nhiều tác động tích cực đến cải thiện tình trạng sức khỏe của trẻ [203]. 
Trẻ em 6 - 23 tháng tuổi là giai đoạn cửa sổ cơ hội quan trọng để tối ưu hóa sự tăng trưởng và phát triển của trẻ, ngăn ngừa các hậu quả tiêu cực lúc trưởng thành [134]. Việc tìm hiểu thực trạng cũng như các yếu tố liên quan tới SDD ở trẻ 6 - 23 tuổi sau mắc NKHHC cung cấp các bằng chứng cho các bác sĩ lâm sàng, phụ huynh người chăm sóc trẻ, các nhà quản lý y tế, người hoạch định chính sách, góp phần cải thiện TTDD ở trẻ em, giảm tỷ lệ mắc bệnh và nguy cơ tử vong. Các nghiên cứu trên thế giới cũng cho thấy lợi ích của các can thiệp dinh dưỡng bằng bổ sung VCDD, mà cụ thể là sử dụng bột VCDD tới TTDD của trẻ, làm giảm nguy cơ thiếu máu và mắc các bệnh nhiễm khuẩn [133], [217].
Bibomix là một sản phẩm do Viện Dinh dưỡng quốc gia nghiên cứu và phát triển. Sản phẩm có thành phần VCDD hợp lý, thích hợp để bổ sung cho trẻ từ 6 tháng tuổi trở lên. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan của trẻ 6-23 tháng tuổi mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp điều trị tại Bệnh viện Sản Nhi Tỉnh Hà Nam như thế nào? Việc bổ sung đa vi chất Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng và một số chỉ số hóa sinh, khẩu phần ăn và tần suất nhiễm khuẩn hô hấp cấp tới nhóm trẻ 6-23 tháng tuổi có nguy cơ và suy dinh dưỡng thấp còi sau mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp có hiệu quả ra sao? Là những câu hỏi rất cần lời giải đáp. Kết quả thu được sẽ góp phần chăm sóc, cải thiện tình trạng dinh dưỡng của trẻ 6-23 tháng tuổi sau mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp, một bệnh rất thường gặp ở trẻ em nước ta. Vì vậy nghiên cứu này được tiến hành nhằm mục tiêu:


Mục tiêu:
1. Mô tả tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan của trẻ 6-23 tháng tuổi mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp điều trị tại Bệnh viện Sản Nhi tỉnh Hà Nam năm 2016- 2018.
2. Đánh giá hiệu quả bổ sung bột đa vi chất Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng, một số chỉ số hóa sinh, khẩu phần và tần suất nhiễm khuẩn hô hấp cấp trên nhóm trẻ 6-23 tháng tuổi có nguy cơ và suy dinh dưỡng thấp còi sau mắc và điều trị nhiễm khuẩn hô hấp cấp.

[bookmark: _Toc52119769]

[bookmark: _Toc66780660][bookmark: _Toc74564667][bookmark: _Toc74565752][bookmark: _Toc92979755][bookmark: _Toc52119770][bookmark: _Toc66780661][bookmark: _Toc74564668][bookmark: _Toc74565753]Chương 1. TỔNG QUAN TÀI LIỆU
[bookmark: _Toc92979756][bookmark: _Toc52119771][bookmark: _Toc66780662][bookmark: _Toc74564669][bookmark: _Toc74565754]1.1. Đại cương về tình trạng dinh dưỡng 
[bookmark: _Toc89964870][bookmark: _Toc92979757][bookmark: _Toc43037389][bookmark: _Toc74565755][bookmark: _Toc43037390]1.1.1. Khái niệm 
[bookmark: _Hlk86307913]Tình trạng dinh dưỡng là tập hợp các đặc điểm chức phận, cấu trúc và hoá sinh phản ánh mức đáp ứng nhu cầu dinh dưỡng của cơ thể. Tình trạng dinh dưỡng của các cá thể là kết quả của ăn uống và sử dụng các chất dinh dưỡng của cơ thể. Tình trạng dinh dưỡng tốt phản ảnh sự cân bằng giữa thức ăn ăn vào và tình trạng sức khoẻ, khi cơ thể thiếu hoặc thừa dinh dưỡng là thể hiện có vấn đề về sức khoẻ hoặc vấn đề về dinh dưỡng [80].
Suy dinh dưỡng là tình trạng không thể cung cấp đủ năng lượng và chất đạm từ khẩu phần và các yếu tố vi lượng khác đảm bảo cho cơ thể phát triển, lâu dài dẫn đến sự chậm phát triển về thể chất cũng như tinh thần của trẻ [8]. 
[bookmark: _Toc89964871][bookmark: _Toc92979758]1.1.2. Phân loại, đánh giá tình trạng dinh dưỡng trẻ em dưới 5 tuổi.
SDD trong cộng đồng được chia thành 3 thể: SDD nhẹ cân, SDD thấp còi và SDD gày còm [85]. Theo khuyến nghị của WHO, các chỉ tiêu thường dùng để đánh giá TTDD là cân nặng theo tuổi (CN/T), chiều cao theo tuổi (CC/T), cân nặng theo chiều cao (CN/CC). Thiếu dinh dưỡng được ghi nhận khi các chỉ tiêu nói trên thấp hơn hai độ lệch chuẩn (< -2SD) so với chuẩn tăng trưởng của WHO 2005 [244]. Đây là cách phân loại đơn giản cho phép đánh giá nhanh các mức độ SDD và có thể áp dụng rộng rãi trong cộng đồng [251].
Chỉ số Z- Score (điểm -Z) được tính theo công thức [244]:
	Z- Score =
	Kích thước đo được - số trung bình của chuẩn tăng trưởng

	
	Độ lệch chuẩn của chuẩn tăng trưởng


Khi CN/T Z-score < - 2SD: SDD thể nhẹ cân
Khi CC/T Z-score < - 2SD: SDD thể thấp còi
Khi CN/CC Z-score < - 2SD: SDD thể gầy còm
[bookmark: _Toc437245646][bookmark: _Toc440614535]

[bookmark: _Toc92979825]Bảng 1.1. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ được đánh giá theo chuẩn tăng trưởng WHO 2006 với 3 chỉ số theo Z-Score [244]
	Tình trạng SDD
	Chỉ số Z - Score
	Phân loại

	Cân nặng/tuổi
	< -3SD
	SDD mức độ nặng

	
	< -2SD
	SDD mức độ vừa

	
	Từ -2SD đến + 2SD
	Bình thường

	Chiều cao/tuổi
	< -3SD
	SDD mức độ nặng

	
	< -2SD
	SDD mức độ vừa

	
	Từ -2SD đến + 2SD
	Bình thường

	Cân nặng/chiều cao
	< -3SD
	SDD mức độ nặng

	
	< -2SD
	SDD mức độ vừa

	
	Từ - 2SD đến + 2SD
	Bình thường

	
	> +2SD
	Thừa cân

	
	> + 3SD
	Béo phì


[bookmark: _Toc437245647][bookmark: _Toc440614536][bookmark: _Toc92979826]Bảng 1.2. Các giá trị ngưỡng có ý nghĩa sức khỏe cộng đồng của chỉ số nhân trắc dinh dưỡng trẻ em [244]
	Chỉ tiêu
	Mức độ thiếu dinh dưỡng (%)

	
	Thấp
	Trung bình
	Cao
	Rất cao

	SDD thể nhẹ cân
	< 10
	10 - 19
	20 – 29
	> 30

	SDD thể thấp còi
	< 20
	20 - 29
	30 – 39
	> 40

	SDD thể gầy còm
	< 5
	5 - 9
	10 – 14
	> 15


Tuy nhiên chỉ số này biểu hiện một tình trạng thiếu hụt về dinh dưỡng nhưng không đánh giá được tình trạng thiếu hụt đó xảy ra trong khoảng thời gian hiện tại hay thời gian trước đó. Do vậy sau khi có chẩn đoán SDD, dựa trên các chỉ số còn lại để đánh giá tình trạng suy dinh dưỡng là cấp tính hay mạn tính [55]:
Suy dinh dưỡng cấp: chỉ số chiều cao theo tuổi bình thường, nhưng cân nặng/chiều cao <-2SD, biểu thị SDD mới diễn ra và chế độ ăn hiện tại chưa phù hợp với nhu cầu.
Suy dinh dưỡng mạn đã hồi phục: chiều cao theo tuổi <-2SD nhưng cân nặng theo chiều cao bình thường. Phản ảnh sự thiếu dinh dưỡng đã xảy ra trong thời gian dài, nặng và sớm vì đã gây ảnh hưởng trên sự phát triển tầm vóc của trẻ.
Suy dinh dưỡng mạn tiến triển: chiều cao theo tuổi < -2SD và cân nặng theo chiều cao cũng <-2SD chứng tỏ tình trạng thiếu dinh dưỡng đã xảy ra trong quá khứ và tiếp tục tiến triển đến hiện nay.
[bookmark: _Toc92979759]1.2. Nguyên nhân, hậu quả của suy dinh dưỡng, suy dinh dưỡng thấp còi.
[bookmark: _Toc89964873][bookmark: _Toc92979760]1.2.1. Nguyên nhân suy dinh dưỡng, suy dinh dưỡng thấp còi.
[bookmark: page21]Có rất nhiều nguyên nhân dẫn đến SDD, nguyên nhân trực tiếp là thiếu ăn cả về số lượng, chất lượng và mắc các bệnh nhiễm khuẩn [7]. Nguyên nhân tiềm tàng của SDD là do sự bất cập trong dịch vụ chăm sóc bà mẹ trẻ em, vấn đề nước sạch, vấn đề vệ sinh môi trường và tình trạng nhà ở không đảm bảo, mất vệ sinh. Nguyên nhân cơ bản của SDD là tình trạng đói nghèo, lạc hậu bao gồm sự mất bình đẳng về kinh tế [75].
1.2.1.1. Thiếu ăn, ăn thiếu về số lượng, chất lượng
Báo cáo tình hình trẻ em thế giới của UNICEF năm 2019 cho thấy thiếu ăn hay chế độ ăn uống thiếu chất dinh dưỡng là nguyên nhân hàng đầu dẫn đến suy dinh dưỡng. Trong thế kỷ XXI vẫn còn nhiều trẻ em không được phát triển khỏe mạnh trong giai đoạn quan trọng 1.000 ngày đầu đời, giai đoạn đặt nền móng cho sự phát triển khỏe mạnh cả về thể lực và trí lực cho cả cuộc sống sau này do tình trạng sức khỏe và dinh dưỡng của bà mẹ có ảnh hưởng sâu sắc đến sự phát triển của trẻ. Việc cho trẻ ăn vào những giờ đầu tiên sau sinh và những ngày đầu đời cũng có ảnh hưởng sâu sắc đến sự phát triển của trẻ [84]. Đối với rất nhiều trẻ em, đói nghèo (bùng nổ dân số, thất nghiệp, bất ổn về chính trị, thiếu tư liệu sản xuất như đất, vốn, dụng cụ...) là nguyên nhân trực tiếp của SDD. Người nghèo không có điều kiện tiếp cận giáo dục đào tạo, thực phẩm, dịch vụ chăm sóc sức khoẻ, vốn, và các phương tiện khác cho cuộc sống [214]. Những trẻ được sinh ra trong những gia đình nghèo thường có nguy cơ cao đối với bệnh tật do sống trong môi trường thiếu vệ sinh, nhà cửa chật chội, đông đúc, điều kiện sống nghèo nàn, phơi nhiễm cao với các véc tơ gây bệnh [237].
Ở những nước có thu nhập thấp cứ 3 trẻ 5 tuổi thì có một trẻ bị SDD thể thấp còi và thực tế, rất nhiều trẻ không sống được đến 5 tuổi. Những ảnh hưởng của dinh dưỡng tồi tệ và còi cọc tiếp diễn trong suốt cuộc đời đứa trẻ, làm tăng nguy cơ tử vong, giảm khả năng học tập, sa sút về trí tuệ và các khía cạnh phát triển xã hội khác. Tình trạng SDD này hầu như chắc chắn gây ra một kích thước nhỏ bé, một diện mạo kém cỏi ở lứa tuổi trưởng thành [237].
[bookmark: _Toc74575024][bookmark: _Toc66780681][bookmark: _Toc52120869]Kết quả nghiên cứu ở một số dân tộc thiểu số miền núi phía Bắc Việt Nam cho thấy mức thu nhập kinh tế hộ gia đình càng tăng thì tỷ lệ SDD ở trẻ em càng giảm [75]. Đói nghèo và SDD chịu ảnh hưởng của nhiều yếu tố văn hóa xã hội, trình độ học vấn, đặc biệt là số con trong gia đình. Nghiên cứu của Nguyễn Ngọc Diệp và cộng sự tại khu vực miền núi phía Bắc cho thấy trẻ em ở những gia đình mà người mẹ có từ 3 con trở lên có nguy cơ SDD cao gấp 2,15 lần [12]. 
[bookmark: _Toc52119780][bookmark: _Toc66780683][bookmark: _Toc74565764]1.2.1.2. Thiếu vi chất dinh dưỡng 
Thiếu vi chất dinh dưỡng (VCDD) đặc biệt là thiếu máu và thiếu kẽm có liên quan chặt chẽ với SDD và SDD thấp còi. Nhiều nghiên cứu đã chứng minh rằng chậm phát triển sau khi sinh có liên quan chủ yếu tới sự thiếu hụt dinh dưỡng, trong đó quan trọng nhất là các thiếu hụt liên quan tới thiếu năng lượng, protein và các vi chất dinh dưỡng như sắt, kẽm và các vitamin D, A, C.. . nhiều kết quả nghiên cứu cho thấy kẽm có vai trò đặc biệt quan trọng trong quá trình phát triển của hệ tiêu hóa và tăng cường quá trình chuyển hóa đối với trẻ bị SDD, giúp cải thiện chiều cao của trẻ nhất là trẻ thấp còi và can thiệp sử dụng kẽm là giải pháp hữu hiệu để giảm tỷ lệ thấp còi [52], [208].
[bookmark: _Toc52119778][bookmark: _Toc66780679][bookmark: _Toc74565762]1.2.1.3. Nhiễm khuẩn
Nhiễm khuẩn cũng là nguyên nhân trực tiếp của SDD: hầu hết các kết quả nghiên cứu cho thấy tình trạng nhiễm khuẩn ảnh hưởng lớn tới sự tăng cân của trẻ đặc biệt là vào thời điểm 6 tháng tuổi, khi trẻ bắt đầu được cho ăn bổ sung. Mối quan hệ giữa SDD và nhiễm khuẩn tạo ra một vòng luẩn quẩn và là một phức hợp giữa nguyên nhân trực tiếp và hậu quả, dẫn tới tình trạng dinh dưỡng kém [223].


                   Ăn vào không đủ
- Giảm cân
- Tăng trưởng chậm
- Giảm miễn dịch
- Tổn thương niêm mạc
- Giảm ngon miệng
- Mất các chất dinh dưỡng
- Giảm hấp thu
- Rối loạn chuyển hoá
Bệnh tật:
- Tăng tỷ lệ mắc mới
- Mức độ trầm trọng hơn
- Thời gian mắc kéo dài hơn

[bookmark: _Toc93482271][bookmark: _Toc66780680][bookmark: _Toc52120868][bookmark: _Toc74575023]Hình 1.1. Vòng xoắn bệnh lý: bệnh tật - suy dinh dưỡng - nhiễm khuẩn [223]. 
Hàng năm, có khoảng hơn 10 triệu trẻ em ở các nước đang phát triển tử vong trước 5 tuổi, trong đó 7 triệu tử vong vì các nguyên nhân nhiễm khuẩn hô hấp cấp tính (viêm phổi chiếm tỷ lệ cao nhất), tiêu chảy, sởi, sốt rét hoặc suy dinh dưỡng và thường là có sự phối hợp giữa các nguyên nhân này [258]. Nhiễm ký sinh trùng đường ruột cũng là một nguyên nhân quan trọng gây ra SDD, thiếu máu ở trẻ em. Đã có nhiều nghiên cứu trong và ngoài nước về mối liên quan giữa SDD và bệnh ký sinh trùng đường ruột. Nghiên cứu của Viện dinh dưỡng (1999-2001) cho thấy tẩy giun định kỳ 6 tháng/lần có tác dụng cải thiện TTDD và thiếu máu ở trẻ em [98]. Theo Nguyễn Thị Việt Hòa (2005), nhiễm giun đường ruột có thể là yếu tố khởi đầu quan trọng cho quá trình tiến triển suy dinh dưỡng. Nhiễm đơn bào đường ruột loại E. histolitica, G. lamblia cũng gây ra các triệu chứng về đường tiêu hóa: lỵ amip, rối loại tiêu hóa và cũng là một yếu tố góp phần gây nên tình trạng suy dinh dưỡng ở trẻ em [29].
[image: ]
[bookmark: _Toc93482272]Hình 1.2. Các nguyên nhân bệnh tật góp phần vào sự tử vong của 10,5 triệu trẻ em các nước đang phát triển hàng năm [258]. 
[image: ]
[bookmark: _Toc10485335][bookmark: _Toc52120871][bookmark: _Toc66780685][bookmark: _Toc93482273]Hình 1.3. Mô hình nguyên nhân và hậu quả của SDD thấp còi [229]


133
[bookmark: _Toc27346][bookmark: _Toc5256][bookmark: _Toc15844][bookmark: _Toc17274][bookmark: _Toc23303][bookmark: _Toc3346][bookmark: _Toc10485060][bookmark: _Toc52119782][bookmark: _Toc66780687][bookmark: _Toc74565766]Dựa trên mô hình của UNICEF, năm 2013, WHO đã phát triển mô hình nguyên nhân và hậu quả của SDD thấp còi. Theo mô hình này thì SDD thấp còi là do 4 nhóm nguyên nhân chính gây ra đó là các yếu tố thuộc về gia đình, bà mẹ; ăn bổ sung không hợp lý; nuôi con bằng sữa mẹ và các vấn đề về nhiễm khuẩn [212], [229].
[bookmark: _Toc89964874][bookmark: _Toc92979761]1.2.2. Hậu quả của suy dinh dưỡng ở trẻ em
Trẻ bị SDD biểu hiện ở nhiều mức độ khác nhau nhưng ít nhiều đều ảnh hưởng đến trí tuệ, thể lực và phát triển của trẻ. Trẻ em bị SDD dễ mắc các bệnh nhiễm khuẩn, diễn biến thường nặng và dễ dẫn đến tử vong.
1.2.2.1. Mối liên quan giữa suy dinh dưỡng, tình trạng bệnh tật và tử vong 
Trẻ bị SDD, thiếu các vi chất cần thiết như vitamin A, sắt, kẽm, có nguy cơ cao bị nhiễm khuẩn, tăng tần suất bị bệnh, kéo dài thời gian mắc và điều trị bệnh. Kết quả phân tích 11,6 triệu trường hợp tử vong trẻ em dưới 5 tuổi trong năm 1995 ở các nước đang phát triển, 54% (6,3 triệu) có liên quan tới SDD vừa và nhẹ, nếu gộp lại với các nguyên nhân do sởi, ỉa chảy, nhiễm khuẩn hô hấp cấp và sốt rét thì lên tới 74%. Trong đó, 50 - 70% gánh nặng bệnh tật của tiêu chảy, sởi, sốt rét, nhiễm khuẩn hô hấp ở trẻ em trên thế giới là do sự góp mặt của SDD [252].
Khi một đứa trẻ bị thấp còi, có nghĩa là các quá trình phát triển thể chất và trí lực của trẻ đã bị hạn chế và nếu không giải quyết tận gốc nguyên nhân dẫn tới thấp còi trong hai năm đầu đời thì khó có thể cải thiện chiều cao sau này của trẻ [140]. Đối với trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ, SDD làm giảm khả năng miễn dịch và tăng nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn nghiêm trọng. Những người trưởng thành từng bị thấp còi khi còn nhỏ thường có xu hướng mắc các bệnh như cao huyết áp, tiểu đường, bệnh tim và béo phì [141], [164]. Theo ước tính, trẻ dưới 5 tuổi được sinh ra bởi các bà mẹ thuộc nhóm chiều cao thấp nhất (dưới 145 cm) có nguy cơ tử vong cao hơn 40% [17]. Phụ nữ bị thấp còi thường có xu hướng sinh con nhỏ và nhẹ cân, một đứa trẻ sinh ra bị nhẹ cân thường cũng thấp hơn khi trưởng thành so với trẻ sinh ra không bị nhẹ cân [190].
Thiếu dinh dưỡng với phát triển hành vi và trí tuệ: trẻ em thiếu dinh dưỡng thường lờ đờ chậm chạp, ít năng động, nên ít tiếp thu được qua giao tiếp của cộng đồng và người chăm sóc. Trẻ bị SDD có xu hướng bắt đầu đi học muộn hơn, bỏ học và khả năng học tập kém hơn do tổn thương não bộ và chậm phát triển trí lực trong những năm đầu đời. Thấp còi lúc 2 tuổi thường dẫn đến việc nghỉ học với tổng số ngày nghỉ lên đến khoảng gần một năm và làm tăng nguy cơ lưu ban ít nhất một lớp lên 16% [155], [172].
1.2.2.2. Suy dinh dưỡng và các vấn đề kinh tế, xã hội:
 Tình trạng SDD nhất là SDD thấp còi còn ảnh hưởng đến cả quốc gia. Tầm vóc của dân tộc sẽ chậm tăng trưởng nếu tình trạng suy dinh dưỡng không được cải thiện qua nhiều thế hệ và hậu quả tất yếu ảnh hưởng đến nguồn nhân lực trong tương lai do tầm vóc và thể lực của các lớp thanh thiếu niên liên quan đến tình trạng dinh dưỡng và sức khỏe sinh sản. Năm 2000, ACC/SCN đã khái quát hoá ảnh hưởng của “SDD theo chu kỳ vòng đời” (“Undernutrition throughout the life cycle”) để chỉ rõ hơn tác hại của tình trạng SDD [152], [223].
[image: ]
[bookmark: _Toc93482274]Hình 1.4. Suy dinh dưỡng theo chu kỳ vòng đời [152]
Theo chu kỳ này, SDD thường bắt đầu từ khi còn là bào thai và có thể tồn tại qua cả một vòng đời, ảnh hưởng đến nhiều thế hệ. Hậu quả tích hợp của SDD thời kỳ bào thai, thiếu niên, thanh niên sẽ tác động xấu đến cân nặng sơ sinh của những đứa trẻ thuộc các thế hệ tiếp theo.
Ngân hàng Thế giới ước tính thiệt hại do mất sức sản xuất nói chung trên toàn cầu trong 1 năm do sự chồng chéo của 4 dạng SDD: gày còm và thấp còi, rối loạn và thiếu hụt iod, thiếu sắt, thiếu vitamin A gây ra tương đương với 46 triệu năm lao động của một người khoẻ mạnh [214]. SDD có thể gây ra những ảnh hưởng xấu tức thời cũng như lâu dài đến sức khoẻ, khả năng học tập (SDD nặng trong những năm đầu có thể làm giảm IQ tới hơn 15 điểm), tiềm năng phát triển... của trẻ và là nguy cơ cho sự phát sinh những bệnh mạn tính sau này. Đói nghèo vừa là nguyên nhân vừa là hậu quả của SDD. Người ta cũng thấy có một mối liên quan chặt chẽ giữa SDD thể nhẹ cân (W/A thấp) và tỷ lệ tử vong, qua theo dõi một số nghiên cứu theo chiều dọc, WHO ước tính 54% số trẻ em chết dưới 5 tuổi ở các nước đang phát triển có kèm theo SDD thể nhẹ cân [106]. 
[bookmark: _Toc92979762]1.3. Một số yếu tố liên quan đến suy dinh dưỡng và suy dinh dưỡng thấp còi.
[bookmark: _Toc89964876][bookmark: _Toc92979763]1.3.1. Chế độ dinh dưỡng bà mẹ khi mang thai.
Khi mang thai, dinh dưỡng và thói quen dinh dưỡng tốt sẽ cung cấp đầy đủ các chất dinh dưỡng cần thiết cho thời kỳ mang thai, cho sự lớn lên và phát triển của thai nhi. Chế độ dinh dưỡng không đầy đủ và tình trạng dinh dưỡng kém của người mẹ khi mang thai làm hạn chế tăng trưởng của thai nhi, do đó ảnh hưởng đến sự phát triển của não bộ. Người mẹ SDD khi có thai làm tăng nguy cơ sinh trẻ nhẹ cân, thấp còi và sảy thai. Tình trạng phát triển của thai nhi gắn liền với dinh dưỡng của người mẹ và trọng lượng sơ sinh thấp là một yếu tố liên quan  chính ảnh hưởng đến sự phát triển tinh thần, thể chất và nhận thức của trẻ [60]. Mặt khác, những bà mẹ trong khi có thai lao động nặng nhọc, không được nghỉ ngơi đầy đủ cũng là những yếu tố ảnh hưởng tới cân nặng của trẻ sơ sinh. Yếu tố bệnh tật của người mẹ và đẻ thiếu tháng cũng làm tăng tỷ lệ trẻ sơ sinh có cân nặng thấp [27].
[bookmark: _Toc89964877][bookmark: _Toc92979764]1.3.2. Thực hành nuôi dưỡng trẻ:
Chế độ ăn của trẻ đóng vai trò quan trọng đối với tình trạng dinh dưỡng của trẻ, phụ thuộc rất nhiều vào kiến thức và sự hiểu biết của bà mẹ về dinh dưỡng trong đó có nuôi con bằng sữa mẹ và cho ăn bổ sung hợp lý là hai vấn đề quan trọng nhất.
1.3.2.1. Nuôi con bằng sữa mẹ 
Sữa mẹ là thức ăn lý tưởng và tốt nhất cho trẻ sơ sinh, với công thức độc đáo, cân bằng về dinh dưỡng cần thiết cho chức năng tế bào tối ưu và tăng trưởng. Hơn nữa, thành phần các chất dinh dưỡng trong sữa mẹ thay đổi phù hợp với nhu cầu dinh dưỡng từng thời kỳ phát triển của trẻ [60]. Sữa mẹ không những cung cấp cho trẻ thức ăn có giá trị dinh dưỡng tốt nhất không  thể thay thế mà còn tác động đến sự phát triển thể lực, trí tuệ của trẻ em cũng như những lới ích khác [43]. Cần cho trẻ bú hoàn toàn trong 6 tháng đầu, không nên cai sữa cho trẻ trước 12 tháng, nên cho trẻ bú 18 - 24 tháng. Việc không cho trẻ bú, ngừng bú sớm, không cho con bú khi bị bệnh hoặc ăn bổ sung sớm trước 6 tháng tuổi đều làm tăng tỷ lệ SDD ở trẻ em [43], [25].
Theo báo cáo kết quả tổng điều tra dinh dưỡng năm 2019-2020 của Bộ Y Tế cho thấy có sự cải thiện đáng kể về tỷ lệ bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu, tỷ lệ này tăng từ 19,6% (năm 2010) lên 45,4% (năm 2020); trong đó ở khu vực thành thị tỷ lệ này là 55,7%, nông thôn là 40,3% và nông thôn miền núi là 42,7%. 
1.3.2.2. Cho trẻ ăn bổ sung:
 Là trẻ vừa được bú mẹ, vừa được ăn thêm thức ăn dạng đặc hoặc loãng. Trẻ cần được ăn bổ sung ngoài sữa mẹ khi tròn 6 tháng tuổi (do sữa mẹ chỉ cung cấp đủ các chất dinh dưỡng cần thiết cho sự phát triển của trẻ trong 6 tháng đầu). Ăn bổ sung được coi là hợp lý khi trẻ ăn được các loại thức ăn cung cấp đủ năng lượng, đủ chất dinh dưỡng và đủ số bữa với số lượng thích hợp. Trẻ em phải gánh chịu những hệ lụy từ các thực hành cho ăn và chế độ ăn uống kém dinh dưỡng trong suốt cuộc đời. Việc hấp thụ không đầy đủ các chất dinh dưỡng có trong rau củ, trái cây, trứng, cá và thịt để hỗ trợ tăng trưởng khi còn nhỏ khiến trẻ phải đối mặt với nguy cơ trí não kém phát triển, khả năng học tập yếu kém, hệ miễn dịch kém, tăng tình trạng nhiễm trùng và nguy cơ tử vong. Chế độ ăn uống kém dinh dưỡng ở thời điểm có nhu cầu đối với các chất dinh dưỡng thiết yếu trên mỗi trọng lượng cơ thể cao hơn bất kỳ giai đoạn nào trong vòng đời khiến trẻ nhỏ dưới hai tuổi trở thành đối tượng dễ gặp phải tất cả các hình thức suy dinh dưỡng nhất - bao gồm thấp còi, gầy còm, thiếu vi chất dinh dưỡng và thừa cân, béo phì [84].
[bookmark: _Toc89964878][bookmark: _Toc92979765]1.3.2. Thời gian nằm viện:
Thời gian nằm viện kéo dài làm ảnh hưởng tới chăm sóc dinh dưỡng cho trẻ. Việc dùng kháng sinh kéo dài cũng làm ảnh hưởng tới khả năng hấp thu và chuyển hóa dinh dưỡng của trẻ.
[bookmark: _Toc89964879][bookmark: _Toc92979766]1.3.3. Một số yếu tố khác
Ngoài ra còn một số yếu tố ảnh hưởng tới tình trạng dinh dưỡng của trẻ như cơ cấu kinh tế xã hội, đường lối chính sách của mỗi Quốc gia, thu nhập của gia đình, trình độ văn hóa, nghề nghiệp, yếu tố dân tộc của bà mẹ, số trẻ trong một gia đình, yếu tố môi trường đặc biệt là tình trạng bệnh tật của trẻ.
1.4. Thực trạng suy dinh dưỡng, suy dinh dưỡng thấp còi trên thế giới và Việt Nam.
[bookmark: _Toc16019][bookmark: _Toc74565757][bookmark: _Toc92979767][bookmark: _Hlk47428234]1.4.1. Thực trạng suy dinh dưỡng, suy dinh dưỡng thấp còi trên thế giới
Trong những năm qua, mặc dù tình trạng SDD ở trẻ em dưới 5 tuổi trên toàn thế giới đã được cải thiện một cách đáng kể, tuy vậy SDD thấp còi ở trẻ em vẫn còn chiếm một tỷ lệ khá cao, đặc biệt ở những nước đang phát triển
Theo báo cáo của UNICEF/WHO/WB năm 2013; khu vực Sub-Saharan của châu Phi và Nam Á chiếm khoảng 3/4 tổng số trẻ em thấp còi trên toàn thế giới. Riêng khu vực cận Sahara của châu Phi có khoảng 40% phần trăm trẻ em dưới 5 tuổi bị thấp còi và ở Nam Á, con số này là 39% [257].
[bookmark: _Toc93482275][bookmark: _Toc471226743][bookmark: _Toc471227651][bookmark: _Toc10485336][bookmark: _Toc66780666][bookmark: _Toc52120858][bookmark: _Toc74575013][image: Description: D:\DOCUMENT\SC-SDD stunting\SC-Phú-Tuyên\Phu-Tuyen\2.png]Hình 1.5. Tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi trẻ em các nước đang phát triển [257].
Số lượng trẻ em dưới 5 tuổi tử vong hàng năm tuy đã giảm so với những năm 1990 nhưng vẫn còn xấp xỉ 7 triệu trẻ, trong đó có khoảng 2,3 triệu trẻ em tử vong vì những nguyên nhân liên quan đến SDD [229]. Năm 2015, toàn cầu có 156 triệu trẻ em bị SDD thấp còi, chiếm khoảng 23% tổng số trẻ dưới 5 tuổi. nhưng phân bố không đều ở các khu vực trên thế giới trong đó châu Phi chiếm khoảng 60 triệu, khu vực Đông Nam Á chiếm khoảng 59 triệu (tương đương 38% và 33% số trẻ ở khu vực đó) [257]. Năm 2018, cả thế giới vẫn còn 151 triệu trẻ bị thấp còi (22,2%), 51 triệu trẻ SDD cấp tính (7,5%), 38 triệu trẻ thừa cân béo phì (5,6%) [231]. 
Năm 2019, trên thế giới, cứ 3 trẻ dưới 5 tuổi thì có 1 trẻ không nhận được dinh dưỡng cần thiết để phát triển khoẻ mạnh, người dân ngày càng phải đối mặt với gánh nặng của đa dạng thức suy dinh dưỡng: Có xu hướng giảm nhưng vẫn còn 149 triệu trẻ em dưới 5 tuổi bị thấp còi và gần 50 triệu trẻ em bị gầy còm; 340 triệu trẻ em bị đói tiềm ẩn do thiếu vitamins và khoáng chất; Tỷ lệ trẻ em thừa cân đang tăng lên nhanh chóng [84].
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[bookmark: _Toc93482276]Hình 1.6. Tỉ lệ trẻ em dưới 5 tuổi phát triển không tốt (thấp còi, gầy còm hoặc thừa cân) năm 2018 [230].
Theo báo cáo mới nhất của UNICEF/WHO/WB (2021) cho thấy năm 2020, trên toàn cầu vẫn còn tới 22,0% (149,2 triệu) trẻ em dưới 5 tuổi bị SDD thấp còi, gầy còm chưa tính tới tác động của đại dịch COVID-19; nếu tính tới tác động này thì các con số còn có thể tăng lên đáng kể do những hạn chế trong việc tiếp cận nguồn thực phẩm và các dịch vụ dinh dưỡng thiết yếu trong đại dịch; ví dụ riêng thể SDD gầy còm có thể tăng thêm 15% (nghĩa là gấp 1,15 lần) so với ước tính [230]. Tỷ lệ SDD thấp còi theo nhóm tuổi ở trẻ em thay đổi khá nhiều; bắt đầu tăng từ 6 tháng tuổi, cao nhất ở nhóm tuổi từ 12-23 tháng và 24-35 tháng và duy trì mức độ cao ở các nhóm tuổi sau đó. Tỷ lệ trẻ 12 -23 tháng tuổi và 24-35 tháng tuổi SDD thấp còi < -2SD (năm 2005) ở Tazania là 60,6% và 52%, ở Ấn Độ là 68,6% và 88,2% [169].
Chỉ số HAZ- Score theo chuẩn WHO bắt đầu giảm từ tháng tuổi thứ 5, giảm nhanh từ tháng thứ 10 sau sinh, tăng nhẹ sau 24 tháng, duy trì mức thấp của những tháng tiếp theo [236]. Tại tất cả các vùng trên thế giới, Z-Score trung bình của trẻ 24 tháng tuổi có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về chỉ số chiều cao theo tuổi trước và sau 24 tháng tuổi của quần thể chuẩn cho thấy các can thiệp nên triển khai ở các chu kỳ sớm nhất của cuộc đời sẽ có hiệu quả tốt nhất trong phòng ngừa trẻ SDD. Các hiệu quả của can thiệp nhằm giảm sự chậm tăng trưởng, đặc biệt được nhấn mạnh ở giai đoạn sơ sinh đến 24 tháng tuổi [188], [252].
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[bookmark: _Toc10485337][bookmark: _Toc52120859][bookmark: _Toc66780667][bookmark: _Toc74575014][bookmark: _Toc93482277]Hình 1.7. Giá trị Z-Score theo độ tuổi ở trẻ 1 tháng đến 59 tháng [236].
Theo kết quả nghiên cứu của Black và cộng sự; SDD thấp còi thường gặp ở trẻ em trai cao hơn ở trẻ em gái [115]. Nghiên cứu của Henry W trong một phân tích Meta của 16 cuộc điều tra sức khỏe dân số ở vùng Sahara châu Phi cũng cho thấy trẻ trai bị thấp còi nhiều hơn trẻ gái. Giá trị trung bình Z-Score và tỷ lệ thấp còi của trẻ trai luôn thấp hơn trẻ gái, giá trị Z-Score trung bình của trẻ trai là -1,59, trẻ gái là -1,46, p<0,001; tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ trai (40%) cao hơn trẻ gái (36%) [239].
[bookmark: _Toc21095][bookmark: _Toc74565758][bookmark: _Toc89964881][bookmark: _Toc92979768]1.4.2. Thực trạng suy dinh dưỡng, suy dinh dưỡng thấp còi tại Việt Nam
Bên cạnh sự tăng trưởng ổn định của nền kinh tế và việc đảm bảo an ninh lương thực tốt của Việt Nam trong những năm qua, chương trình phòng chống SDD quốc gia đã đóng góp một cách đáng kể trong việc cải thiện tỷ lệ SDD ở cả 3 thể nhẹ cân, thấp còi và gày còm thông qua việc thực hiện một cách hiệu quả hàng loạt các chương trình can thiệp dinh dưỡng cộng đồng [83], [91], [95]. Mặc dù Việt Nam được đánh giá là một quốc gia thành công trong việc giảm nhanh tỷ lệ SDD nói chung và SDD thấp còi nói riêng nhưng theo đánh giá của WHO hiện nay tỷ lệ này vẫn còn cao.
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[bookmark: _Toc10485338][bookmark: _Toc52120860][bookmark: _Toc66780668][bookmark: _Toc74575015][bookmark: _Toc93482278]Hình 1.8. Tình trạng suy dinh dưỡng của trẻ dưới 5 tuổi của Việt Nam [97].
Theo số liệu điều tra dinh dưỡng năm 2017 có khoảng 24% trẻ em dưới 5 tuổi thấp còi, 6% trẻ em dưới 5 tuổi gầy còm, 6% trẻ em dưới 5 tuổi thừa cân, hơn 50% trẻ em dưới 5 tuổi bị đói tiềm ẩn. Báo cáo cũng cảnh báo rằng thói quen ăn uống và việc cho trẻ ăn thực phẩm kém dinh dưỡng đã bắt đầu ngay từ những ngày đầu tiên khi trẻ mới ra đời. Như vậy, ngay từ giai đoạn đầu đời, trẻ em Việt Nam đã không nhận được dinh dưỡng tối ưu. 
Tỷ lệ SDD thể thấp còi ở trẻ em dưới 5 tuổi đã giảm từ 56,5% năm 1990 xuống còn 36,5% năm 2000, giảm khoảng 20% trong vòng một thập kỷ và cũng có xu hướng giảm nhanh hơn ở độ SDD nặng hơn. Năm 2010, tỷ lệ này còn 29,3% và đến năm 2015 còn 24,6%, năm 2018 vẫn còn 23,2% thuộc mức cao theo phân loại của WHO, nhưng gần đây theo Tổng Điều tra dinh dưỡng năm 2020 đã giảm xuống còn 19,6% (ở mức trung bình) [95], [231], [97].
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SDD thể thấp còi có xu hướng giảm dần ở cả 8 vùng sinh thái theo thời gian nhưng không đều; Tỷ lệ SDD thấp còi cao nhất ở vùng Tây nguyên (gần 50% năm 2002 xuống còn khoảng 35% năm 2011), tiếp đến là vùng Tây bắc, Đông bắc và Bắc trung bộ (khoảng 40% năm 2002 và giảm chậm còn khoảng 30-35% năm 2011). Các vùng còn lại là Duyên hải nam trung bộ, đồng bằng Sông cửu long, đồng bằng Sông hồng và đông Nam bộ, tuy có sự khác biệt về tỷ lệ SDD thấp còi năm 2002 (dao động trong khoảng từ 26% đến 34%) nhưng tính cho đến năm 2011, tỷ lệ này đã xấp xỉ bằng nhau và ở vào khoảng trên dưới 25%. Một điều đáng chú ý sự biến động về tỷ lệ SDD thấp còi tại vùng đông Nam bộ là khá lớn [95].
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[bookmark: _Toc74575017][bookmark: _Toc66780670][bookmark: _Toc52120862][bookmark: _Toc10485340][bookmark: _Toc93482280]Hình 1.10. Suy dinh dưỡng thấp còi khu vực thành thị, nông thôn tại một số thời điểm [95].
Hình 1.10: Với những số liệu của một số năm được thu thập, báo cáo cho thấy tỷ lệ SDD thấp còi ở Việt Nam theo 2 khu vực thành thị, nông thôn tại một số thời điểm. Có sự khác biệt khá lớn về tỷ lệ thấp còi ở khu vực thành thị và nông thôn. Ở khu vực thành thị vào những năm cuối 2000, tỷ lệ thấp còi đã gần về điểm đầu của mức trung bình theo ngưỡng đánh giá của Tổ chức Y tế Thế giới (22,6% năm 2006), trong khi ở nông thôn tỷ lệ này vẫn còn ở điểm giữa của mức cao (34,8% năm 2006). Nghiên cứu của Trần Thị Lan tại Quảng Trị, một tỉnh miền núi Trung bộ năm 2011 năm 2013 cho thấy tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ 12 - 36 tháng tuổi lần lượt là 66,5% [42], nhưng nghiên cứu của Nguyễn Thanh Hà tại Bắc Ninh thuộc đồng bằng Bắc bộ năm 2007 chỉ là 34,4% cũng cho thấy sự khác biệt về tỷ lệ thấp còi giữa hai vùng miền này. Điều này được lý giải bởi sự bất cập trong việc tiếp cận dịch vụ y tế, trình độ dân trí và khoảng cách giàu nghèo ngày càng lớn giữa khu vực nông thôn, miền núi so với các thành phố lớn và các khu đô thị. Tỷ lệ SDD giảm, nhưng vẫn còn cao tại các vùng núi, nông thôn trong khi tại các thành phố, khu đô thị có xu hướng tăng tỷ lệ trẻ thừa cân béo phì [22].
Theo nhóm tuổi, kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ SDD nhẹ cân tăng lên lúc trẻ 12 tháng tuổi, duy trì đều ở các tháng tuổi sau đó, trong khi đó tỷ lệ SDD thấp còi của trẻ tăng dần theo độ tuổi, tăng nhanh từ lúc trẻ 12 tháng tuổi và trẻ từ 12-36 tháng tuổi nằm trong số đối tượng có tỷ lệ SDD cao nhất, đặc biệt ở độ tuổi 24-36 tháng.
[image: ]
[bookmark: _Toc440898665][bookmark: _Toc462667489][bookmark: _Toc484439696][bookmark: _Toc10485341][bookmark: _Toc74575018][bookmark: _Toc66780671][bookmark: _Toc52120863][bookmark: _Toc93482281]Hình 1.11. Tỷ lệ suy dinh dưỡng theo nhóm tuổi [89].
Một số nghiên cứu khác cũng chỉ ra rằng, tỷ lệ SDD thấp còi ở nhóm trẻ dưới 6 tháng là thấp nhất, sau đó tăng nhanh vào thời kỳ trẻ 6-23 tháng là thời kỳ trẻ có nguy cơ bị SDD cao hơn do đây là thời kỳ trẻ cai sữa, ăn bổ sung, có nhiều ảnh hưởng đến lượng thức ăn hấp thụ được của trẻ và cũng là thời kỳ trẻ có nhu cầu dinh dưỡng rất cao. Khả năng miễn dịch tự nhiên giảm, dễ mắc các bệnh truyền nhiễm hơn và mẹ bắt đầu đi làm cũng là những lý do dẫn đến tỷ lệ SDD tại nhóm 6-23 tháng tuổi cao. Trẻ bị SDD thấp còi ở giai đoạn này dẫn đến nguy cơ thấp còi vào các giai đoạn tiếp theo. Do đó các nghiên cứu can thiệp dinh dưỡng cần tập trung tác động vào giai đoạn 1000 ngày vàng đầu đời (đặc biệt trẻ từ 6 - 23 tháng tuổi) [89].
[bookmark: _Toc92979769]1.5. Suy dinh dưỡng và nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
[bookmark: _Toc89964883][bookmark: _Toc92979770]1.5.1. Suy dinh dưỡng bệnh viện
Suy dinh dưỡng là một thuật ngữ rộng có thể được sử dụng để mô tả bất kỳ sự mất cân bằng dinh dưỡng nào; từ chế độ dinh dưỡng quá mức thường thấy ở các nước phát triển, đến chế độ dinh dưỡng thiếu dinh dưỡng ở nhiều nước đang phát triển, mà còn ở các bệnh viện và cơ sở chăm sóc nội trú ở các nước phát triển. Suy dinh dưỡng có thể phát triển do thiếu hụt trong khẩu phần ăn, liên quan đến tình trạng bệnh, do các biến chứng của bệnh cơ bản như hấp thu kém và mất quá nhiều chất dinh dưỡng, hoặc do sự kết hợp của các yếu tố nói trên [178], [210]. 
Suy dinh dưỡng có liên quan đến kết quả tiêu cực cho bệnh nhân, bao gồm tỷ lệ nhiễm trùng và biến chứng cao hơn [135], [111], [145], [123]. Theo dịch vụ Y tế quốc gia Anh (NHS), SDD không chỉ ảnh hưởng đến bệnh nhân, gia đình và người chăm sóc họ mà còn ảnh hưởng tới kinh tế tiêu tốn chi phí lên đến hơn 13 tỷ bảng mỗi năm [102]. Năm 2010, Jessie M.Hulst và cộng sự đã nghiên cứu và thấy trong 424 trẻ ở 44 bệnh viện ở Hà Lan có 62% trẻ có nguy cơ suy dinh dưỡng theo bộ công cụ Strongkids [149]. Năm 2013, một nghiên cứu đa trung tâm đã thực hiện ở 12 bệnh viện ở Ý, trong 144 trẻ (tuổi trung bình là 6,5 ± 4,5 năm), kết quả là 46 (32%) trẻ có nguy cơ thấp, 76 (53%) trẻ có nguy cơ trung bình và 22 (15%) trẻ có nguy cơ cao suy dinh dưỡng [211].
Kết quả nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng trẻ em nhập viện của Trần Minh Nguyệt (2014) tại Bệnh viện nhi Trung ương cho thấy có 17,6% trẻ vào viện bị SDD thể thấp còi, 17% SDD thể gầy còm, trong đó 82,96% trẻ SDD vào viện ở lứa tuổi dưới 24 tháng, cao nhất là ở lứa tuổi từ 13-24 tháng (30,22%) [50]; Kết quả nghiên cứu của Phạm Thu Hương và Cao Thu Hương (năm 2015) cho thấy tỷ lệ trẻ SDD thấp còi là 22,5%, tỷ lệ nhẹ cân là 18,2%, suy dinh dưỡng cấp tính là 18,1% và trong suốt thời gian nằm viện có 51% bệnh nhi sụt cân [37]. 
Tình trạng nhiễm khuẩn và SDD luôn có mối quan hệ phức tạp. Trẻ SDD có nguy cơ cao hơn mắc các bệnh nhiễm khuẩn và ngược lại [156]. SDD làm tăng biến chứng, làm kéo dài thời gian nằm viện do đó làm tăng chi phí điều trị [61]. Giảm được tỷ lệ SDD bệnh viện sẽ tiết kiệm được một số lượng lớn tiền cho các quốc gia nói riêng và toàn cầu nói chung. Để làm được điều đó cần làm hạn chế sự gia tăng của SDD bệnh viện.
[bookmark: _Toc89964884][bookmark: _Toc92979771]1.5.2. Đại cương về nhiễm khuẩn hô hấp cấp 
[bookmark: _Hlk86308293][bookmark: _Toc433528670][bookmark: _Toc74564674][bookmark: _Toc74565780]Nhiễm khuẩn hô hấp cấp (NKHHC) là một nhóm bệnh do vi khuẩn hoặc virus gây nên những tổn thương viêm cấp ở một phần hay toàn bộ hê thống đường hô hấp kể từ tai, mũi, họng cho đến phổi, màng phổi.
Nhiễm khuẩn hô hấp cấp không những có tỷ lê mắc bệnh cao mà còn bị mắc nhiều lần trong năm, trung bình 1 trẻ trong 1 năm có thể bị nhiễm khuẩn hô hấp cấp từ 3 -5 lần, làm ảnh hưởng đến sức khoẻ và tính mạng của trẻ, đổng thời làm giảm ngày công lao động của người mẹ [48], [16].
1.5.2.1. Nguyên nhân
Nguyên nhân gây nhiễm khuẩn hô hấp cấp do virus và vi khuẩn.
1.5.2.2. Các yếu tố nguy cơ
Nhiều công trình nghiên cứu ở các nước đang phát triển và ở nước ta đều có nhận xét chung về các yếu tố dễ gây nhiễm khuẩn hô hấp cấp ở trẻ em (yếu tố nguy cơ) [16], [46], [11]. 
- Trẻ sinh ra có cân nặng thấp (dưới 2500 gam);
- Suy dinh dưỡng cũng là yếu tố dễ mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp hơn ở trẻ bình thường và khi bị nhiễm khuẩn hô hấp cấp thì thời gian điều trị kéo dài hơn, tiên lượng xấu hơn.
- Không được nuôi dưỡng bằng sữa mẹ: nguy cơ tử vong do viêm phổi ở trẻ nhóm này cao hơn so với trẻ được nuôi dưỡng bằng sữa mẹ.
- Ô nhiễm nội thất, khói bụi trong nhà sẽ làm ảnh hưởng đến hoạt động bảo vê niêm mạc hô hấp, các lông rung, quá trình tiết chất nhầy cũng như hoạt động của các đại thực bào, sự sản sinh các globulin miễn dịch, do đó trẻ dễ bị nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
- Khói thuốc lá cũng là một yếu tố gây ô nhiễm không khí rất nguy hiểm cho trẻ nhỏ. Thời tiết lạnh, thay đổi là điều kiên thuận lợi gây nhiễm khuẩn hô hấp cấp ở trẻ em.
- Ngoài các yếu tố trên, nhà ở chật chội, vê sinh kém, đời sống kinh tế thấp, thiếu vitamin A cũng là những điều kiên làm trẻ dễ mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp. Thiếu vitamin A làm giảm đáp ứng miễn dịch của cơ thể và giảm khả năng biệt hoá của các tổ chức biểu mô dễ gây sừng hoá niêm mạc, đặc biêt là niêm mạc đường hô hấp và đường tiêu hoá, là nguyên nhân chính trẻ dễ bị mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
1.5.2.3. Phân loại nhiễm khuẩn hô hấp cấp
- Phân loại theo vị trí giải phẫu (vị trí tổn thương)
+ Lấy nắp thanh quản làm ranh giới để phân ra nhiễm khuẩn đường hô hấp trên và đường hô hấp dưới: nếu tổn thương phía trên nắp thanh quản là nhiễm khuẩn hô hấp trên; tổn thương dưới nắp thanh quản là nhiễm khuẩn hô hấp dưới.
+ Nhiễm khuẩn hô hấp trên là bệnh lý hay gặp và thường nhẹ, bao gổm các trường hợp viêm mũi - họng, VA, viêm amidan, viêm tai giữa, ho, cảm lạnh. Nhiễm khuẩn hô hấp dưới ít gặp hơn nhưng thường nặng, bao gổm các trường hợp viêm thanh quản, viêm khí quản, viêm phế quản, viêm tiểu phế quản và viêm phổi.
- Phân loại theo mức độ nặng nhẹ 
+ Phân loại theo mức độ nặng nhẹ hay được sử dụng trên lâm sàng để tiên lượng và điều trị các trường hợp nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
+ Nhiễm khuẩn hô hấp cấp ở trẻ em có thể có nhiều dấu hiệu lâm sàng, nhưng theo Tổ chức Y tế thế giới có thể dựa vào các triệu chứng như ho, thở nhanh, rút lõm lổng ngực và một số dấu hiệu khác để phân loại xử trí theo mức độ nặng nhẹ của bệnh.
Bệnh rất nặng: Trẻ có một trong các dấu hiệu nguy kịch dưới đây.
Viêm phổi nặng: Trẻ có dấu hiệu rút lõm lổng ngực.
Viêm phổi: Trẻ có dấu hiệu thở nhanh, không rút lõm lổng ngực.
Không viêm phổi (ho và cảm lạnh): Trẻ chỉ có dấu hiệu ho, chảy nước mũi, không thở nhanh, không rút lõm lổng ngực.
1.5.2.4. Chẩn đoán nhiễm khuẩn hô hấp cấp
Được xác định nhiễm khuẩn hô hấp cấp (ARI) khi trẻ được chẩn đoán chính một trong các bệnh: Viêm phế quản phổi; Viêm tiểu phế quản; Viêm phổi [82], [81], [16]. (chi tiết tại Phụ lục)
[bookmark: _Toc89964885][bookmark: _Toc92979772]1.5.3. Thực trạng nhiễm khuẩn hô hấp cấp
Nhiễm khuẩn hô hấp cấp là nguyên nhân tử vong hàng đầu ở trẻ nhỏ; chiếm khoảng 15% tử vong trẻ em dưới 5 tuổi [166], [238]. Dịch tễ học nhiễm khuẩn hô hấp cấp rất khác nhau trên thế giới. Khu vực Châu Á Thái Bình Dương (cộng gộp của 2 khu vực Đông Nam Á và Tây Thái Bình Dương) dẫn đầu về gánh nặng bệnh tật nhiễm khuẩn hô hấp cấp trẻ em [204], [238]. Về gánh nặng bệnh tật: năm 2015, nhiễm khuẩn hô hấp cấp tính ở trẻ em gây ra gần 900,000 tử vong dưới 5 tuổi, hơn 90% xảy ra tại các nước có thu nhập vừa và thấp [167]. Theo UNICEF (2021): riêng chỉ với viêm phổi đã làm chết nhiều trẻ em hơn bất kỳ bệnh truyền nhiễm nào khác, cướp đi sinh mạng của hơn 800.000 trẻ em dưới 5 tuổi mỗi năm, hoặc khoảng 2.200 trẻ em mỗi ngày và ước tính cứ 39 giây lại có một đứa trẻ chết vì viêm phổi; con số này bao gồm hơn 153.000 trẻ sơ sinh. Hầu như tất cả những cái chết này đều có thể phòng ngừa được. Trên toàn cầu, có hơn 1.400 trường hợp viêm phổi trên 100.000 trẻ em, hoặc 1 trường hợp trên 71 trẻ em hàng năm, với tỷ lệ mắc cao nhất xảy ra ở Nam Á (2.500 trường hợp trên 100.000 trẻ em); ở Tây Phi và Trung Phi (1.620 trường hợp trên 100.000 trẻ em) [228].
Với Việt Nam: Tổ chức Y tế thế giới (WHO) năm 2008 đã xếp Việt Nam vào nhóm 15 quốc gia có gánh nặng bệnh tật nhiễm khuẩn hô hấp cấp cao nhất, với ước tính 2,9 triệu trường hợp và 0,35 đợt nhiễm khuẩn hô hấp cấp/trẻ dưới 5 tuổi/ năm [204]. Mặc dù đạt được nhiều tiến triển tốt trong thời gian gần đây, gánh nặng bệnh tật nhiễm khuẩn hô hấp cấp tại Việt Nam vẫn cao gần gấp 10 lần các nước phát triển trong cùng khu vực như Úc, Nhật Bản (Bảng 1.1). WHO (2015) ước tính nhiễm khuẩn hô hấp cấp tính chiếm 11% tử vong dưới 5 tuổi tại Việt Nam, trong khi đó tử vong do suy giảm miễn dịch mắc phải như (HIV) và sốt rét cộng lại chiếm ít hơn 2% [257]. Gần đây theo báo cáo năm 2021 của UNICEF ước tính riêng tỷ lệ tử vong do viêm phổi ở trẻ [228].
Ở Việt Nam, NKHHC là lý do nhập viện phổ biến nhất tại các Bệnh viện nhi khoa [254], là nguyên nhân chính cho 39,9% số trường hợp nhập viện và 7,9% số ca tử vong tại bệnh viện [158]. Theo thống kê của chương trình phòng chống nhiễm khuẩn hô hấp cấp (NKHHC) thì trung bình mỗi năm một trẻ mắc nhiễm khuẩn hô hấp từ 3 đến 5 lần, trong đó 1-2 lần bị viêm phổi [63]. Số trẻ em viêm phổi chiếm 30-40% những trường hợp khám và điều trị tại các bệnh viện, gây ra 75% số ca tử vong do các bệnh hô hấp và 30-35% tử vong chung ở trẻ em [63]. D.N. Tran và cộng sự nghiên cứu trên 1082 bệnh nhi NKHHC cho thấy trẻ dưới 2 tuổi chiếm tới 86%. Virus hợp bào được tìm thấy trong 23,8% số đối tượng nghiên cứu, trong đó gặp nhiều nhất trong nhóm trẻ 6 - 23 tháng tuổi [224]. Nghiên cứu tình hình trẻ nhập viện do bệnh hô hấp tại khoa Nhi - Bệnh viện Bạch Mai, tỷ lệ viêm phổi là 30,5%. Tại khoa nhi - Bệnh viện Nguyễn Trí Phương, thành phố Hồ Chí Minh, tỷ lệ viêm phổi là 44%; tại khoa nhi Bệnh viện Tiền Giang 28,7% trẻ nhập viện là do viêm phổi. Tại Bệnh viện nhi đồng Cần Thơ, tỷ lệ trẻ khám do viêm phổi cấp tính là 37,3% và nhập viện do viêm phổi là 32,02% [11], [62]. Tại Bệnh viện nhi Trung ương tỷ lệ trẻ khám do NKHHC là 55,9%, số trẻ phải nhập viện là 4,62%. Trẻ vào viện trong tình trạng nặng chiếm 61,02% (có suy hô hấp) [81].
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[bookmark: _Hlk86308794] Mối quan hệ giữa thiếu dinh dưỡng và các bệnh nhiễm khuẩn là mối quan hệ nhân quả 2 chiều khá chặt chẽ. Suy dinh dưỡng làm tăng mức độ nghiêm trọng của bệnh và bệnh làm tăng mức độ suy dinh dưỡng. Thiếu dinh dưỡng làm giảm sức đề kháng của cơ thể và ngược lại nhiễm khuẩn là tình trạng suy sụp dinh dưỡng sẵn có của cơ thể [7]. Suy dinh dưỡng có thể tạo điều kiện cho mầm bệnh xâm nhập và lây nhiễm; hơn nữa, nó có thể làm tăng xác suất xảy ra nhiễm trùng thứ phát, do đó điều chỉnh cả cơ chế sinh bệnh và tiên lượng bệnh [117].
Một số bệnh truyền nhiễm cũng gây ra suy dinh dưỡng. Dường như có một vòng luẩn quẩn liên quan, suy dinh dưỡng làm tăng khả năng mắc bệnh và bệnh tật làm giảm lượng thức ăn do trẻ ăn kém. Các mối quan hệ giữa suy dinh dưỡng, suy giảm miễn dịch và nhiễm trùng rất phức tạp do những tác động nghiêm trọng mà một số bệnh nhiễm trùng gây ra đối với dinh dưỡng như nhiễm trùng đường tiêu hóa dẫn đến tiêu chảy, nhiễm trùng mạn tính gây suy mòn và thiếu máu; và ký sinh trùng đường ruột gây thiếu máu và thiếu chất dinh dưỡng [209]. Tiêu chảy cấp và viêm phổi xảy ra thường xuyên nhất trong 2-3 năm đầu đời của trẻ, khi khả năng miễn dịch bị suy giảm và khi trẻ lần đầu tiên tiếp xúc với mầm bệnh. Nhiễm trùng có thể ngăn chặn sự thèm ăn và ảnh hưởng trực tiếp đến quá trình chuyển hóa chất dinh dưỡng, dẫn đến việc sử dụng chất dinh dưỡng kém [116]. 
1.5.4.1. Nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp liên quan đến tình trạng suy dinh dưỡng của trẻ.
Nhiễm khuẩn đường hô hấp, như viêm phổi, xảy ra thường xuyên nhất trong 24-36 tháng đầu đời khi khả năng miễn dịch bị suy giảm và khi trẻ lần đầu tiên tiếp xúc với mầm bệnh. Sự kích thích phản ứng miễn dịch do nhiễm khuẩn đường hô hấp làm tăng nhu cầu về năng lượng đồng hóa có nguồn gốc chuyển hóa, điều này dẫn đến tình trạng dinh dưỡng bất lợi. Hơn nữa, bệnh nhiễm khuẩn đường hô hấp có thể làm mất đi các kho dự trữ protein và năng lượng quan trọng của cơ thể. Trong quá trình phản ứng miễn dịch, tiêu hao năng lượng tăng lên đồng thời với việc cơ thể bị nhiễm bệnh giảm lượng chất dinh dưỡng hấp thụ [119]. Ngoài ra, cân bằng nitơ âm dường như tương quan với giảm trọng lượng thực của cơ thể; điều này dẫn đến giảm lượng thức ăn và gây ra nhiễm khuẩn do tăng bài tiết nitơ [260], [194].
Theo Tomkins và Watson thì SDD và các bệnh nhiễm khuẩn là nguyên nhân chính của vấn đề sức khỏe tại cộng đồng. Trẻ bị các bệnh tiêu chảy kéo dài, viêm phổi, ho gà, lao, sởi ảnh hưởng đến sự phát triển làm giảm miễn dịch, giảm khả năng chống đỡ lại vi khuẩn và virus, giảm cân nặng dễ bị SDD và SDD kéo dài dễ mắc bệnh nhiễm khuẩn, dễ dàng chuyển thành nặng dẫn tới tử vong. Tuy vẫn còn các tranh luận về mối liên quan giữa thiếu dinh dưỡng với tỷ lệ mắc mới các bệnh NKHH cấp và tiêu chảy nhưng không mấy ai còn nghi ngờ về mối liên quan giữa chậm tăng trưởng và mức độ nặng của NKHH cấp và tiêu chảy [221], [21], [48]. Trong thời gian mắc nhiễm khuẩn, sự cân bằng nitơ âm tính xảy ra sau khi cảm sốt và nó tăng lên và tồn tại trong vài ngày đến vài tuần sau giai đoạn sốt. Do đó, suy dinh dưỡng có thể là hậu quả của nhiễm khuẩn đường hô hấp lặp đi lặp lại, thường gặp ở trẻ nhỏ [131]. 
Ở Mỹ, khoảng 100.000 ca tử vong mỗi năm do nhiễm khuẩn hô hấp cấp (ARI) ở trẻ em dưới 1 tuổi đã được báo cáo kể từ những năm 1980. Năm Quốc gia góp phần gây ra 85% số ca tử vong này là Brazil (40%), Mexico (19%), Peru (14%), Bolivia (7%) và Haiti (5%). Tổ chức Y tế Liên Mỹ (PAHO) ước tính rằng tỷ lệ tử vong do ARI thay đổi từ 2% đến 16%. Trong khi đó, ở các nước như Canada và Hoa Kỳ, tỷ lệ tử vong do NKHHC ở nhóm tuổi này là 2% [121].
1.5.4.2. Suy dinh dưỡng liên quan đến nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp
 Phần nhiều trẻ em trong 3 tháng đầu được bú mẹ phát triển toàn diện hơn, sau đó là chế độ ăn bổ sung không hợp lý, do mắc các bệnh nhiễm khuẩn lặp đi lặp lại, thiếu protein năng lượng có ảnh hưởng trực tiếp đến hệ thống miễn dịch, đặc biệt miễn dịch qua trung gian tế bào, các chức phận diệt khuẩn của bạch cầu đa nhân trung tính, bổ thể và bài tiết các globulin miễn dịch nhóm IgA. Người ta nhận thấy trẻ bị suy dinh dưỡng tuyến ức giảm thể tích và có biến đổi hình thái các mảng peyer ở ruột non cũng bị teo cùng với giảm các nang lympho bào. Thiếu protein năng lượng hay gặp nhất ở trẻ em, bà mẹ có thai, làm ảnh hưởng tới thai nhi. Chúng ta biết rằng các lympho bào T (tương thích ở tuyến ức) có vai trò quan trọng trong miễn dịch qua trung gian tế bào và các lympho bào B (tương thích ở tuỷ xương) chịu trách nhiệm về miễn dịch dịch thể nghĩa là tạo ra các kháng thể đặc hiệu của kháng nguyên tấn công cơ thể. Người ta nhận thấy ở những trẻ bị SDD đặc biệt là Kwashiorkor, số lượng lympho T luân chuyển giảm sút và quá trình tương thích của chúng bị rối loạn [7]. 
Nhiều kết quả nghiên cứu chứng minh rằng viêm phổi thường gặp ở trẻ suy dinh dưỡng và thường dẫn đến tử vong [168], đặc biệt ở trẻ dưới 24 tháng tuổi bị suy dinh dưỡng [202]. Mặc dù NKHHC do nhiều loại vi khuẩn gây ra, nhưng nguy cơ tử vong liên quan đến suy dinh dưỡng thường cao gấp 2-3 lần [201]. Do đó, viêm phổi và suy dinh dưỡng là hai trong số những nguyên nhân gây tử vong lớn nhất đối với bệnh tật ở trẻ em [126]. 
[bookmark: _Hlk86309154]Một nghiên cứu gần đây mô tả các đặc điểm lâm sàng và xét nghiệm của trẻ bị viêm phổi cho thấy tỷ lệ tử vong ở trẻ suy dinh dưỡng nặng tăng cao so với trẻ được nuôi dưỡng tốt [125]. Để xác định sự khác biệt tiềm ẩn về căn nguyên của bệnh viêm phổi giữa trẻ em có và không bị suy dinh dưỡng nặng, Chisti và cộng sự [126] đã thực hiện một nghiên cứu tổng quan định lượng mức độ suy dinh dưỡng mức độ vừa và nặng làm tăng nguy cơ tử vong ở bệnh viêm phổi. Họ phát hiện ra rằng trẻ bị viêm phổi và suy dinh dưỡng trung bình hoặc nặng có nguy cơ tử vong cao hơn. Đối với suy dinh dưỡng nặng, nguy cơ dao động từ 2,9 đến 121,2; tỷ lệ chênh lệch dao động từ 2,5 đến 15,1. Đối với suy dinh dưỡng trung bình, nguy cơ dao động từ 1,2 đến 36,5. Những kết quả này cho thấy mối liên quan đáng kể giữa suy dinh dưỡng vừa và nặng và tỷ lệ tử vong ở trẻ bị viêm phổi.
Bệnh viêm phổi ở trẻ suy dinh dưỡng thể marasmus và suy dinh dưỡng thể kwashiorkor phổ biến hơn so với các dạng suy dinh dưỡng khác [102]. Trẻ em dưới 2 tuổi, suy dinh dưỡng có liên quan đến sự gia tăng đáng kể tỷ lệ mắc NKHHC, viêm phổi nặng cũng làm tăng tỷ lệ tử vong [225], [182]. Trong một nghiên cứu được thực hiện với trẻ em bị suy dinh dưỡng nặng cho kết quả tỷ lệ tử vong ở trẻ em mắc bệnh Kwashiorkor là 13,4%. Tỷ lệ tử vong là 28% ở trẻ em chậm phát triển và 48,3% ở trẻ suy dinh dưỡng chưa được phân loại. Nguyên nhân chính gây tử vong ở trẻ dưới 18 tháng tuổi là mất nước và viêm phổi; ở trẻ 19-60 tháng tuổi là viêm phổi [242].
Nghiên cứu trên những trẻ em tại một bệnh viện ở Nepal, Alexis A. và cộng sự cho biết nguy cơ mắc NKHHC cao gấp khoảng ba lần ở những trẻ có SDD [218]. Có bằng chứng cho thấy suy dinh dưỡng gây ra sự suy giảm năng lực miễn dịch qua trung gian tế bào thu được, liên quan đến giảm albumin máu, giảm đáp ứng miễn dịch dịch thể [129]. Và suy dinh dưỡng dẫn đến suy giảm khả năng thực bào của đại thực bào, suy giảm sản xuất anion superoxide và giảm sản xuất cytokine [199], gây chậm biệt hóa đại thực bào [146]. 
Như vậy SDD và giảm khả năng miễm dịch đều có liên quan với nhiễm khuẩn hô hấp cấp và cải thiện tình trạng dinh dưỡng và khả năng miễn dịch có thể giúp làm hạ tỷ lệ mắc NKHHC [163], cải thiện tình trạng dinh dưỡng và tình trạng miễn dịch tế bào ở trẻ em nông thôn Bangladesh đã làm giảm nguy cơ mắc NKHHC [154].
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Thiếu kẽm thường thấy ở những trẻ thiếu máu và suy dinh dưỡng. Theo cách ước tính của WHO năm 2000, ở bất cứ nơi nào, khi tỷ lệ SDD thể thấp còi >20% được coi là thiếu kẽm [247]. Tình trạng thiếu kẽm cũng khá phổ biến ở những nước có thu nhập thấp và các nước đang phát triển trong đó đối tượng trẻ nhỏ là nhóm có tỷ lệ thiếu kẽm cao nhất [249].
Thiếu máu do thiếu sắt là loại thiếu máu hay gặp nhất, có thể kết hợp với thiếu acid folic nhất là phụ nữ trong thời kỳ có thai. Uớc tính toàn thế giới có tới hơn hai tỷ người bị thiếu sắt, trong đó hơn một tỷ người có biểu hiện thiếu máu. Tỷ lệ thiếu máu thiếu sắt ở trẻ em còn rất cao ở các nước đang phát triển: 53% ở Ấn Độ, 45% ở Indonesia, 37,9% ở Trung Quốc, và 31,8% ở Phillipines. Ở các nước phát triển tỷ lệ này thấp hơn: Mỹ (3-20%), Hàn Quốc (15%) [246].
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Kết quả ngiên cứu của Lê Danh Tuyên (năm 2009) cho thấy có mối liên quan giữa tình trạng thấp còi và thiếu máu (với OR = 3,39, p<0,05) [83]. Theo kết quả nghiên cứu Nguyễn Thanh Hà, trẻ từ 6-36 tháng tuổi bị SDD thấp còi có tỷ lệ thiếu máu và thiếu kẽm là 40,9% và 40,0% [22]. Kết quả nhiên cứu của Berger J, Nguyễn Xuân Ninh, Nguyễn Công Khẩn và cộng sự (năm 2006) cũng cho thấy việc kết hợp bổ sung sắt và kẽm cho trẻ sơ sinh có tác dụng cải thiện tình trạng vi chất dinh dưỡng và tốc độ phát triển của trẻ [113].
Trong những năm qua, Việt Nam đã đạt nhiều kết quả trong phòng chống các bệnh thiếu vi chất có ý nghĩa sức khỏe cộng đồng. 
Kết quả điều tra về tình trạng thiếu đa vi chất dinh dưỡng ở trẻ nhỏ tại các vùng nông thôn Việt Nam của Nguyễn Văn Nhiên và cộng sự [235]. Cho thấy: tỷ lệ thiếu kẽm, selenium, magnesium, và đồng là cao (86,9%, 62,3%, 51,9%, và 1,7%, theo thứ tự). Mặt khác 55,6% trẻ bị thiếu máu và 11,3% số trẻ bị thiếu vitamin A. Thiếu đồng thời từ 2 vi chất dinh dưỡng trở lên chiếm tới 79,4% trẻ. SDD thường kết hợp với thiếu vi chất dinh dưỡng, nghiên cứu của Nguyễn Thanh Hà cho thấy trẻ 6-36 tháng tuổi bị SDD thấp c̣òi có tỷ lệ thiếu máu, thiếu vitamin A và thiếu kẽm cao (tuần tự là 40,9%; 27,2% và 40,0%) [22].
Việt Nam đã thanh toán thiếu vitamin A lâm sàng trong giai đoạn 1995-2000 và tiếp tục duy trì cho đến nay. Kết quả này có được là do chương trình cho trẻ nhỏ 6-36 tháng tuổi uống viên nang vitamin A liều cao, hoạt động truyền thông, đa dạng hóa bữa ăn và trẻ nhỏ 6-36 tháng tuổi (VAC). Theo báo cáo của các bệnh viện những năm gần đây, hầu như không gặp các trường hợp khô mắt do thiếu vitamin A. Tuy nhiên thiếu vitamin A tiền lâm sàng vẫn là vấn đề có ý nghĩa sức khỏe cộng đồng.
Điều tra về thiếu máu ở trẻ em của Lê Thị Hợp tại một số vùng nông thôn ở ngoại thành Hà Nội, của Nguyễn Xuân Ninh tại vùng núi miền Bắc, của Cao Thị Thu Hương cho thấy tỷ lệ thiếu máu ở trẻ em Việt Nam vẫn còn ở mức rất cao tới 60-90% [35], [54], [147] .
Nghiên cứu điều tra tình hình thiếu vi chất ở 6 tỉnh miền núi phía Bắc của Nguyễn Xuân Ninh và cộng sự năm 2011 đã phát hiện thấy tỷ lệ thiếu máu ở trẻ em là 29,1%, thuộc mức trung bình về ý nghĩa sức khỏe cộng đồng. Tỷ lệ dự trữ sắt thấp (Ferritin<30ng/mL) là 49,1%. Trong số những trẻ thiếu máu, tỷ lệ thiếu máu do thiếu sắt (cả Hemoglobin và Ferritin thấp) là 52,9% [53]. Theo kết quả điều tra năm 2014-2015 của Viện dinh dưỡng, tỷ lệ thiếu máu ở trẻ em dưới 5 tuổi ở Việt Nam là 27,8%, tỷ lệ này cao hơn ở miền núi 31,2%, nông thôn (28,4%) và thấp hơn ở thành thị (22,2%) [53].
Nghiên cứu trên nhóm trẻ 6 - 23 tháng tuổi ở Phú Thọ cho thấy, tỷ lệ thiếu máu của trẻ 6-23 tháng là 53,6% [3].
 Điều tra ở 6 tỉnh miền núi phía Bắc của Nguyễn Xuân Ninh năm 2010 cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm trung bình là 81,2% cho trẻ em, như vậy vẫn ở mức rất cao so với thế giới, có ý nghĩa sức khỏe cộng đồng [53]. Phạm Vân Thúy điều tra ngẫu nhiên 586 trẻ 12-72 tháng tuổi ở 19 tỉnh trên toàn quốc (112 cụm: 56 cụm thành thị và 56 cụm nông thôn) vào năm 2010 cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm là 51,9%, tỷ lệ thiếu kẽm ở nông thôn cao hơn có ý nghĩa thống kê so với khu vực thành thị; tỷ lệ thiếu vitamin A là 10,1% [74]. Theo điều tra năm 2014-2015 của Viện dinh dưỡng, tỷ lệ thiếu kẽm ở trẻ em dưới 5 tuổi rất cao tới 69,4%, đặc biệt rất cao ở miền núi (80,8%), nông thôn (71,6%) và ở thành thị có thấp hơn nhưng vẫn khá cao (49,7%) [92]. Như vậy, thiếu kẽm cũng đang là một vấn đề sức khỏe được quan tâm ở Việt Nam.
[bookmark: _Toc92979775]1.7. Tình hình nghiên cứu bổ sung vi chất dinh dưỡng
Đối mặt với tình hình thiếu vi chất dinh dưỡng (VCDD) là vấn đề sức khỏe có ý nghĩa cộng đồng, các chương trình can thiệp là rất cần thiết. Các VCDD thường được sản xuất dưới dạng thuốc hoặc bổ sung trong thực phẩm. Các chế phẩm thuốc được sử dụng trong các chương trình ngắn hạn, nhằm bổ sung cho những đối tượng có nguy cơ bị thiếu hụt cao và thường ở những nơi mà tình trạng thiếu VCDD nghiêm trọng, có ý nghĩa cộng đồng. Biện pháp này nhằm cải thiện nhanh chóng các vấn đề được xác định rõ ràng. Những chương trình bổ sung chất dinh dưỡng đã được thực hiện như bổ sung viên nang Vitamin A, viên nang iod, viên sắt, vitamin K… ngoài ra, một số VCDD thiết yếu khác cũng được bổ sung bằng cốm, hoặc trộn lẫn thực phẩm. Việc bổ sung VCDD vào thực phẩm được coi là chiến lược trung và dài hạn trong phòng chống thiếu VCDD cộng đồng. Đây là biện pháp phù hợp với con đường tự nhiên bằng cách đưa vi chất qua thức ăn hàng ngày. Biện pháp này mang lại hiệu qủa cao với chi phí thấp.
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Một nghiên cứu can thiệp bổ sung kẽm và dung dịch điện giải trong 10 - 14 ngày đối với trẻ em bị tiêu chảy. Kết quả cho thấy ở trẻ em 6 tháng tuổi, bổ sung kẽm hàng ngày làm giảm thời gian của các đợt tiêu chảy cấp tính trong 12 giờ và tiêu chảy kéo dài là 17 giờ. Bổ sung kẽm có thể làm giảm khoảng 23% tỷ lệ tử vong do tiêu chảy ở trẻ em từ 12-59 tháng tuổi. Một số ít thử nghiệm đã được thực hiện về liệu pháp bổ sung kẽm trong nhiễm khuẩn đường hô hấp nghiêm trọng và vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến nghị bổ sung kẽm vào liệu pháp kháng sinh. Bổ sung kẽm hàng ngày cho tất cả trẻ em> 12 tháng tuổi trong số thiếu kẽm được ước tính để giảm tỷ lệ mắc tiêu chảy 11-23%. Tác động lớn nhất là trong việc giảm nhiều đợt tiêu chảy. Ảnh hưởng đến thời gian của các đợt tiêu chảy ít rõ ràng hơn, nhưng có thể giảm tới 9%. Kẽm cũng có hiệu quả trong việc giảm kiết lỵ và tiêu chảy kéo dài. Bổ sung kẽm cũng có thể ngăn ngừa khoảng 19% viêm phổi, tuy nhiên sự không đồng nhất giữa các nghiên cứu vẫn chưa được giải thích. Phân tích trên dữ liệu của các nghiên cứu có chất lượng tốt, các chất bổ sung kẽm được ước tính sẽ làm giảm 13% tử vong tiêu chảy và 20% tử vong do viêm phổi [192].
Một đánh giá hệ thống và phân tích gộp của Emily Tam trên 197 bài báo cho thấy hiệu quả của các chương trình bổ sung vi chất dinh dưỡng đã được chứng minh. So với giả dược không can thiệp, bổ sung kẽm làm giảm nguy cơ thiếu kẽm (RR= 0,37, 95%CI 0,22-0,62; p = 0,0001). Đồng thời, bổ sung kẽm cũng làm giảm tỷ lệ mắc các bệnh nhiễm khuẩn, như bệnh tiêu chảy (RR= 0,89, 95%CI: 0,82-0,97; p <0,008) [217]. Trên thực tế, kẽm ảnh hưởng nhất định tới khả năng đề kháng của cơ thể, đặc biệt đối với trẻ nhỏ, vì vậy thiếu kẽm làm tăng nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn. Bên cạnh đó, việc bổ sung kẽm hợp lý cũng giúp bảo vệ cơ thể hạn chế mắc các bệnh này. Brown và cộng sự đã phân tích 25 nghiên cứu thử nghiệm cộng đồng cho thấy, nhìn chung bổ sung kẽm có ý nghĩa trong việc phát triển chiều cao, với mức tăng trưởng trung bình khoảng 0,22SD. Ở những nghiên cứu bổ sung kẽm cho trẻ SDD thể thấp còi, mức tăng trung bình là 0,49SD [118]. 
Một nghiên cứu được tiến hành tại Ấn Độ trên trẻ nhũ nhi từ 7-120 ngày tuổi với chẩn đoán nhiễm khuẩn nặng, được bổ sung kẽm giúp giảm nguy cơ thất bại trong điều trị tới 40% (95%CI: 10-60%) [139]. Việc bổ sung kẽm làm giảm tỷ lệ mới mắc bệnh viêm phổi với OR=0,59 (95%CI=0,41-0,83) [53]. Liệu pháp sử dụng liều kẽm gấp 2 lần nhu cầu hàng ngày trên những trẻ bị viêm phổi trong khoảng 5 - 6 ngày hoặc dùng kéo dài cho đến khi trẻ khỏi cho thấy nhóm trẻ được bổ sung kẽm có thời gian mắc bệnh trung bình ngắn hơn một cách có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng [51].
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Bằng chứng về tác dụng của bổ sung sắt đối với kết quả thiếu máu được phổ biến rộng rãi. Các nghiên cứu thường kết hợp các chỉ số trạng thái sắt, chẳng hạn như ferritin huyết thanh hoặc bão hòa transferrin. Một phân tích tổng hợp gồm 21 bộ dữ liệu từ nghiên cứu can thiệp bổ sung sắt ở trẻ em trong độ tuổi từ 0 đến 12 tuổi đã tìm thấy sự khác biệt đáng kể về sự thay đổi trung bình về nồng độ hemoglobin giữa các nhóm điều trị và kiểm soát là 7,8 g/L, hoặc kích thước hiệu ứng là 1,49 (95%CI: 0,46-2,51) [196].
Nhiều nghiên cứu đã báo cáo khả năng tăng đáng kể nồng độ hemoglobin và giảm tỷ lệ thiếu máu liên quan tới bổ sung sắt cho trẻ nhỏ. Bổ sung sắt đồng thời cũng giúp cải thiện các chỉ số về tình trạng sắt khác như sắt huyết thanh, ferritin huyết thanh, bão hòa transferrin và protoporphyrin tự do [112],[151], [219].
[bookmark: _Toc43037429]1.7.1.3. Bổ sung Vitamin A
Trên thế giới, việc bổ sung VCDD vào thực phẩm để phòng chống thiếu VCDD được bắt đầu từ những năm 1990 ở Đan Mạch, nơi mà tỷ lệ trẻ em bị khô mắt và quáng gà do thiếu Vitamin A rất cao. Việc bổ sung tăng cường Vitamin A vào bơ thực vật đã thanh toán được nạn thiếu Vitamin A và khô mắt. 
[bookmark: _Toc43037430]1.7.1.4. Bổ sung các chế phẩm vi chất dinh dưỡng khác
Các chương trình tăng cường dinh dưỡng và VCDD được triển khai từ những năm giữa của thế kỷ 20 cho những quần thể dân cư có nguy cơ cao như sử dụng muối iot trong phòng chống bướu cổ, sử dụng sữa tăng cường vitamin D cho trẻ còi xương, tăng cường vitamin B và sắt vào ngũ cốc trong phòng bệnh beri beri và thiếu máu, và sử dụng bột mì có tăng cường acid folic phòng dị tật các ống thần kinh ở phụ nữ có thai. Các chương trình tăng cường vi chất vào thực phẩm đã triển khai trên 5 thập kỷ ở các nước đang phát triển mang lại nhiều hiệu quả tích cực. Bên cạnh đó, các yếu tố ảnh hưởng tới thành công của những chương trình này bao gồm kỹ thuật chế biến, kiến thức của người tiêu dùng và khả năng chi trả [191].
Các can thiệp kéo dài từ 2 đến 44 tháng và các công thức dạng bột chứa từ 5 đến 22 chất dinh dưỡng. Các kết quả chính của mối quan tâm có liên quan đến thiếu máu và tình trạng sắt. Tăng cường tại nhà bằng bột VCDD, so với không can thiệp hoặc giả dược, giảm 18% nguy cơ thiếu máu ở trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ (RR= 0,82, 95%CI: 0,76-0,90; 16 nghiên cứu; 9927 trẻ em; mức độ bằng chứng vừa phải) và thiếu sắt bằng 53% (RR=0,47, 95%CI: 0,39-0,56; 7 nghiên cứu; 1634 trẻ em; mức độ bằng chứng cao). Trẻ em nhận được bột VCDD có nồng độ hemoglobin cao hơn (2,74 g/L, 95% CI: 1,95-3,53; 20 nghiên cứu; 10,509 trẻ em) và tình trạng sắt cao hơn (12,93 g/L, 95% CI: 7,41-18,45; 7 nghiên cứu, 2612 trẻ em; mức độ bằng chứng vừa phải) khi theo dõi so với trẻ em được can thiệp kiểm soát. Các tác giả không tìm thấy ảnh hưởng đến cân nặng theo tuổi. Một số nghiên cứu báo cáo kết quả về tỷ lệ mắc bệnh (ba đến năm nghiên cứu cho mỗi kết quả) và định nghĩa khác nhau, nhưng bột VCDD không làm tăng tiêu chảy, nhiễm khuẩn hô hấp trên, sốt rét hoặc bệnh tật do mọi nguyên nhân. So với việc bổ sung sắt hàng ngày, việc sử dụng bột VCDD cho kết quả tương tự đối với thiếu máu (RR=0,89, 95%CI:0,58-1,39; 1 nghiên cứu; 145 trẻ em, bằng chứng thấp); nồng độ hemoglobin (-2,81 g/L, 95 % CI: 10,84-5,22; 2 nghiên cứu; 278 trẻ em, bằng chứng thấp) và tiêu chảy (RR=0,52, 95%CI: 0,38-0,72; một nghiên cứu; 262 trẻ em; độ tin cậy thấp). Dường như việc sử dụng bột VCDD có hiệu quả ở trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ từ 6 đến 23 tháng tuổi đang sống trong môi trường có tỷ lệ thiếu máu và sốt rét, bất kể thời gian can thiệp. Tuân thủ lượng dùng bột VCDD là khác nhau và trong một số trường hợp tương đương với việc đạt được ở trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ được bổ sung sắt tiêu chuẩn dưới dạng thuốc nhỏ hoặc xi-rô [133].
Nghiên cứu của YS Wong và cộng sự tìm hiểu tình hình thiếu VCDD và các yếu tố ảnh hưởng ở trẻ em sống ở Trung Quốc cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin A giảm xuống khoảng 10% trong năm 1995-2009. Tỷ lệ này tăng theo tuổi nhưng không có sự khác biệt đáng kể nào được tìm thấy giữa các giới tính. Tỷ lệ thiếu thiamin và vitamin B12 lần lượt là 10,5% ở Vân Nam và 4,5% ở tỉnh Trùng Khánh. Tỷ lệ thiếu vitamin D cao hơn vào mùa xuân và mùa đông. Tỷ lệ thiếu vitamin K là 3,3% trong năm 1998-2001 và phổ biến hơn ở khu vực nông thôn. Cả thiếu iốt và lượng iốt dư thừa đã được quan sát. Tỷ lệ bướu cổ được báo cáo ở Tây Tạng, Giang Tây, Cam Túc và Hồng Kông (3,5-46%). Tỷ lệ thiếu máu dao động từ 20% đến 40% trong giai đoạn 2007-2011. Tỷ lệ thiếu Sắt cao đã được tìm thấy ở Tây Tạng, Thiểm Tây và Giang Tô. Tỷ lệ thiếu Zn cao cũng được tìm thấy (50-70%) trong khoảng thời gian 1995-2006. Một số nghiên cứu báo cáo tỷ lệ thiếu Ca (19,6-34,3%). Mức độ thiếu hụt vitamin A, vitamin B12, Fe và Zn đáng kể hơn ở khu vực nông thôn so với khu vực thành thị [261].
[bookmark: _Toc52119793][bookmark: _Toc66780700][bookmark: _Toc74565777][bookmark: _Toc89964890][bookmark: _Toc92979777]1.7.2. Tình hình nghiên cứu bổ sung vi chất dinh dưỡng ở Việt Nan đối với trẻ em dưới 24 tháng tuổi
1.7.2.1. Bổ sung kẽm
Ở Việt Nam, Nguyễn Xuân Ninh và cộng sự bổ sung kẽm ở 146 trẻ 4- 36 tháng tuổi bị SDD. Kết quả cho thấy bổ sung kẽm có mức tăng cân nặng và chiều dài tốt hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng [184]. Nguyễn Thanh Hà thực hiện nghiên cứu trên 448 trẻ SDD thể thấp còi, và bổ sung kẽm cho 141 trẻ. Kết thúc 6 tháng can thiệp, nhóm trẻ được can thiệp có cân nặng trung bình tăng 1,27kg, cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng là 0,97 kg. Tương tự, chiều cao tăng 4,93cm cao hơn đáng kể so với ở nhóm chứng là 3,56cm. Các chỉ số Z-score cũng cải thiện rõ rệt Z-score chiều cao/ tuổi tăng 0,12 so với 0,04 ở nhóm chứng. Sau 6 tháng can thiệp, nhóm bổ sung kẽm tăng 6,75 g/L, cao hơn đáng kể so với ở nhóm chứng là 5,26 g/L. Tỷ lệ thiếu máu giảm có ý nghĩa thống kê ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Nồng độ kẽm tăng nhiều hơn ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Tỷ lệ thiếu kẽm đã giảm 33,8%, cao hơn so với 13,9% ở nhóm chứng. Bổ sung kẽm làm giảm rõ rệt số ngày và số lần cũng như tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn hô hấp kéo dài [22]. 
Cho tới nay, có ít nghiên cứu đánh giá hiệu quả bổ sung kẽm ở Việt Nam, kể cả đối với nhóm là đối tượng phụ nữ đang nuôi con bú hoặc trẻ em.
1.7.2.2. Bổ sung sắt
Bổ sung sắt có liên quan đến việc giảm nguy cơ thiếu máu. Các phân tích phân nhóm theo độ tuổi ở mức cơ bản cho thấy xu hướng giảm nguy cơ thiếu máu ở trẻ nhỏ hơn (nhóm 1-5 tháng và 6-11 tháng), so với trẻ lớn hơn (24-59 tháng). Đối với các kết cục thứ phát, bổ sung sắt làm tăng nồng độ hemoglobin, nồng độ ferritin huyết tương/ huyết thanh, giúp phát triển tinh thần, phát triển vận động và giảm nguy cơ thiếu sắt và thiếu máu do thiếu sắt. Bổ sung axit folic sắt đã được tìm thấy làm giảm đáng kể nguy cơ thiếu máu so với giả dược không can thiệp. Phân tích phân nhóm theo tần suất bổ sung cho thấy sự khác biệt đáng kể về nguy cơ thiếu máu khi bổ sung sắt-acid folic hàng ngày so với hàng tuần, với chế độ hàng tuần cho thấy lợi ích lớn hơn [217]. 
1.7.2.3. Bổ sung vitamin A
Ở Việt Nam đã có Chương trình Phòng chống thiếu vi chất dinh dưỡng như chương trình phòng chống thiếu vitamin A, bằng các hoạt động bổ sung vitamin A cho trẻ từ 6 - 36 tháng, 1 năm 2 lần; cho bà mẹ sau sinh uống vitamin A liều cao; bổ sung vitamin A cho những trẻ bị suy dinh dưỡng nặng, những trẻ bị tiêu chảy kéo dài, nhiễm khuẩn hô hấp dai dẳng. Chương trình phòng chống rối loạn do thiếu iốt bằng khuyến khích mọi gia đình sử dụng muối iốt và sản phẩm iốt (nước mắm, bột nêm) trong chế biến thức ăn. Chương trình phòng, chống thiếu máu dinh dưỡng bằng cách cho phụ nữ có thai uống viên sắt-acid folic trong suốt thai kỳ… các báo cáo cho thấy những chương trình này đều mang lại hiệu quả đáng kể.
1.7.2.4. Bổ sung các chế phẩm vi chất dinh dưỡng khác
Ở Việt Nam, tăng cương vi chất vào thực phẩm đã được các nhà dinh dưỡng áp dụng dựa vào kinh nghiệm của các nước phát triển. Hiện nay trên thị trường có nhiều sản phẩm được tăng cường vi chất như muối iot, đường tăng vitamin A, bột giàu VCDD, bánh quy tăng cường đa vi chất, nước mắm bổ sung sắt, sữa bổ sung VCDD… những sản phẩm này đã và đang góp phần tích cực vào phòng chống SDD cho trẻ em Việt Nam [22], [39], [86], [88]. Cho tới nay, các nghiên cứu can thiệp nhằm bổ sung các chất dinh dưỡng riêng lẻ như protein, kẽm, iod, và các vitamin A cho các kết quả chưa nhất quán. Nguyên nhân có thể do các quần thể dân cứ thiếu đồng thời nhiều chất dinh dưỡng. Mặt khác, phần lớn các can thiệp lại không tập trung vào lứa tuổi nhỏ nhất - là thời kì quan trọng nhất đối với phát triển và tăng trưởng chiều cao. Theo nhiều chuyên gia, việc can thiệp về thực phẩm, thông qua đường ăn uống là các can thiệp hiệu quả và bền vững, cần phải được quan tâm [186].
Nghiên cứu của Trần Thị Lan và cộng sự trên trẻ 12 - 36 tháng tuổi suy dinh dưỡng thấp còi ở dân tộc Vân Kiều và Pakoh Huyện Đakrông, Tỉnh Quảng Trị cho thấy, bổ sung đa vi chất trong 26 tuần có tác dụng đáng kể tới TTDD của trẻ. Nhóm trẻ được bổ sung đa VCDD có mức tăng chiều cao trung bình là 5,16 cm, mức tăng cân trung bình là 1,06 kg; cao hơn có ý nghĩa thống kê đối với nhóm chứng. Đặc biệt, tình trạng SDD ở nhóm không được can thiệp có xu hướng tăng lên trong khi ở nhóm được bổ sung đa VCDD giảm, đặc biệt giảm tỷ lệ SDD nhẹ cân. Nhóm trẻ được bổ sung đa VCDD có hiệu quả can thiệp tốt hơn nhóm đối chứng (20,3%) [42]. Nghiên cứu của Cao Thu Hương về sử dụng bột giàu năng lượng - đa vi chất phòng chống thiếu dinh dưỡng trẻ em 5 - 8 tháng tuổi ở huyện Đồng Hỷ, Thái Nguyên cho thấy có hiệu quả giảm rõ rệt tỷ lệ thiếu kẽm và thiếu Vitamin A, chỉ số Z-score (chiều dài/tuổi) và các chỉ số bệnh nhiễm khuẩn hô hấp và tiêu hóa đều được cải thiện rõ rệt ở các nhóm được can thiệp [87].
Nghiên cứu của Nguyễn Thị Hải Hà thực hiện can thiệp bổ sung VCDD cho trẻ em qua chế phẩm bột VCDD cho thấy những hiệu quả rõ rệt. Nhóm trẻ được bổ sung lyzin và VCDD có cải thiện rõ rệt về chiều cao là 6,82cm so với nhóm chứng chỉ 6,05 cm. Chỉ số z-score chiều cao theo độ tuổi tốt hơn có ý nghĩa thống kê ở nhóm được sử dụng bột VCDD so với nhóm chứng. Tương tự, chỉ số cân nặng/ chiều cao cũng cải thiện tốt hơn có ý nghĩa thống kê. Nhóm trẻ em SDD thể thấp còi có xu hướng tăng lên ở cả nhóm can thiệp và không can thiệp, tuy nhiên, nhóm can thiệp có xu hướng tăng chậm hơn nhóm chứng với hiệu quả can thiệp là 36% cho SDD thấp còi. Bổ sung VCDD cũng được chứng minh là có hiệu quả tới việc giảm các bệnh nhiễm khuẩn ở trẻ. Ở nhóm bổ sung VCDD, trong 6 tháng theo dõi, số lần mắc tiêu chảy trung bình ở trẻ là 1,77 lần, giảm 30,1% so với trước đó, số ngày mắc trung bình cũng giảm 25,7%. Những trẻ được can thiệp có số lần mắc các bệnh nhiễm khuẩn hô hấp trung bình là 3,89 lần, giảm 22,91 lần so với nhóm chứng, số ngày mắc trung bình cũng thấp hơn 19,4%. Đồng thời, nhóm được bổ sung VCDD có tỷ lệ trẻ mắc bệnh NKHHC trên 2 lần thấp hơn so với nhóm chứng [23], [86].
Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thúy Hồng can thiệp bổ sung sản phẩm giàu acid amin và VCDD bằng sản phẩm Viaminokid cho trẻ SDD thấp còi 1-3 tuổi tại 2 xã Tân Hoa và Giáp Sơn huyện Lục Ngạn, Bắc Giang và theo dõi tiếp 6 tháng sau khi dừng can thiệp cho thấy, có sự cải thiện rõ rệt cả về cân nặng và chiều cao ở nhóm được bổ sung acid amin và VCDD. Mức tăng cân trung bình ở nhóm can thiệp là 1,78kg, cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng 1,32kg. Chiều cao trung bình tăng lên ở nhóm can thiệp là 7,85cm cũng cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng chỉ cao lên trung bình 6,94cm. Các chỉ số z-score cân nặng theo tuổi, chiều cao theo tuổi và cân nặng theo chiều cao ở nhóm được can thiệp đều có cải thiện tốt hơn rõ rệt. Tỷ lệ SDD thấp còi ở nhóm can thiệp giảm 40% cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng chỉ giảm 20%. Sau dừng can thiệp 6 tháng, nghiên cứu tiếp tục khảo sát hiệu quả duy trì của chế phẩm, cho thấy cân nặng và chiều cao của trẻ vẫn tiếp tục tăng duy trì ở những trẻ em được bổ sung Viaminokid từ 6 tháng trước đó. Chỉ số Z-score và các thể SDD vẫn duy trì cải thiện tốt hơn ở nhóm đươc can thiệp so với nhóm còn lại. Nồng độ Hemiglobin, Ferritin, kẽm huyết thanh và các chỉ số miễn dịch IgA, yếu tố tăng trưởng IGF-1 cũng tăng ở nhóm được can thiệp. Đồng thời mức giảm tỷ lệ thiếu sắt, thiếu kẽm ở nhóm can thiệp là 18,8% và 46,2% cao hơn so với mức giảm ở nhóm chứng là 3,7% và 18,8%. Các tác giả cũng báo cáo tình trạng mắc các bệnh NKHHC, tiêu chảy ở nhóm can thiệp giảm hơn rõ rệt (43,8% và 15%) so với nhóm chứng (63,8% và 32,5%) [32].
Nguyễn Thanh Hà thực hiện nghiên cứu trên 448 trẻ SDD thể thấp còi, và bổ sung đa VCDD cho 161 trẻ thông qua chế phẩm Sprinkles. Kết thúc 6 tháng can thiệp, nhóm trẻ được can thiệp có cân nặng trung bình tăng 1,33kg, cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng là 0,97 kg. Tương tự, chiều cao tăng 4,89 cm cao hơn đáng kể so với ở nhóm chứng là 3,56 cm. Các chỉ số Z-score cũng cải thiện rõ rệt Z-score cân nặng/ tuổi tăng 0,29 so với 0,05, Z-score chiều cao/ tuổi tăng 0,22 so với 0,12, cân nặng/chiều cao tăng 0,33 so với 0,1 ở nhóm chứng. Tỷ lệ SDD thể nhẹ cân giảm 26,7% so với nhóm không can thiệp chỉ giảm 4,5%; thể thấp còi giảm 40,7% so với 18,5% ở nhóm chứng. Sau 6 tháng can thiệp, nhóm bổ sung sprikles tăng 8.33 g/L, cao hơn đáng kể so với ở nhóm chứng là 5,26 g/L. Tỷ lệ thiếu máu giảm có ý nghĩa thống kê ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Nồng độ kẽm tăng nhiều hơn ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Tỷ lệ thiếu kẽm đã giảm 30%, cao hơn so với 13,9% ở nhóm chứng. Bổ sung đa VCDD làm giảm tỷ lệ mắc nhiễm khuẩn hô hấp và tiêu chảy so với nhóm trẻ không được bổ sung VCDD [22].
[bookmark: _Toc74565778][bookmark: _Toc92979778][bookmark: _Hlk86309683]1.8. Sản phẩm đa vi chất Bibomix (MNP).
[bookmark: _Hlk86309742] Bibomix có thành phẩm gồm 10 vitamin và 05 khoáng chất, (tên viết tắt tiếng Anh của sản phẩm này là MNP). Bibomix sản xuất dưới dạng bột khô có màu trắng ngà, mùi vị tự nhiên được đóng gói với khối lượng tịnh: 60 gam (hộp 6 túi ×10 gói × 1gam), trong đó có chứa 10 vitamin và 5 khoáng chất thiết yếu giúp hấp thu tối đa các vi chất, đáp ứng đủ nhu cầu dinh dưỡng khuyến nghị cho trẻ em. Bibomix được dùng bổ sung trực tiếp vào các thức ăn chế biến sẵn tại nhà dưới dạng mềm hoặc nghiền nhuyễn mà không làm thay đổi mùi vị của trẻ, cho phép bổ sung vào bữa ăn của trẻ một liều lượng vi chất phù hợp và an toàn tại gia đình. Bibomix được sản xuất bởi trung tâm thực phẩm dinh dưỡng Ninfood thuộc Viện dinh dưỡng. Dây chuyền sản xuất sản phẩm được áp dụng theo hệ thống quản lý an toàn vệ sinh thực phẩm ISO 22000. Sản phẩm đã được đăng ký chất lượng tại Cục an toàn Vệ sinh thực phẩm - Bộ Y Tế. Viện dinh dưỡng không sử dụng bất kỳ nguyên liệu động vật nào trong quá trình sản xuất Bibomix [93]. 
[bookmark: _Toc74565889]

[bookmark: _Toc92979827]Bảng 1.3. Hàm lượng vi chất dinh dưỡng trong 1 gói Bibomix.
	Vi chất dinh dưỡng
	Hàm lượng và đơn vị
	Nhu cầu khuyên cáo (ngày)

	Vitamin A
	400 mcg
	300 - 500 mcg RAE [175]
350 - 400 mcg [159]

	Vitamin D
	5 mcg
	7 mcg [159]

	Vitamin E
	5 mg
	5 - 6 mg [175]

	Vitamin C
	30,0 mg
	15 mg [175]
25 - 30 mcg [159]

	Vitamin B1
	0,5 mg
	0.5 - 1mg

	Vitamin B2
	0,5 mg
	0,4 - 0,5 mg [128, 175]

	Vitamin B3 (Niacin)
	6 mg
	4 - 8 mg [159]

	Vitamin B6
	0,5 mg
	0,1 - 1,0 mg [175]

	Vitamin B12
	0,9 mcg
	0,4 - 0,5 mcg [159]

	Axit folic
	150 mcg
	80 - 150 mcg [174]
50 - 70 mcg [159]

	Sắt
	10 mg
	7 - 11 mg [175]

	Kẽm
	4,1 mg
	3 - 8 mg [175]

	Đồng
	0,56 mg
	0,44mg

	Selen
	17 mcg
	15 -120 mcg [160, 177, 213]

	Iot
	90 mcg
	90 - 130 mcg [175]




[bookmark: _Toc92979828]Bảng 1.4. Thành phần dinh dưỡng trong 1 gói Bibomix (1gam).
	Vi chất dinh dưỡng
	Hàm lượng và đơn vị
	 Khuyên nghị cho trẻ 6-23 tháng tuổi (%)

	Vitamin A
	400 mcg
	100

	Vitamin D
	5 mcg
	100

	Vitamin E
	5 mg
	100

	Vitamin C
	30 mg
	100

	Vitamin B1
	0,5 mg
	100

	Vitamin B2
	0,5 mg
	100

	Vitamin B3 (Niacin)
	6 mg
	100

	Vitamin B6
	0,5 mg
	100

	Vitamin B12
	0,9 mcg
	100

	Axit folic
	150 mcg
	100

	Sắt
	10 mg
	100

	Kẽm
	4,1 mg
	100

	Đồng
	0,56 mg
	100

	Selen
	17 mcg
	100

	Iot
	90 mcg
	100


(Khuyến nghị nhu cầu dinh dưỡng: Trace elements in human nutraition and healths)
[bookmark: _Hlk86309782]Bibomix dùng cho trẻ nhỏ từ 06 tháng - 59 tháng tuổi, nhưng phù hợp nhất cho lứa tuổi từ 06 - 23 tháng tuổi theo khuyến cáo của WHO và UNICEF, đây là giai đoạn đầu khi trẻ ăn dặm và cũng là thời điểm cuối khi trẻ thôi bú mẹ. Vì vậy Bibomix hướng tới những đối tượng trẻ em và trẻ nhỏ nói chung bao gồm cả trẻ bình thường, trẻ suy dinh dưỡng, trẻ bị bệnh và sau bị bệnh. Liều lượng sản phẩm được khuyến cáo sử dụng là ít nhất 60 gói sản phẩm trong 6 tháng, không sử dụng quá 180 gói trong 06 tháng, mỗi ngày chỉ dùng 01 gói trộn vào cháo, bột, hoặc cơm xay nhuyễn cho một lần ăn trong 30 phút, [93]. Trong quá trình sử dụng Bibomix, bố mẹ và người chăm sóc được hướng dẫn cách dùng và liều dùng, cũng như thường xuyên cập nhật các thông tin của người trực tiếp cho trẻ ăn hàng ngày và sử dụng Bibomix theo đúng chỉ định.
[bookmark: _Toc92979779]1.9. Khung lý thuyết nghiên cứu
[bookmark: _Toc50059716]Qua các tài liệu tham khảo về bệnh nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp trẻ em (ARI), tình trạng dinh dưỡng và sản phẩm đa vi chất Bibomix. Khung lý thuyết nghiên cứu “Hiệu quả bổ sung bột đa vi chất Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng của trẻ 6-23 tháng tuổi sau mắc và điều trị nhiễm khuẩn hô hấp cấp” được đưa ra (Hình 1.17).

Hình 1.13. Khung lý thuyết nghiên cứu “Hiệu quả bổ sung bột đa vi chất Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng của trẻ 6-23 tháng tuổi sau mắc và điều trị nhiễm khuẩn hô háp cấp”.TRẺ 06- 23 THÁNG TUỔI MẮC NHIỄM KHUẨN HÔ HẤP CẤP (ARI)
Đặc điểm nhân khẩu: 
- Giới; Tuổi;
- Khu vực sống;
- Con thứ mấy.
Chỉ số hóa sinh máu:
+ Sắt huyết thanh
+ Ferritin;
+ Transferrin
+ Kẽm huyết thanh
 Huyết học: Hemoglobin
Bổ sung bột đa vi chất Bibomix
- Vitamin;
- Vi chất
Đặc điểm thai sản:
+ Thai đủ/thiếu tháng
+ Đẻ thường hoặc mổ
+ Cân nặng lúc sinh;
+ Tiêm chủng


Tình trạng dinh dưỡng:
- Cân nặng; Chiều cao.
+ Chỉ số (score): HAZ; WAZ; WHZ; BAZ.
- Khẩu phần ăn; 
- Tiêu thụ thực phẩm
Đặc điểm bệnh ARI: 
- Mức độ;
- Số lần mắc;
- Kết quả điều trị
[bookmark: _Hlk79664809]Đặc điểm dinh dưỡng khi vào viện:
[bookmark: _Hlk79472697]- Cân nặng; Chiều cao.
+ Chỉ số (score): HAZ; WAZ; WHZ; BAZ.
Bà mẹ (bố):
- Tuổi;
- Học vấn; Nghề nghiệp
- Kiến thức, thực hành nuôi con dưới 24 tháng tuổi.
Tình trạng bệnh nhiễm khuẩn hô hấp cấp (ARI) sau can thiệp:
- Số đợt mắc;
- Kết quả điều trị

[bookmark: _Toc52119794][bookmark: _Toc66780701][bookmark: _Toc92979780][bookmark: _Toc50059717][bookmark: _Toc52119795][bookmark: _Toc66780702][bookmark: _Toc46240131][bookmark: _Toc50059718]Chương 2. ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc50059719][bookmark: _Toc52119796][bookmark: _Toc66780703][bookmark: _Toc74564689][bookmark: _Toc92979781]2.1. Địa điểm, đối tượng và thời gian nghiên cứu
[bookmark: _Toc10485072][bookmark: _Toc50059720][bookmark: _Toc52119797][bookmark: _Toc66780704][bookmark: _Toc89964895][bookmark: _Toc92979782]2.1.1. Địa điểm nghiên cứu
[bookmark: _Hlk86310973]Nghiên cứu được thực hiện tại khoa Hồi sức - cấp cứu, khoa Tổng hợp Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam.
Bệnh viện đa khoa tỉnh Hà Nam được thành lập năm 1954, là bệnh viện hạng I, quy mô 550 giường bệnh với đội ngũ cán bộ đủ điều kiện chuyên môn, dày dặn kinh nghiệm; bệnh viện có kỹ thuật, labo-xét nghiệm, các trang thiết bị chẩn đoán hiện đại…, đủ đáp ứng cho việc điều trị tất cả các mặt bệnh và thực hiện các nghiên cứu khoa học thuộc các lĩnh vực chuyên sâu. Bệnh viện được sự đầu tư của Nhà nước, Bộ y tế, tỉnh Hà Nam và đặc biệt sự đóng góp, nỗ lực của tập thể cán bộ viên chức của bệnh viện qua nhiều thế hệ. Bệnh viện gồm có 33 khoa, phòng, với 6 phòng chức năng và 20 khoa lâm sàng, 4 khoa cận lâm sàng và 3 khoa phục vụ. Sáu phòng chức năng gồm: phòng Tổ chức cán bộ, phòng Điều dưỡng, phòng Hành chính quản trị, phòng Kế hoạch tổng hợp, phòng Tài chính kế toán, phòng Vật tư trang thiết bị y tế. Bốn khoa cận lâm sàng gồm có khoa Xét nghiệm, khoa Giải phẫu bệnh, khoa Thăm dò chức năng, khoa X- quang. Ba khoa phục vụ tạo bệnh viện là khoa Dược, khoa Dinh dưỡng và khoa Phòng chống nhiễm khuẩn. Hai mươi khoa lâm sàng bao gồm: khoa Khám bệnh, khoa Cấp cứu, khoa Hồi sức cấp cứu - chống độc, khoa Nội 1, khoa Nội 2, khoa Nội 3, khoa Nội A, khoa Nhi, khoa Truyền nhiễm, khoa Ngoại, khoa Chấn thương, khoa Sản phụ, khoa Phẫu thuật gây mê hồi sức, khoa Phục hồi chức năng, khoa Tai mũi họng, khoa Mắt, khoa Răng hàm mặt, khoa Ung bướu, khoa Đông y, khoa Da liễu. Đến ngày 01 tháng 01 năm 2017 Bệnh viện sản nhi Hà Nam được tách ra từ Bệnh viện đa khoa tỉnh Hà Nam nhưng vẫn nằm trong khuôn viên của Bệnh viện đa khoa tỉnh. Khối nhi được chia ra thành 04 khoa là khoa Hồi sức - cấp cứu, khoa Tổng hợp, khoa Sơ sinh và phòng Khám. Khối nhi thực hiện các chức năng, nhiệm vụ chung của bệnh viện bao gồm cấp cứu, khám chữa bệnh và phòng bệnh, ngoài ra còn các khoa thuộc khối Sản, khối Phụ…bệnh nhi vào viện được sử dụng dịch vụ y tế tại đây. 
[image: Bản đồ tỉnh Hà Nam -- Vị trí tỉnh Hà Nam trên bản đồ hành chính Việt Nam -  YouTube]
[bookmark: _Toc66780705][bookmark: _Toc93482284][bookmark: _Toc10485073][bookmark: _Toc50059721][bookmark: _Toc52119798]Hình 2.1. Bản đồ hành chính tỉnh Hà Nam
[bookmark: _Toc66780706][bookmark: _Toc89964896][bookmark: _Toc92979783]2.1.2. Đối tượng nghiên cứu
2.1.2.1. Nghiên cứu mô tả: 
Đánh giá tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan của trẻ 6-23 tháng tuổi đang mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp đến điều trị tại Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam.
- Tiêu chuẩn lựa chọn:
[bookmark: _Hlk86310296]Các cặp mẹ và trẻ 6-23 tháng tuổi tại thời điểm điều tra đáp ứng những tiêu chuẩn sau đây
+ Đối với Trẻ:
[bookmark: _Hlk86310337]* Trẻ đang mắc nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp vào điều trị tại khoa Hồi sức- cấp cứu, khoa Tổng hợp, Bệnh viện sản nhi Hà Nam. 
* Trẻ được xác định chính xác ngày tháng năm sinh theo giấy khai sinh và nằm trong độ tuổi 6-23 tháng tính đến thời điểm vào viện.
+ Đối với Bà mẹ:
* Thường xuyên chăm sóc trẻ hàng ngày.
* Trực tiếp tham gia cùng trẻ tại thời điểm nghiên cứu.
* Không mắc bệnh tâm thần, rối loạn trí nhớ. 
* Đồng ý tham gia nghiên cứu.
- Tiêu chuẩn loại trừ: 
· Trẻ mắc bệnh bẩm sinh, bệnh di truyền như lùn tuyến yên, di chứng chất độc màu da cam; bệnh suy giảm miễn dịch, bệnh nội tiết, bệnh rối loạn chuyển hóa; bệnh mắc phải như di chứng chấn thương, di chứng bại liệt, nhiễm khuẩn nặng, cấp cứu…
· Trẻ thiếu máu nặng (Hemoglobin trong máu <70g/L được xác định là thiếu máu nặng [246].)
2.1.2.2. Nghiên cứu can thiệp:
 Đánh giá hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng, một số chỉ số hóa sinh và diễn biến bệnh nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp của những trẻ bị suy dinh dưỡng.
- Tiêu chuẩn lựa chọn: 
[bookmark: _Hlk86310488]Các cặp bà mẹ và trẻ được chọn từ nghiên cứu mô tả, đáp ứng những tiêu chuẩn sau đây:
+ Đối với Trẻ:
* Trẻ trong độ tuổi từ 6 -17 tháng tuổi (để đảm bảo trẻ nhiều tuổi nhất là 23 tháng tại thời điểm kết thúc can thiệp).
[bookmark: _Hlk86310770]* Trẻ có nguy cơ SDD thấp còi và SDD thấp còi (-4,0<HAZ<-1,5) được xác định bởi nghiên cứu mô tả ở giai đoạn 1.
[bookmark: _Hlk86310791]* Trẻ đủ tháng: thai được tính từ 38 tuần tuổi trở lên và cân nặng sau sinh ≥2500 gam.
[bookmark: _Hlk86310836]* Không mắc các bệnh dị tật bẩm sinh có ảnh hưởng đến nhân trắc, sinh hóa và huyết học. Không bị thiếu máu nặng và rất nặng (Hb từ <70g/L).
* Trẻ không bổ sung các vi chất dinh dưỡng (Vitamin A, kẽm, sắt, canxi) ngoài chương trình y tế Quốc gia tối thiểu 2 tháng tính tới thời điểm được chọn vào nghiên cứu.


+ Đối với Bà mẹ:
           * Tự nguyện tham gia và ký vào giấy đồng ý.
* Không mắc bệnh truyền nhiễm, bệnh tâm thần, rối loạn trí nhớ không thể trả lời được các câu hỏi phỏng vấn.
* Cam kết tuân thủ các hướng dẫn của nghiên cứu viên để tham gia đầy đủ các hoạt động nghiên cứu.
* Cam kết không tự ý sử dụng bất kỳ một loại chế phẩm vi chất dinh dưỡng nào cho trẻ trong quá trình tham gia nghiên cứu. Trong trường hợp cần cho trẻ uống, bà mẹ phải báo cho nghiên cứu viên và cộng tác viên.
[bookmark: _Toc10485074][bookmark: _Toc50059722][bookmark: _Toc52119799][bookmark: _Toc66780707][bookmark: _Toc89964897][bookmark: _Toc92979784][bookmark: _Hlk86310914]2.1.3. Thời gian nghiên cứu 
Nghiên cứu được thực hiện và lấy số liệu từ tháng 01 năm 2016 đến tháng 04 năm 2018.
Thời gian can thiệp và theo dõi trên 01 trẻ là 06 tháng.
Chi tiết thực hiện như sau:
· Tháng 01/2016 đến tháng 10/2017: lấy mẫu cho nghiên cứu mô tả và từ đó chọn đối tượng đủ tiêu chuẩn đưa vào nghiên cứu can thiệp.
· Từ tháng 10/2017 đến tháng 4/2018: những trẻ cuối cùng của nhóm can thiệp được tiếp tục nghiên cứu.
· Tháng 4/2018 đến tháng 12/2020: phân tích số liệu, viết báo cáo nghiên cứu.
[bookmark: _Toc50059723][bookmark: _Toc52119800][bookmark: _Toc66780708][bookmark: _Toc74564690][bookmark: _Toc92979785]2.2. Phương pháp nghiên cứu
[bookmark: _Toc10485076][bookmark: _Toc50059724][bookmark: _Toc52119801][bookmark: _Toc66780709][bookmark: _Toc89964899][bookmark: _Toc92979786]2.2.1. Thiết kế nghiên cứu
Nghiên cứu được chia làm 2 giai đoạn:
· Giai đoạn 1: nghiên cứu mô tả. 
Thiết kế nghiên cứu: mô tả cắt ngang
· Giai đoạn 2: nghiên cứu can thiệp 	 
Thiết kế nghiên cứu: nghiên cứu can thiệp lâm sàng ngẫu nhiên có đối chứng.
[bookmark: _Toc10485077][bookmark: _Toc50059725][bookmark: _Toc52119802][bookmark: _Toc66780710][bookmark: _Toc89964900]

[bookmark: _Toc92979787]2.2.2. Cỡ mẫu và phương pháp chọn mẫu cho nghiên cứu
2.2.2.1. Cỡ mẫu
[bookmark: _Hlk86379780]- Giai đoạn 1:
Để mô tả TTDD của trẻ 6-23 tháng tuổi, nghiên cứu áp dụng công thức tính cỡ mẫu ước tính cho một tỷ lệ [206]: 


Trong đó:
+ n: cỡ mẫu nghiên cứu.
+ Z2(1-α /2) = 1,962 (Với độ tin cậy 95%)
+ e = 0,05 (độ chính xác tuyệt đối)
  + p = 27,3% (tỷ lệ SDD thấp còi của trẻ 7-12 tháng tuổi, NKHHC tại Bệnh viện nhi Trung ương năm 2013 theo nghiên cứu của Trần Trí Bình [6]).
Tính được cỡ mẫu tối thiểu là 305 trẻ, cộng thêm 10% có thể từ chối tham gia; cỡ mẫu nghiên cứu tối thiểu là 336 trẻ. Thực tế đã điều tra được 523 trẻ.
· Giai đoạn 2:
Để tính cỡ mẫu cho mục tiêu can thiệp, đề tài đã sử dụng công thức tính cỡ mẫu cho can thiệp có đối chứng (2 nhóm), như sau:




Trong đó:
Zα =1,96 (với độ tin cậy 95%, tức là α=0,05: mức ý nghĩa thống kê, là xác suất của việc phạm phải sai lầm loại I (loại bỏ Ho khi nó đúng).
Zβ: =1,28 (với lực mẫu mong muốn 90%: xác suất của việc phạm phải sai lầm loại II; chấp nhận Ho khi nó sai).
δ: Độ lệch chuẩn của nghiên cứu trước.
Δ: Sự khác biệt giá trị trung bình mong muốn sau can thiệp giữa hai nhóm.

· Cỡ mẫu cho nhân trắc:
δ =0,34 (độ lệch chuẩn Z-score CC/T nhóm sprinkles và nhóm chứng sau 6 tháng can thiệp từ nghiên cứu của Nguyễn Thanh Hà năm 2011 [22]).
Δ=0,22 sự khác biệt giá trị trung bình HAZ-score mong muốn sau can thiệp giữa hai nhóm.
Thay các thông số vào công thức được n=51.
· Cỡ mẫu cho Hemoglobin:
δ =2,83 g/L (độ lệch chuẩn Hemoglobin nhóm sprinkles và nhóm chứng sau 6 tháng can thiệp từ nghiên cứu của Nguyễn Thanh Hà năm 2011 [22]).
Δ=2,0 g/L sự khác biệt giá trị trung bình Hb mong muốn sau can thiệp giữa hai nhóm.
Thay các thông số vào công thức được n=43.
· Cỡ mẫu cho kẽm huyết thanh:
δ =1,59 μmol/L (độ lệch chuẩn kẽm huyết thanh trẻ 7-12 tháng tuổi, NKHHC tại Bệnh viện nhi trung ương năm 2013 theo nghiên cứu của Trần Trí Bình [6]). 
Δ=1,0 μmol/L (sự khác biệt giá trị trung bình kẽm huyết thanh mong muốn sau can thiệp giữa hai nhóm).
Thay các thông số vào công thức được n=54.
· Cỡ mẫu cho Ferritin và Transferrin: đây là những trẻ đang nhiễm khuẩn nên không tính mẫu cho 2 chỉ số này.
· Cỡ mẫu cho điều tra khẩu phần: điều tra toàn bộ trẻ của 2 nhóm nghiên cứu.
Kết luận về cỡ mẫu: cho mỗi nhóm ở nghiên cứu can thiệp sẽ là 54 trẻ, cộng 10% cho bỏ cuộc, tổng số trẻ cần cho nghiên cứu tối thiểu là 60 trẻ/nhóm. Như vậy, tổng số đối tượng cần tuyển cho mục tiêu 2 là 120 trẻ với 60 trẻ được can thiệp bổ sung Bibomix và 60 trẻ không được can thiệp bổ sung Bibomix thuộc nhóm chứng.
[bookmark: _Hlk46003166]

2.2.2.2. Phương pháp chọn mẫu: 
· Giai đoạn 1:
[bookmark: _Hlk86380105]Nghiên cứu sử dụng phương pháp chọn mẫu thuận tiện. Tất cả bệnh nhi thỏa mãn tiêu chuẩn lựa chọn và không có tiêu chuẩn loại trừ được chọn vào nghiên cứu tới khi đủ cỡ mẫu tối thiểu cần thiết.
· Giai đoạn 2:
[bookmark: _Hlk86380147]Nghiên cứu sử dụng phương pháp chọn mẫu chủ đích từ danh sách bệnh nhi trong mục tiêu 1, thỏa mãn các tiêu chuẩn lựa chọn và không có các tiêu chuẩn loại trừ tới khi đạt đủ cỡ mẫu 120 bệnh nhi.
Sử dụng phương pháp lựa chọn ngẫu nhiên để phân bổ đối tượng nghiên cứu vào nhóm chứng và nhóm can thiệp theo thứ tự hồ sơ bệnh án: trẻ đầu tiên đủ tiêu chuẩn cho mục tiêu 2 đồng ý tham gia là đối tượng thuộc nhóm can thiệp, đối tượng tiếp theo thuộc nhóm chứng, tiếp theo nữa thuộc nhóm can thiệp…cho đến đủ cỡ mẫu nghiên cứu.
[bookmark: _Toc10485079][bookmark: _Toc50059726][bookmark: _Toc52119803][bookmark: _Toc66780711][bookmark: _Toc74564691][bookmark: _Toc92979788]2.3. Biến số, chỉ số và chỉ tiêu nghiên cứu
[bookmark: _Toc535070612][bookmark: _Toc535070986][bookmark: _Toc535344741][bookmark: _Toc10485080] Thông tin chung và thực hành nuôi dưỡng trẻ của bà mẹ: 
· Tuổi, giới của trẻ, con thứ, nghề nghiệp của mẹ, nghề nghiệp của bố, trình độ học vấn của mẹ, trình độ học vấn của bố, số lần trẻ đã mắc NKHHC.
· [bookmark: _Toc52119805]Thực hành của bà mẹ về thời điểm cho trẻ bú lần đầu, nuôi con bằng sữa mẹ, cho ăn bổ sung…
[bookmark: _Toc52119804][bookmark: _Toc66780713][bookmark: _Toc89964902][bookmark: _Toc92979789]2.3.1. Tình trạng dinh dưỡng
[bookmark: _Toc535070613][bookmark: _Toc535070987][bookmark: _Toc535344742][bookmark: _Toc10485081][bookmark: _Toc89964903][bookmark: _Toc92979790]2.3.2. Nhân trắc
- Biến số: chiều cao, cân nặng, tuổi, giới tính của trẻ tham gia nghiên cứu.
- Chỉ số nhân trắc gồm 3 chỉ số: cân nặng theo tuổi (CN/T); chiều dài theo tuổi (CD/T); cân nặng theo chiều dài (CN/CD) theo chuẩn WHO 2006 [248].
+ Phân loại TTDD cá thể theo Z-Score với các ngưỡng đánh giá như sau.
[bookmark: _Toc535070615][bookmark: _Toc535070989][bookmark: _Toc535344744][bookmark: _Toc10485083][bookmark: _Toc52119806]		      Kích thước đo được - Giá trị TB của Quần thể chuẩn	
Z-Score =  --------------------------------------------------------------------	
         			Giá trị độ lệch chuẩn của quần thể chuẩn (SD)


	[bookmark: _Toc471238139]
Z-Score
	Các chỉ số đánh giá

	
	Chiều dài/tuổi
	Cân nặng/tuổi
	Cân nặng/
chiều dài
	BMI/tuổi

	> 3
	
	
	Béo phì
	Béo phì

	> 2
	
	
	Thừa cân
	Thừa cân

	> 1
	
	
	Nguy cơ thừa cân
	Nguy cơ thừa cân

	0 (trung vị)
	
	

	< -1
	
	

	< -2
	Thấp còi 
	Nhẹ cân
	Gầy còm
	Gầy còm

	< -3
	Thấp còi nặng
	Thiếu cân nặng
	Gầy còm nặng
	Gầy còm nặng


Các điểm ngưỡng đánh giá tình trạng dinh dưỡng (Các số đo nằm trong các ô bôi đậm là thuộc giới hạn bình thường).
+ Phân loại mức độ suy dinh dưỡng thiếu cân (underweight) của nhóm trẻ (quần thể) theo WHO-1995 [244].
	[bookmark: _Ref528684270]Mức độ
	Tỷ lệ % hiện mắc thiếu cân

	Thấp
	< 10,0

	Trung bình
	10,0 - < 20,0

	Cao
	20,0 - < 30,0

	Rất cao
	≥ 30,0


+ Phân loại mức độ suy dinh dưỡng thấp còi (stunting) của nhóm trẻ (quần thể) theo WHO-2018 [231].
	Mức độ
	Tỷ lệ % hiện mắc thấp còi

	Rất thấp
	< 2,5

	Thấp
	2,5 - < 10,0

	Trung bình
	10,0 - < 20,0

	Cao
	20,0 - < 30,0

	Rất cao
	≥ 30,0




[bookmark: _Toc89964904][bookmark: _Toc92979791]2.3.3. Chỉ số Thực hành nuôi dưỡng trẻ nhỏ
Bú mẹ sớm lần đầu [250]: 
     Số trẻ < 24 tháng được bú mẹ trong vòng 1h đầu sau khi sinh

Tổng số trẻ < 24 tháng
Trẻ được ăn thức ăn bổ sung đúng thời điểm [250]: 
 Số trẻ 6 - 8 tháng đã được ăn bổ sung
    
Tổng số trẻ 6 - 8 tháng
Trẻ bú chai, bình [250]:
Số trẻ <24 tháng ngày hôm qua được bú chai, bình

Tổng số trẻ < 24 tháng
[bookmark: _Toc89964905][bookmark: _Toc92979792]2.3.4. Chỉ số hóa sinh, huyết học
· [bookmark: _Toc66780714][bookmark: _Toc457112187][bookmark: _Toc457113741]Hemoglobin máu.
· [bookmark: _Toc66780715]Kẽm huyết thanh.
· [bookmark: _Toc66780716]Ferritin huyết thanh
· [bookmark: _Toc66780717]Transferrin huyết thanh
[bookmark: _Toc66780718]Phương pháp xét nghiệm và ngưỡng đánh giá:
[bookmark: _Toc66780719]Các xét nghiệm được tiến hành tại khoa xét nghiệm của Bệnh viện sản nhi Hà Nam
Hemoglobin: được xét nghiệm bằng phương pháp đo quang, bước sóng 540nm sử dụng máy Celltac es, Model MEK - 7300K (Nihon Kohden) xuất xứ tại Nhật Bản, đạt chứng chỉ ISO 9001: 2008, ISO 13485: 2000, ISO 13485: 2003, và sử dụng dung dịch kiểm chứng (QC: Quality Control) theo hướng dẫn của nhà sản xuất. Trong 1 lần xét nghiệm, Hb được định lượng liên tiếp 2 lần, lấy kết quả trung bình để phân tích, trong trường hợp giá trị kết quả 2 lần sai khác nhau >5%, Hb sẽ được định lượng lại. Trẻ có nồng độ Hemoglobin trong máu <105g/L được xác định là thiếu máu, trẻ có nồng độ Hemoglobin trong máu <70g/L được xác định là thiếu máu nặng [246], [40], [255], [165].
[bookmark: _Toc535070616][bookmark: _Toc535070990][bookmark: _Toc535344745][bookmark: _Toc10485084]Iron, ferritin và transferrin Zinc huyết thanh: Sử dụng máy AU480 Beckman Coulter, Model: AU480 Xuất sứ Nhật Bản, đạt chứng chỉ ISO 13485: 2003. Iron phương pháp đo quang, phép đo điểm cuối, bước sóng chính (Firstly): 600nm. Ferritin phương pháp đo quang; phép đo đa điểm (fixtime) bước sóng chính (Firstly): 600nm. Transferrin phương pháp đo quang, phép đo điểm cuối (end point) bước sóng chính (Firsly): 540nm. Zinc phương pháp đo quang, phép đo điểm cuối (end point), bước sóng chính (Firstly): 570nm, bước sóng phụ (Second): 700nm. Ngưỡng để coi dự trữ sắt thấp là [193], [256], [246]:
· ferritin huyết thanh <12 g/L khi CRP (protein C reactive) âm tính
· hoặc ferritin huyết thanh <30 g/L khi CRP dương tính
· hoặc transferrin huyết thanh > 360 mg/dL
Kẽm huyết thanh: được định lượng theo phương pháp quang phổ hấp phụ nguyên tử (AAS: Atomic Absorption Spectro-photometry, bước sóng 213,8nm). Đánh giá tình trạng thiếu kẽm dựa vào hướng dẫn của WHO và tổ chức tư vấn kẽm quốc tế. Thiếu kẽm được xác định khi nồng độ kẽm trong huyết thanh <9,9 μmol/L (hay< 65 μg/dL) [148], [259], [120]. 
[bookmark: _Toc471244668][bookmark: _Toc535070619][bookmark: _Toc535070993][bookmark: _Toc535344748][bookmark: _Toc10485087][bookmark: _Toc50059727][bookmark: _Toc52119807][bookmark: _Toc66780720][bookmark: _Toc74564692][bookmark: _Toc92979793]2.4. Phương pháp thu thập thông tin
[bookmark: _Toc52119808][bookmark: _Toc66780721][bookmark: _Toc89964907][bookmark: _Toc92979794][bookmark: _Toc535070620][bookmark: _Toc535070994][bookmark: _Toc535344749][bookmark: _Toc10485088]2.4.1. Cán bộ điều tra: 
[bookmark: _Hlk86381110]Điều tra viên là cán bộ của khoa Hồi sức-cấp cứu Bệnh viện sản nhi Hà Nam được tập huấn thống nhất phương pháp phỏng vấn các bộ câu hỏi liên quan đến đề tài; tập huấn lại phương pháp thu thập các kích thước nhân trắc, lấy mẫu máu. Trong suốt thời gian nghiên cứu, cán bộ phụ trách phần việc nào chịu trách nhiệm phần việc đó, không thay đổi. 
[bookmark: _Toc52119809][bookmark: _Toc66780722][bookmark: _Toc89964908][bookmark: _Toc92979795]2.4.2. Công cụ thu thập số liệu
Số liệu được thu thập bằng một bệnh án nghiên cứu đươc thiết kế dựa trên ý kiến chuyên gia, bao gồm các thông tin:
· Nhóm thông tin về đặc điểm chung: tuổi, giới, nơi ở, tuổi bố mẹ, trình độ học vấn của bố mẹ, tuổi thai, cân nặng sơ sinh, đặc điểm tiêm chủng.
· Nhóm thông tin liên quan tới đặc điểm bệnh NKHHC của trẻ: ngày vào viện, ngày ra viện, chẩn đoán, mức độ lâm sàng, số lần NKHHC tính từ khi sinh, số lần nhập viện, kết quả điều trị.
· Nhóm thông tin về đặc điểm chăm sóc, nuôi dưỡng: 
·  Đặc điểm nuôi con bằng sữa mẹ: bú lần đầu sau sinh, được bú sữa non, ăn/uống trước bú lần đầu, chế độ ăn trong 6 tháng đầu.
·  Đặc điểm liên quan tới cho ăn bổ sung: thời gian cho ăn dặm, số bữa ăn dặm.
· Nhóm thông tin kiến thức của bà mẹ: về chế độ ăn của phụ nữ có thai, câng nặng tăng lên khi mang thai, chế độ ăn của phụ nữ cho con bú, lợi ích của nuôi con bằng sữa mẹ, cách nuôi con bằng sữa mẹ, thời gian nuôi con bằng sữa mẹ; cách chăm sóc khi con bị tiêu chảy, chăm sóc khi bị NKHHC…
[bookmark: _Toc52119810][bookmark: _Toc66780723][bookmark: _Toc89964909][bookmark: _Toc92979796]2.4.3. Kỹ thuật thu thập thông tin 
[bookmark: _Hlk86380906]- Phỏng vấn thông tin chung và kiến thức thực hành dinh dưỡng của các bà mẹ
Các thông tin chung và kiến thức - thực hành dinh dưỡng của các bà mẹ được thu thập bằng phương pháp phỏng vấn trực tiếp các bà mẹ của trẻ với công cụ là bộ câu hỏi đã được thiết kế sẵn. Các điều tra viên được tập huấn thống nhất phương pháp phỏng vấn, các nội dung phỏng vấn cụ thể trước khi tham gia vào phỏng vấn. Cuộc phỏng vấn được thực hiện tại Bệnh viện khi các bà mẹ cho trẻ đến khám bệnh. Các nội dung của câu hỏi phỏng vấn bao gồm: 
·  Các thông tin chung về đặc điểm kinh tế, văn hóa của hộ gia đình trẻ và bố mẹ của trẻ.
·  Thực hành nuôi dưỡng trẻ của bà mẹ như: chăm sóc thai nghén, nuôi con bằng sữa mẹ, cho trẻ ăn bổ sung, chăm sóc trẻ khi trẻ bị bệnh (bệnh tiêu chảy và nhiễm khuẩn hô hấp cấp ở trẻ).
·  Thực hành phòng chống thiếu vi chất cho trẻ.
· Phỏng vấn về khẩu phần
Điều tra khẩu phần bằng phương pháp hỏi ghi 24 giờ qua:
· Điều tra viên hỏi ghi toàn bộ thực phẩm mà trẻ ăn uống trong 24 giờ qua tính đến thời điểm điều tra [4].
· Hỏi tất cả các thực phẩm mà trẻ đã ăn uống (trừ nước trắng), bao gồm ăn tại nhà và bên ngoài nhà, ăn riêng và ăn chung cùng gia đình. Đối với bữa ăn của trẻ tại trường mầm non, cô giáo và điều tra viên phối hợp thực hiện việc ghi chép khẩu phần bữa ăn đó. 
Hỏi ghi khẩu phần 24 giờ qua cũng được thực hiện tại thời điểm kết thúc can thiệp, nhằm so sánh đánh giá sự thay đổi trong đáp ứng khẩu phần của trẻ.
· Thu thập thông tin về nhân trắc [143], [248].
Tuổi: tuổi trẻ được tính theo tháng, xác định theo WHO-2006:
· Trẻ 6 tháng tuổi: trẻ tròn 6 tháng đến 6 tháng 29 ngày
· Trẻ 11 tháng tuổi: trẻ tròn 11 tháng đến 11 tháng 29 ngày.
· Trẻ 23 tháng tuổi: trẻ tròn 23 tháng đến 23 tháng 29 ngày.
Giới tính: giới tính của trẻ được thu thập bằng bộ câu hỏi.
Cân nặng: kỹ thuật cân
· Dụng cụ: sử dụng cân Seca lòng máng của Đức với độ chính xác 10g.
· Chuẩn bị cân: để đảm bảo độ chính xác, trước khi triển khai cân vào mỗi buổi, cân được kiểm tra và điều chỉnh về số 0. Cân được đặt ở vị trí ổn định, chắc chắn, bằng phẳng. Cân trẻ vào buổi sáng; khi cân trẻ chỉ mặc quần áo gọn nhẹ nhất. Người cân đặt trẻ nằm giữa máng cân; đọc và ghi kết quả theo kg với 1 số lẻ.
Chiều dài nằm: kỹ thuật đo
·  Dụng cụ: sử dụng thước bằng gỗ 2 mảnh của UNICEF, có độ chia chính xác tới 0,1cm.
· Xác định chiều dài nằm của trẻ: thước được đặt trên bàn chắc chắn. Bỏ tất, giầy dép, mũ... của trẻ. Đặt trẻ nằm ngửa trên mặt thước, đảm bảo 9 điểm chạm: đỉnh chẩm, 2 vai, 2 mông, 2 bắp chân, 2 gót chân, trục của cơ thể trẻ trùng với trục của thước. Một người giữ đầu trẻ để cho mắt trẻ hướng thẳng lên trần nhà, đỉnh đầu chạm vào êke chỉ số 0. Người thứ 2 giữ thẳng 2 đầu gối của trẻ sao cho 2 gót chân chạm nhau, tay kia đẩy êke di động áp sát vào 2 bàn chân sao cho bàn chân thẳng đứng, vuông góc với mặt thước.
Kết quả được ghi theo đơn vị cm với 1 số lẻ và được đo 3 lần; nếu 1 trong 3 lần đo có sai số ≥0,3cm so với các lần đo khác thì phải đo lại; chiều dài nằm được lấy từ số trung bình của 3 lần đo có kết quả gần nhau (Gibson Reference-2005).
· Xét nghiệm máu
	[image: ]
	[image: ]


[bookmark: _Toc93482285]Hình 2.2. Máy xét nghiệm
· Tất cả các xét nghiệm huyết học/hóa sinh được thực hiện tại khoa xét nghiệm của bệnh viện trước và sau can thiệp, bằng máy sinh hóa tự động AU 480 Beckman coulter, Model: AU480, hãng sản xuất Beckman Coulter xuất sứ tại Nhật Bản. và máy huyết học Celltac ES, Model: MEK-7300K của hãng Nihon Kohden sản xuất tại Nhật Bản, đạt chứng chỉ ISO 9001: 2008, ISO 13485: 2003.
· Tất cả trẻ tham gia nghiên cứu được lấy mẫu máu tĩnh mạch 2 lần, mỗi lần lấy 3ml vào buổi sáng (7-10 giờ), lần thứ nhất vào thời điểm trước khi can thiệp, lần thứ hai sau khi kết thúc can thiệp.
· Các dụng cụ phân tích máu, ống nghiệm là loại chuyên dùng cho xét nghiệm máu có xét nghiệm kẽm… được tráng rửa bằng HCl 1%, sấy khô trước khi dùng để loại trừ nhiễm vi khoáng từ môi trường.
· Mẫu máu được cho vào ống nghiệm không chống đông (Vacuette, Greiner Bio One) và chuyển ngay tới Labo và được ly tâm 3000 vòng /phút trong 10 phút. Mẫu huyết thanh được tách vào ống Eppendorf, bảo quản ở nhiệt độ -40oC bằng tủ lạnh Haies Model: Dw - 40L262 sản xuất tại Trung Quốc, và được phân tích sau khi kết thúc can thiệp. 
[bookmark: _Toc10485089][bookmark: _Toc50059728][bookmark: _Toc52119811][bookmark: _Toc66780725][bookmark: _Toc74564693][bookmark: _Toc92979797]2.5. Tổ chức thực hiện can thiệp
[bookmark: _Hlk86380618]Nhân lực chính cho nghiên cứu: cán bộ của khoa Hồi sức-cấp cứu Bệnh viện Sản-Nhi tỉnh Hà Nam và nghiên cứu sinh.
[bookmark: _Toc52119812][bookmark: _Toc66780726][bookmark: _Toc89964911][bookmark: _Toc92979798]2.5.1. Tuyển chọn và tập huấn điều tra viên
·  Tuyển chọn điều tra viên
· Bác sĩ chuyên ngành nhi, Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam. Điều tra viên là những người trực tiếp khám, chẩn đoán, phân loại đối tượng và tư vấn trực tiếp cho bà mẹ của trẻ về phương pháp điều trị và mời tham gia nghiên cứu.
· Điều dưỡng nhi khoa, Bệnh viện sản nhi Hà Nam, trực tiếp phỏng vấn bộ câu hỏi, đồng thời thực hiện công việc theo dõi. 
· Tập huấn điều tra viên: tất cả cán bộ tham gia nghiên cứu được tập huấn nắm rõ về mục tiêu nghiên cứu, đối tượng nghiên cứu, cách lựa chọn trẻ tham gia nghiên cứu, các chỉ số, phương pháp thu thập số liệu và cách thức đánh giá các chỉ số nghiên cứu. Điều tra viên cũng được tập huấn việc phỏng vấn dựa vào bộ câu hỏi cũng như quy trình thực hiện nghiên cứu.
[bookmark: _Toc52119813][bookmark: _Toc66780727][bookmark: _Toc89964912][bookmark: _Toc92979799]2.5.2. Thực hiện nghiên cứu can thiệp
· Bước 1: chuẩn bị
· Gặp, tư vấn và giới thiệu mục tiêu, nội dung nghiên cứu và các thông tin liên quan cho bố mẹ của trẻ tham gia nghiên cứu. 
· Bố mẹ của trẻ ký giấy cam kết tham gia.
· Bước 2: tiến hành thu thập thông tin trước can thiệp
· Thời điểm: ngay khi trẻ vào viện và tại thời điểm trẻ được xuất viện.
· Thu thập các thông tin nhân trắc, chỉ số lâm sàng và cận lâm sàng của trẻ. 
· Sử dụng kết quả đo lường và khảo sát đã phân tích trong giai đoạn đầu. 
· Bước 3: 
Nhóm bổ sung Bibomix:
· Bắt đầu bổ sung khi trẻ ra viện 
· Bố mẹ của trẻ được hướng dẫn sử dụng sản phẩm theo hướng dẫn của nhà sản xuất [93]:
· Mỗi ngày 01 gói sản phẩm Bibomix (1 gram) trong 6 tháng
· Dùng theo các bước: 
· Bước 1: mở gói sản phẩm 
· Bước 2: cho hết gói sản phẩm vào thức ăn nấu chín của trẻ
· Bước 3: trộn đều vào một phần thức ăn.
· Bước 4: ưu tiên cho trẻ ăn hết lượng thức ăn đã trộn Bibomix trước, sau đó cho trẻ ăn phần thức ăn còn lại.
· Bảo quản sản phẩm ở nơi thoáng mát, tránh ánh sáng trực tiếp và dùng trong 24 tháng kể từ ngày sản xuất.
· Nếu có ngày quên không ăn, ngày hôm sau sử dụng bình thường, không ăn bù.
· Sản phẩm Bibomix được phát cho trẻ 1 tháng một lần (30 gói).
· Nếu tháng có ngày thứ 31 thì cũng chỉ phát 30 gói, ngày thứ 31 tạm nghỉ vì theo khuyến cáo không dùng quá 180 gói trong 6 tháng điều trị.
· Nhóm 4 cộng tác viên được đào tạo, mỗi cộng tác viên phụ trách theo dõi 15 trẻ của nhóm bổ sung Bibomix. Hàng tuần, cộng tác viên trao đổi với bà mẹ qua điện thoại hoặc gặp trực tiếp (khi có điều kiện) để nhắc nhở việc tuân thủ chế độ can thiệp, tình hình sức khỏe của trẻ, giải đáp các thắc mắc của cha mẹ trẻ. Thường xuyên báo cáo tình hình của trẻ cho nghiên cứu sinh.
· Nghiên cứu sinh kiểm tra ngẫu nhiên việc tuân thủ sử dụng sản phẩm can thiệp bằng việc thăm trẻ, quan sát và theo dõi cách sử dụng sản phẩm tại nhà và thu vỏ gói sản phẩm đã sử dụng.
Nhóm đối chứng: 
· Được nuôi dưỡng bình thường. 
· 2 cộng tác viên được đào tạo, mỗi cộng tác viên phụ trách theo dõi 30 trẻ của nhóm đối chứng thường xuyên trao đổi với bà mẹ qua điện thoại hoặc gặp trực tiếp (khi có điều kiện) để thăm hỏi tình hình sức khỏe của trẻ, giải đáp các thắc mắc của cha mẹ trẻ. Thường xuyên báo cáo tình hình của trẻ cho nghiên cứu sinh
Cả 2 nhóm trẻ: khi trẻ có bất cứ vấn đề gì về sức khỏe, bà mẹ thông báo với nghiên cứu sinh để được tư vấn và hướng dẫn xử trí tại nhà, tại phòng khám ngoài giờ hoặc nhập viện điều trị tại khoa Hồi sức-cấp cứu và khoa Tổng hợp, Bệnh viện sản nhi Hà Nam. Các vấn đề sức khỏe, số đợt mắc NKHHC của trẻ trong thời gian nghiên cứu được báo cáo và ghi chép lại.
· Bước 4: sau can thiệp (Sau 180 ngày)
· Cân, đo chiều dài nằm của trẻ.
· Hỏi ghi khẩu phần 24 giờ qua của trẻ lần 2 [80], [41]. 
· Xét nghiệm: lấy máu của đối tượng được chọn tham gia nghiên cứu can thiệp để định lượng Hb, Kẽm huyết thanh.
· Xử lý và phân tích các số liệu trước và sau can thiệp.
                [image: ]
[bookmark: _Toc471227654][bookmark: _Toc10485344]Hình 2.3. Sơ đồ tổ chức thực hiện nghiên cứuĐánh giá hiệu quả can thiệp

[bookmark: _Hlk86380575]Trong nghiên cứu can thiệp, có 120 đối tượng được lựa chọn ban đầu. Sau 6 tháng can thiệp số đối tượng được đánh giá đủ điều kiện đưa vào phân tích là 119 trẻ trong đó nhóm chứng là 59 trẻ, nhóm can thiệp là 60 trẻ. Có 1 trẻ bỏ cuộc vì gia đình không đồng ý cho lấy máu xét nghiệm. Điều này không ảnh hưởng tới kết quả nghiên cứu.
Tất cả trẻ của nhóm can thiệp đều đạt yêu cầu sử dụng từ 120 gói sản phẩm trở lên trong 6 tháng can thiệp.
[bookmark: _Toc10485091][bookmark: _Toc50059729][bookmark: _Toc52119815][bookmark: _Toc66780731][bookmark: _Toc74564694][bookmark: _Toc92979800]2.6. Xử lý và phân tích số liệu
[bookmark: _Hlk86381401]Các phiếu điều tra định lượng, sau khi thu thập đều được làm sạch trước khi nhập vào máy tính bằng phần mềm Epi-DATA 3.01, tình trạng dinh dưỡng tính bằng phần mềm Anthro của WHO 2006. Tính khẩu phần dựa vào phần mềm ACCESS. Số liệu được phân tích bằng phần mềm STATA 14.0.
[bookmark: _Toc50059730][bookmark: _Toc52119816][bookmark: _Toc66780732][bookmark: _Toc89964914][bookmark: _Toc92979801]2.6.1. Thống kê mô tả 
Thể hiện tần suất của các biến chỉ số trong nghiên cứu và giá trị của các biến liên tục. Phân tích thống kê mô tả (trung bình, trung vị), độ lệch chuẩn (SD), khoảng tin cậy 95% (CI 95%), test χ2 để so sánh tỷ lệ, t-test được dùng để so sánh giữa các giá trị trung bình có phân phối chuẩn, và sử dụng test Wilcoxon rank sum test để so sánh các giá trị trung vị.
[bookmark: _Toc50059731][bookmark: _Toc52119817][bookmark: _Toc66780733][bookmark: _Toc89964915][bookmark: _Toc92979802]2.6.2. Thống kê phân tích 
Kết quả về cân nặng, chiều cao trung bình, mức tăng cân, các chỉ số sinh hóa được trình bày với giá trị trung bình và độ lệch chuẩn. So sánh sự thay đổi trước và sau can thiệp bằng test ghép cặp với 2 giá trị trung bình trong trường hợp phân bố chuẩn và Mann-Whitney test để so sánh trường hợp không phân bố chuẩn; sử dụng 2 test để so sánh 2 tỷ lệ.
Hồi quy logistic đơn biến và đa biến được sử dụng cho phân tích các yếu tố liên quan.
Phân tích đa biến ảnh hưởng của can thiệp đối với số lần mắc ARI trong 6 tháng sau khi ra viện, có điều chỉnh (tính đến) ảnh hưởng của các yếu tố nhiễu khác bằng Mô hình hồi quy tuyến tính tổng quát hóa (Generalized Linear Models, Poisson distributrion)
Mức ý nghĩa thống kê được xác định p<0,05.
[bookmark: _Toc20536][bookmark: _Toc30725][bookmark: _Toc471244671][bookmark: _Toc3408][bookmark: _Toc22915][bookmark: _Toc21191][bookmark: _Toc13643][bookmark: _Toc14788][bookmark: _Toc10485092][bookmark: _Toc50059732][bookmark: _Toc52119818][bookmark: _Toc66780734][bookmark: _Toc74564695][bookmark: _Toc92979803]2.7. Các biện pháp khống chế sai số
Thiết kế nghiên cứu mô tả với cỡ mẫu và cách chọn mẫu chặt chẽ thống nhất kết hợp nghiên cứu mô tả với can thiệp. Bộ công cụ được thiết kế rõ ràng, dễ hiểu, hợp lý với sự cố vấn của các chuyên gia dinh dưỡng và thống kê. Bộ công cụ được thử nghiệm và hoàn chỉnh lại trước khi tiến hành điều tra [31].
Các số liệu nhân trắc: sử dụng điều tra viên cố định tham gia cân, đo từ đầu đến cuối nghiên cứu, các điều tra viên được tập huấn kỹ trước khi nghiên cứu triển khai và được kiểm định bằng đánh giá chuẩn chất lượng của điều tra viên (cân đo mù và lặp lại để đánh giá và lựa chọn điều tra viên thông qua đánh giá độ chính xác và độ ổn định của điều tra viên.
Điều tra trước và sau can thiệp đều bằng cùng loại cân thước. Sử dụng các công cụ chuẩn (cân, thước) và sử dụng kỹ thuật chuẩn xác, thực hiện đúng theo thường quy và thống nhất phương pháp điều tra trong tất cả điều tra viên để tránh sai số do người đo và dụng cụ.
Các xét nghiệm sinh hoá tuân thủ quy trình lấy mẫu, quá trình bảo quản mẫu tránh ô nhiễm vi chất từ bên ngoài (tránh tiếp xúc tay trần vào miệng ống xét nghiệm để sai lạc nồng độ kẽm huyết thanh), các phép đo đều được phân tích bằng phương pháp chuẩn cập nhật.
Số liệu bệnh tật: cộng tác viên được tập huấn cách ghi chép, nhận biết dấu hiệu về bệnh, giám sát viên kiểm tra lại các ghi chép. 
Các sai số do nạp số liệu được khống chế bằng double entry data (nạp số liệu kép) và kiểm tra chéo khi kết hợp số liệu. 
Các phân tích đa biến, kiểm định các sai số nhiễu được tiến hành trong quá trình phân tích số liệu.
[bookmark: _toc30370][bookmark: _toc12770][bookmark: _toc8602][bookmark: _toc19020][bookmark: _toc471244675][bookmark: _toc23976][bookmark: _toc10709][bookmark: _toc19575][bookmark: _Toc10485096][bookmark: _Toc50059733][bookmark: _Toc52119819][bookmark: _Toc66780735][bookmark: _Toc74564696][bookmark: _Toc92979804][bookmark: _Hlk86381450]2.8. Đạo đức trong nghiên cứu
- Nghiên cứu được thông qua hội đồng đạo đức Viện dinh dưỡng trước khi tiến hành nghiên cứu.
- Nghiên cứu được sự cho phép của lãnh đạo Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam.
- Nghiên cứu được sự đồng ý của bố, mẹ và gia đình trẻ và chỉ tiến hành nghiên cứu trên những trẻ đã được đồng ý và ký vào bản cam kết tham gia nghiên cứu.
- Việc sử dụng chế phẩm Bibomix được chứng minh là an toàn, không gây ảnh hưởng tiêu cực tới trẻ.
- Trong quá trình can thiệp, tất cả các trẻ trong cả 2 nhóm nghiên cứu đều được theo dõi tình trạng sức khỏe của trẻ hàng tuần (tình trạng tiêu chảy, nhiễm khuẩn hô hấp…). Khi trẻ bị bệnh, cộng tác viên hướng dẫn gia đình đưa trẻ đến Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam để khám và điều trị kịp thời, không ảnh hưởng đến kết quả can thiệp.
[bookmark: _Toc521520351][bookmark: _Toc521520688][bookmark: _Toc521522799]- Lấy máu xét nghiệm: kỹ thuật viên lấy mẫu máu có kỹ thuật tốt, có kinh nghiệm lấy máu lâu năm của bệnh viện. Dụng cụ lấy máu chỉ sử dụng một lần và đảm bảo an toàn, vô khuẩn theo quy định. Lấy đủ lượng máu tối thiểu là 3 ml. Chuẩn bị những biện pháp hỗ trợ và sơ cứu nếu có tai biến xảy ra trong lúc lấy máu. Kết quả cân đo, xét nghiệm được thông báo với bố, mẹ của trẻ.
- Sau khi đề tài kết thúc, mỗi trẻ thuộc nhóm đối chứng được nhận 180 gói sản phẩm Bibomix và hướng dẫn bố mẹ cách sử dụng cho trẻ.
- Kết quả chỉ phục vụ mục đích nghiên cứu, nhằm đưa ra các khuyến nghị cho việc hỗ trợ chăm sóc dinh dưỡng cho trẻ bị nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp.
[bookmark: _Toc66780736][bookmark: _Toc52112716]

[bookmark: _Toc74563576][bookmark: _Toc92979805][bookmark: _Toc60602873][bookmark: _Toc66780772][bookmark: _Toc52112741][bookmark: _Toc66780737][bookmark: _Toc74563577]Chương 3. KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
[bookmark: _toc52112717][bookmark: _toc52119820][bookmark: _Toc66780738][bookmark: _Toc74563578][bookmark: _Toc74564697][bookmark: _Toc92979806][bookmark: _Hlk86382377][bookmark: _Toc52112718][bookmark: _Toc52119821]3.1. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ và một số yếu tố liên quan.
[bookmark: _Toc66780739][bookmark: _Toc74563579][bookmark: _Toc89964920][bookmark: _Toc92979807]3.1.1. Một số đặc điểm của đối tượng nghiên cứu.
[bookmark: _Toc47107540][bookmark: _Toc92979829]	Bảng 3.1. Một số thông tin về bố, mẹ của trẻ theo địa dư.
	Thông tin
	Phủ lý-Thanh liêm
(n=276)
	Các huyện khác
(n=247)
	Tổng
(n=523)
	p

	
	N
	%
	n
	%
	N
	%
	

	Nghề nghiệp mẹ
	CBCNV
	120
	43,5
	93
	37,7
	213
	40,7
	0,176

	
	Làm ruộng/ LĐ tự do
	156
	46,5
	154
	62,3
	310
	59,3
	

	Học vấn mẹ
	<THPT
	57
	20,7
	78
	31,6
	135
	25,8
	0,004

	
	≥THPT
	219
	79,4
	169
	68,4
	388
	74,2
	

	Tuổi mẹ
	<35
	260
	94,2   
	223
	90,3
	483
	92,4
	0,346

	
	≥35
	16
	5,8    
	24
	9,7
	40
	7,7
	

	Nghề nghiệp bố
	CBCNV
	129
	46,7
	96
	38,9
	225
	43,0
	0,069

	
	Làm ruộng/ LĐ tự do
	147
	53,3
	151
	61,1
	318
	33,5
	

	Học vấn bố
	<THPT
	57
	20,7
	72
	29,2
	129
	24,7
	0,024

	
	≥THPT
	219
	79,4
	175
	70,9
	394
	75,3
	

	Tuổi bố
	<35
	214
	77,5   
	185
	74,9
	399
	76,3
	0,622

	
	≥35
	62
	22,5   
	62
	25,1
	124
	23,7
	


Trong số 523 trẻ vào viện trong thời gian nghiên cứu và tham gia giai đoạn nghiên cứu sàng lọc; theo địa dư: thành phố Phủ lý có 175 trẻ (33,5%); huyện Thanh Liêm 101 trẻ (19,3%); huyện Lý Nhân 40 trẻ (7,7%); huyện Kim Bảng 87 trẻ (16,6%); huyện Duy Tiên 26 trẻ (5,0%); huyện Bình Lục 67 trẻ (12,8%) và từ các địa phương khác 27 (5,2%). Như vậy, riêng 2 huyện/thành phố Phủ Lý là huyện Thanh Liêm và thành phố Phủ Lý đã chiếm 276 trẻ (52,8%); đây cũng là 2 địa phương có điều kiện kinh tế-xã hội tốt hơn, giao thông thuận tiện do được tiếp cận dịch vụ y tế tại Bệnh viện sản nhi Hà Nam. Bốn huyện còn lại chỉ có 220 trẻ (42,0%). 
Theo địa dư được chia thành 2 khu vực thành phố Phủ Lý- huyện Thanh Liêm và các huyện còn lại, kết quả cho thấy nghề nghiệp và học vấn của cả mẹ và bố của trẻ ở 2 khu vực này khác nhau. Tại thành phố Phủ Lý- huyện Thanh Liêm gần 50% mẹ và bố của trẻ là CBCNV; gần 80% mẹ và bố của trẻ tốt nghiệp từ THPT trở lên cao hơn trong khi ở các địa phương còn lại chưa đến 40% mẹ và bố của trẻ là CBCNV và chỉ gần 70% mẹ và bố của trẻ có học vấn tốt nghiệp THPT. Ở cả hai khu vực này đều có xấp xỉ 90% mẹ của trẻ dưới 35 tuổi và 75% bố của trẻ dưới 35 tuổi; không có khác biệt có ý nghĩa thống kê (p>0,05).


[bookmark: _Toc92979830]Bảng 3.2. Một số thông tin về nuôi dưỡng trẻ và chẩn đoán khi vào viện
	Thông tin
	Huyện 
Phủ lý và Thanh Liêm
	Các huyện khác
	Tổng
	p

	
	N
	%
	n
	%
	N
	%
	

	Ăn bổ sung
	Đã ăn
	274
	99,3
	246
	99,6
	520
	99,4
	0,629

	
	Chưa ăn
	2
	0,7
	1
	0,4
	3
	0,6
	

	Tuổi ăn bổ sung
	6<|>8 tháng
	139
	50,7
	138
	56,1
	277
	53,3
	0,221

	
	6-8 tháng
	135
	49,3
	108
	43,9
	243
	46,7
	

	Bú sớm lần đầu
	Sau 1h đầu
	163
	59,1
	164
	66,4
	327
	62,5
	0,083

	
	Trong 1h đầu
	113
	40,9
	83
	33,6
	196
	37,5
	

	Vắt bỏ sữa non
	Có vắt bỏ
	64
	23,2
	63
	25,51
	127
	24,3
	0,537

	
	Không vắt bỏ
	212
	76,8
	184
	74,49
	396
	75,7
	

	Bú bình hôm qua
	Có
	102
	37,0
	85
	34,41
	187
	35,8
	0,545

	
	Không
	174
	63,0
	162
	65,59
	336
	64,2
	

	Đã từng bú bình
	Có
	82
	47,1
	72
	44,44
	154
	45,8
	0,622

	
	Không
	92
	52,9
	90
	55,56
	182
	54,2
	

	Chẩn đoán khi vào viện
	Viêm hô hấp trên
	82
	29,7
	69
	27,9
	151
	28,9
	0,655

	
	Viêm phế quản-phổi
	194
	70,3
	178
	72,1
	372
	71,1
	



Trong 523 trẻ vào viện và tham gia nghiên cứu ban đầu 99,4% trẻ đã được cho ăn bổ sung, trong đó quá nửa (53,3%) được cho ăn trước 6 tháng tuổi; 62,5% trẻ được cho bú lần đầu sau sinh muộn hơn 1 giờ; 24,3% bà mẹ có vắt bỏ sữa non trước khi cho trẻ bú lần đầu; 35,8% trẻ được cho bú bình trong ngày hôm trước, số còn lại cũng có 45,8% đã từng được bú bình. Khi vào viện 28,9% được chẩn đoán nhiễm khuẩn đường hô hấp trên, còn lại 71,1% được chẩn đoán viêm phế quản, viêm phổi và kết hợp viêm phế quản-phổi. Tất cả các chỉ số này đều tương tự nhau giữa 2 khu vực và không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p>0,05 ở tất cả các so sánh).
[bookmark: _Toc74563580][bookmark: _Toc89964921][bookmark: _Toc92979808][bookmark: _Hlk86382397]3.1.2. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ và một số yếu tố liên quan
3.1.2.1. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ và một số yếu tố liên quan theo đặc điểm nhân khẩu học trong nghiên cứu.
[bookmark: _Hlk86382437][bookmark: _Toc52112630][bookmark: _Toc52120783][image: ]
[bookmark: _Toc52112724][bookmark: _Toc52119827][bookmark: _Toc89971583][bookmark: _Toc93482287][bookmark: _Hlk86382745][bookmark: _Toc52112627][bookmark: _Toc52120780]Hình 3.1. Tỷ lệ suy dinh dưỡng của trẻ theo nhóm tuổi
[bookmark: _Hlk86382764]Kết quả cho thấy: tỷ lệ SDD thấp còi của trẻ ở nhóm dưới 12 tháng tuổi là 18,2% tăng lên 23,7% ở nhóm 12-17 tháng tuổi và 22,9% ở nhóm từ 18 tháng tuổi trở lên; tỷ lệ thấp còi chung cho toàn bộ trẻ được nghiên cứu là 21,2%; chưa thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 3 nhóm tuổi (p>0,05).
Tỷ lệ SDD thể nhẹ cân theo nhóm tuổi dưới 12 tháng, 12-17 tháng và từ 18 tháng trở lên là 15,0%; 15,2% và 12,4%; tương ứng; tỷ lệ SDD thể nhẹ cân chung là 14,0%; không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 3 nhóm tuổi (p>0,05). Theo nhóm tuổi, tỷ lệ SDD thể gầy còm là 10,9%; 10,6% và 9,5%; tương ứng; tỷ lệ SDD gầy còm chung là 11,1%; cũng không thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 3 nhóm tuổi (p>0,05). 
[bookmark: _Toc92979831]Bảng 3.3. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo giới tính (n=523)
	Tình trạng SDD
	Giới của trẻ
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	Trẻ trai 
	60
	20,6
	232
	79,5
	0,9 (0,6-1,4)

	
	Trẻ gái
	51
	22,1
	180
	77,9
	1

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	Trẻ trai
	44
	15,1
	248
	84,9
	1,2 (0,7-2,1)

	
	Trẻ gái
	29
	12,6
	202
	87,4
	1 

	Thể gầy còm (cân nặng/ chiều dài)
	Trẻ trai
	38
	13,0
	254
	87,0
	1,6 (0,9-3,0)

	
	Trẻ gái
	20
	8,7
	211
	91,3
	1 


So sánh giữa trẻ trai và trẻ gái cho thấy, mặc dù ở trẻ trai tỷ lệ các thể SDD đều có xu hướng cao hơn so với trẻ gái nhưng không thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p>0,05).


[bookmark: _Toc92979832]Bảng 3.4. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo nghề nghiệp của mẹ (n=523)
	Tình trạng SDD
	Nghề của mẹ
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	[bookmark: _Toc52112609][bookmark: _Toc52120762]Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	Làm ruộng/ 
Tự do
	73
	23,6
	237
	76,4
	1,4 (0,9-2,3)

	
	CBCNV
	38
	17,8
	175
	82,2
	1 

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	Làm ruộng/ 
Tự do
	53
	17,1
	257
	82,9
	2,0 (1,1-3,6)

	
	CBCNV
	20
	9,4
	193
	90.6
	1 

	Thể gầy còm (cân nặng/ chiều dài)
	Làm ruộng/
Tự do
	37
	11,9
	273
	88,1
	1.2 (0,7-2,3)

	
	CBCNV
	21
	9,9
	192
	90,1
	1


Kết quả so sánh những trẻ của các bà mẹ có nghề nghiệp làm ruộng/làm nghề tự do so với những trẻ mẹ là CBCNV cho thấy: có khả năng bị thấp còi gấp 1,4 lần (95% CI 0,9-2,3; p=0,1282); có khả năng bị gầy còm gấp 1,2 lần (95%CI 0,7-2,3; p=0,4822); đặc biệt có khả năng bị nhẹ cân gấp 2,0 lần (95%CI 1,1-3,6; p=0,0144).
[bookmark: _Toc52112612][bookmark: _Toc52120765]

[bookmark: _Toc92979833]Bảng 3.5. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo nghề nghiệp của bố (n=523)
	Tình trạng SDD
	Nghề của bố
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	Làm ruộng/
Tự do
	79
	26,5
	219
	73,5
	2,2 (1,4-3,5)

	
	CBCNV
	32
	14,2
	193
	85,8
	1

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	Làm ruộng/
Tự do
	47
	15,8
	251
	84,2
	1,4 (0,8-2,5)

	
	CBCNV
	26
	11,6
	199
	88,4
	1

	Thể gầy còm (cân nặng/ chiều dài)
	Làm ruộng/
Tự do
	36
	12,1
	262
	87,9
	1,3 (0,7-2,3)

	
	CBCNV
	22
	9,8
	203
	90,2
	1


[bookmark: _Toc52112615][bookmark: _Toc52120768]Kết quả so sánh những trẻ của các ông bố có nghề nghiệp làm ruộng/làm nghề tự do so với những trẻ có bố là CBCNV cho thấy: có khả năng bị thấp còi gấp 2,2 lần (95% CI 1,4-3,5; p=0,0008); có khả năng bị nhẹ cân gấp 1,4 lần (95%CI 0,8-2,5; p=0,2025) và có khả năng bị gầy còm gấp 1,3 lần (95%CI 0,7-2,3; p=0,4823).



[bookmark: _Toc92979834]Bảng 3.6. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo học vấn của mẹ (n=523)
	Tình trạng SDD
	Học vấn 
của mẹ
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	<THPT
	35
	25,9
	100
	74,1
	1,4 (0,9-2,3)

	
	≥THPT
	76
	19,6
	312
	80,4
	1

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	<THPT
	21
	15,6
	114
	84,4
	1,2 (0,7-2,1)

	
	≥THPT
	52
	13,4
	336
	86,6
	1

	Thể gầy còm (cân nặng/ chiều dài)
	<THPT
	14
	10,4
	121
	89,6
	0,9 (0,4-1,8)

	
	≥THPT
	44
	11,3
	344
	88,7
	1


So sánh TTDD theo học vấn của mẹ cho thấy nhóm trẻ có mẹ học dưới THPT có khả năng bị SDD ở các thể đều cao hơn so với nhóm trẻ có mẹ học từ THPT trở lên nhưng không thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (tất cả p>0,05).
[bookmark: _Toc52112618][bookmark: _Toc52120771]

[bookmark: _Toc92979835]Bảng 3.7. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo học vấn của bố (n=523)
	Tình trạng SDD
	Học vấn 
của bố
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	<THPT
	36
	27,9
	93
	72,1
	1,6 (1,0-2,7)

	
	≥THPT
	75
	19,0
	319
	81,0
	1

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	<THPT
	25
	19,4
	104
	80,6
	1,2 (0,7-2,1)

	
	≥THPT
	48
	12,2
	346
	87,8
	1

	Thể gầy còm (cân nặng/ chiều dài)
	<THPT
	11
	8,5
	118
	91,5
	0,7 (0,3-1,4)

	
	≥THPT
	47
	11,9
	347
	88,1
	1


So sánh TTDD theo học vấn của bố cho thấy nhóm trẻ có bố học dưới THPT cũng có khả năng bị SDD ở các thể đều cao hơn so với nhóm trẻ có bố học từ THPT trở lên; đặc biệt ở thể SDD thấp còi: trẻ có bố học dưới THPT có khả năng bị SDD gấp 1,6 lần (95%CI 1,0-2,7) so với trẻ có bố học từ THPT trở lên, khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0355).
[bookmark: _Toc52112634][bookmark: _Toc52120787]

[bookmark: _Toc92979836]Bảng 3.8. Suy dinh dưỡng thấp còi theo số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp và tuổi.
	[bookmark: _Hlk86387903]Tuổi
	Số lần NKHHC* 
	Tình trạng dinh dưỡng
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	N
	%
	n
	%
	

	<12
(n=220)
	>3 lần
	23     
	25,0   
	69
	75,0
	2,2 (1,1-4,7)

	
	≤3 lần
	17    
	13,3   
	111
	86,7
	1

	12-17
(n=198)
	>3 lần
	35     
	29,9   
	82
	70,1
	2,5 (1,1-5,6)    

	
	≤3 lần
	12     
	14,8   
	69
	85,2
	1

	≥ 18
(n=105)
	>3 lần
	10     
	16,9   
	49
	83,1
	0,5 (0,2-1,3)

	
	≤3 lần
	14     
	30,4   
	32
	69,6
	1

	Chung
(n=523)
	>3 lần
	68
	25,4
	200
	74,6
	1,7 (1,1-2,6)

	
	≤3 lần
	43
	16,9
	212
	83,1
	1


[bookmark: _Toc52112635][bookmark: _Toc52120788](* Tính đến thời điểm điều tra trẻ đã mắc NKHHC với số lần trung bình=4,3 và trung vị=4; ngưỡng này được sử dụng để xác định mối liên quan đến TTDD).
Với thể SDD thấp còi: khi lấy ngưỡng trẻ đã từng bị NKHHC trên 3 lần trở lên và từ 3 lần trở xuống tính từ lúc sinh đến thời điểm được điều tra; kết quả bảng trên cho thấy:
Ở nhóm trẻ 6-11 tháng tuổi, những trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có tỷ lệ SDD là 25,0% và có khả năng bị SDD thấp còi cao gấp 2,2 lần (95%CI: 1,1-4,7) so với nhóm trẻ mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (tỷ lệ SDD thấp còi là 13,3%); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0333).
Ở nhóm trẻ 12-17 tháng tuổi, những trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có tỷ lệ SDD là 29,9%% và có khả năng bị SDD thấp còi cao gấp 2,5 lần (95%CI: 1,1-5,6) so với nhóm trẻ mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (tỷ lệ SDD thấp còi là 14,8%); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0171).
Ở nhóm trẻ từ 18 tháng tuổi trở lên: chưa thấy có sự khác biệt tỷ lệ SDD thấp còi giữa 2 nhóm trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần và từ 3 lần trở xuống.
[bookmark: _Hlk86388379]Chung cho toàn nhóm trẻ, kết quả cho thấy ở nhóm mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần tỷ lệ SDD thấp còi cao hơn (25,4%) so với nhóm mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (16,9%) và khả năng mắc SDD thấp còi gấp 1,7 lần (95%CI 1,1-2,6); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0187).
[bookmark: _Toc92979837]Bảng 3.9. Suy dinh dưỡng nhẹ cân theo số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp và tuổi. 
	
Tuổi
	Số lần NKHHC 
	Tình trạng dinh dưỡng
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	N
	%
	N
	%
	

	<12
(n=220)
	>3 lần
	22     
	23,9   
	70
	76,1
	3,3 (1,4-8,1)    

	
	≤3 lần
	11    
	8,6   
	117
	91,4
	1

	12-17
(n=198)
	>3 lần
	20     
	17,1   
	97
	82,9
	1,5 (0,6-3,7)    

	
	≤3 lần
	10     
	12,4   
	71
	87,6
	1

	≥ 18
(n=105)
	>3 lần
	4     
	6,8   
	55
	93,2
	0,5 (0,1-2,2)

	
	≤3 lần
	6     
	13,0   
	40
	87,0
	1

	[bookmark: _Hlk86388089]Chung
(n=523)
	>3 lần
	46
	17,2
	222
	82,8
	1,7 (1,1-3,0)

	
	≤3 lần
	27
	10,6
	228
	89,4
	1


Với thể SDD nhẹ cân: kết quả bảng trên cho thấy:
[bookmark: _Toc52112726][bookmark: _Toc52119829][bookmark: _Toc52112636][bookmark: _Toc52120789]Ở nhóm trẻ 6-11 tháng tuổi, những trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có tỷ lệ SDD nhẹ cân là 23,9% và có khả năng bị SDD nhẹ cân cao gấp 3,3 lần (95%CI: 1,4-8,1) so với nhóm trẻ mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (tỷ lệ SDD nhẹ cân là 8,6%); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0021).
Ở 2 nhóm trẻ 12-17 tháng tuổi và nhóm từ 18 tháng tuổi trở lên: chưa thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ SDD nhẹ cân.
[bookmark: _Hlk86388447]Chung cho toàn nhóm trẻ, kết quả cho thấy ở nhóm mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần tỷ lệ SDD nhẹ cân cao hơn (17,2%) so với nhóm mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (10,6%) và khả năng mắc SDD nhẹ cân gấp 1,7 lần (95%CI 1,1-3,0); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0323). 
[bookmark: _Toc92979838][bookmark: _Hlk79669969]Bảng 3.10. Suy dinh dưỡng gầy còm theo số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp và tuổi.
	[bookmark: _Toc52112633][bookmark: _Toc52120786]
Tuổi
	Số lần NKHHC 
	Tình trạng dinh dưỡng
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	N
	%
	n
	%
	

	<12
(n=220)
	>3 lần
	11     
	12,0   
	81
	88,0
	1,2 (0,4-3,1)    

	
	≤3 lần
	13    
	10,2   
	115
	89,8
	1

	12-17
(n=198)
	>3 lần
	9    
	7,69   
	108
	92,31
	0,5 (0,2-1,3)

	
	≤3 lần
	12     
	14,8   
	69
	85,2
	1

	≥ 18
(n=105)
	>3 lần
	6     
	10,2   
	53
	89,8
	0,6 (0,2-2,4)

	
	≤3 lần
	7     
	15,2   
	39
	84,8
	

	Chung
(n=523)
	>3 lần
	26
	9,7
	242
	90,3
	0,7 (0,4-1,3)

	
	≤3 lần
	32
	12,6
	223
	87,5
	1


[bookmark: _Hlk86388495]Không thấy sự khác biệt tỷ lệ SDD gầy còm theo số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp và tuổi.
[bookmark: _Toc66780751][bookmark: _Toc74563581]

[bookmark: _Toc89964922][bookmark: _Toc92979809]3.1.3. Tình trạng dinh dưỡng và một số thực hành nuôi trẻ của bà mẹ
[bookmark: _Toc92979839]Bảng 3.11. Tình trạng dinh dưỡng theo thời điểm bú mẹ lần đầu sau sinh (n=523)
	Tình trạng SDD
	Thời điểm bú mẹ
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/ tuổi)
	Sau 1 giờ đầu
	64
	19,6
	263
	80,4
	0,8 (0,5-1,2)

	
	Trong 1 giờ đầu
	47
	24,0
	149
	76,0
	1 

	Thể nhẹ cân (cân nặng/ tuổi)
	Sau 1 giờ đầu
	45
	13,8
	282
	86,2
	1,0 (0,7-1,7)

	
	Trong 1 giờ đầu
	28
	14,3
	168
	85,7
	1 


Bảng trên cho thấy không có sự khác biệt về tỷ lệ SDD thấp còi cũng như SDD nhẹ cân giữa những trẻ được cho bú mẹ lần đầu sau sinh trong 1 giờ đầu và sau 1 giờ đầu.
[bookmark: _Toc52112639][bookmark: _Toc52120792][bookmark: _Toc92979840]Bảng 3.12. Tình trạng dinh dưỡng theo thực hành vắt bỏ sữa non của mẹ trước khi cho trẻ bú lần đầu (n=523)
	Tình trạng dinh dưỡng 
	Vắt bỏ 
sữa non
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	N
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	Có 
	29
	22,8
	98
	77,2
	1,1 (0,7-1,9)

	
	Không
	82
	20,7
	314
	79,3
	1 

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	Có 
	21
	16,5
	106
	83,5
	1,3 (0,7-2,3)

	
	Không
	52
	13,1
	344
	86,9
	1 


[bookmark: _Toc52112648][bookmark: _Toc52120801]
Bảng trên cho thấy không có sự khác biệt về tỷ lệ SDD thấp còi cũng như SDD nhẹ cân giữa những trẻ bà mẹ vắt bỏ sữa non trước khi cho bú lần đầu và không vắt bỏ sữa non.
[bookmark: _Toc92979841]Bảng 3.13. Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo thời điểm trẻ bắt đầu ăn bổ sung (n=523)
	Tình trạng Dinh dưỡng
	Thời điểm bắt đầu ăn bổ sung
(tháng tuổi)
	Phân loại
	OR
(95% CI)

	
	
	SDD
	Không SDD
	

	
	
	n
	%
	n
	%
	

	Thể thấp còi (chiều dài/tuổi)
	< 6/> 8 tháng
	67
	24,2
	210
	75,8
	1,4 (0,9-2,3)

	
	6-8 tháng
	44
	18,1
	199
	81,9
	1 

	Thể nhẹ cân (cân nặng/tuổi)
	< 6/> 8 tháng
	54
	19,5
	223
	80,5
	2,9 (1,6-5,3)

	
	6-8 tháng
	19
	7,8
	224
	92,2
	1 


Bảng trên cho thấy: ở thể SDD thấp còi; những trẻ được bắt đầu cho ăn bổ sung không đúng thời điểm (quá sớm trước 6 tháng tuổi hoặc quá muộn sau 8 tháng tuổi), tỷ lệ SDD cao hơn (24,2%) so với những trẻ được cho ăn đúng thời điểm (18,8%) (OR=1,4; 95%CI 0,9-2,3) nhưng chưa thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,1075).
[bookmark: _Toc52112729][bookmark: _Toc52119832]Ở thể SDD nhẹ cân: những trẻ được bắt đầu cho ăn bổ sung không đúng thời điểm tỷ lệ SDD là 19,5% cao hơn nhiều so với những trẻ được cho ăn đúng thời điểm (7,8%) (OR=2,9; 95%CI 1,6-5,3); khác biệt có ý nghĩa thống kê rất rõ rệt (p=0,0001).


[bookmark: _Hlk86388540][image: ]
[bookmark: _Toc89971584][bookmark: _Toc93482288]Hình 3.2. Một số yếu tố liên quan đến suy dinh dưỡng thấp còi của trẻ
Kết quả phân tích hồi qui đa biến trên cho thấy nghề nghiệp của bố là yếu tố liên quan chặt chẽ đến tình trạng SDD thấp còi của trẻ (đã kiểm soát yếu tố tuổi và giới)
[image: ]
[bookmark: _Toc93482289][bookmark: _Toc89971585]Hình 3.3. Một số yếu tố liên quan đến suy dinh dưỡng nhẹ cân của trẻ 
Kết quả phân tích hồi qui đa biến cho thấy thời điểm cho trẻ ăn bổ sung và nghề nghiệp của mẹ là yếu tố liên quan chặt chẽ đến tình trạng SDD nhẹ cân của trẻ (đã kiểm soát yếu tố tuổi và giới).
[bookmark: _Toc66780757][bookmark: _Toc74563582][bookmark: _Toc74564698][bookmark: _Toc92979810]3.2. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng, một số chỉ số hóa sinh của trẻ nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp.
[bookmark: _Toc92979842][bookmark: _Toc52112682][bookmark: _Toc52120835]Bảng 3.14. Một số thông tin nhân khẩu học của trẻ trước can thiệp
	Thông tin nhân khẩu học
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	Chung

(n=119)
	p

	
	n
	%
	N
	%
	N
	%
	

	Giới
	Trai
	27
	45,0
	24
	40,7
	51
	42,9
	0,634

	
	Gái
	33
	55,0
	35
	59,3
	68
	57,1
	

	Nhóm tuổi

	6-11 tháng
	27
	45,0
	27
	45,8
	54
	45,4
	0,933

	
	12-17 tháng
	33
	55,0
	32
	54,2
	65
	54,6
	

	Nghề mẹ
	Làm ruộng/
Tự do
	37
	61,7
	45
	76,3
	82
	68,9
	0,085

	
	CBCNV
	23
	38,3
	14
	23,7
	37
	31,1
	

	Nghề bố
	Làm ruộng/
Tự do
	32
	53,3
	44
	74,6
	76
	63,9
	0,016

	
	CBCNV
	28
	46,7
	15
	25,4
	43
	36,1
	

	Học vấn mẹ
	<THPT
	10
	16,7
	19
	32,2
	29
	24,4
	0,048

	
	≥THPT
	50
	83,3
	40
	67,8
	90
	75,6
	

	Học vấn bố
	<THPT
	13
	21,7
	17
	28,8
	30
	25,2
	0,369

	
	≥THPT
	47
	78,3
	42
	71,2
	89
	74,8
	

	Thời điểm ăn bổ sung
	< 6/>8 tháng tuổi
	45
	75,0
	47
	79,7
	91
	77,1
	0,577

	
	6-8 tháng tuổi
	15
	25,0
	12
	20,3
	27
	22,9
	

	Mức độ lâm sàng
	Trung bình
	59
	98,3
	56
	94,9
	115
	96,6
	0,364

	
	Nặng
	1
	1,7
	3
	5,1
	4
	3,4
	

	Số lần đã NKĐHHC
	>3 lần
	45
	75,0
	43
	72,9
	88
	74,0
	0,792

	
	≤3 lần
	15
	25,0
	16
	27,1
	31
	26,1
	

	CRP
	Dương tính
	26
	43,3
	34
	57,6
	60
	50,4
	0,119

	
	Âm tính
	34
	56,7
	25
	42,4
	59
	49,6
	


Bảng trên cho thấy tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, các thông tin về nhân khẩu học hầu như tương tự nhau giữa 2 nhóm can thiệp và đối chứng: về giới, chung cả 2 nhóm trẻ trai có tỷ lệ thấp hơn trẻ gái (42,9% và 57,1%; tương ứng) và ở từng nhóm cũng có phân bố tương tự, đồng thời giữa 2 nhóm khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p=0,634). Hai nhóm tuổi 6-11 và 12-17 tháng cũng cân đối với nhau 45,4% và 54,6% (tương ứng, chung cho 2 nhóm); ở mỗi nhóm cũng phân bố tương tự và không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,933). 
Nghề nghiệp của mẹ, kết quả cho thấy chung cả 2 nhóm: hơn 2/3 bà mẹ làm ruộng hoặc lao động tự do, còn lại là cán bộ công nhân viên (CBCNV); ở từng nhóm, tỷ lệ này cũng tương tự và không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,085). Nghề nghiệp của bố chung cả 2 nhóm: 63,9% làm ruộng hoặc lao động tự do, chỉ có 36,1% là CBCNV, tuy vậy ở nhóm can thiệp trẻ có bố là CBCNV cao hơn (46,7%) so với nhóm đối chứng (25,4%), khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,016). Tính chung cả 2 nhóm cũng như ở từng nhóm, trình độ học vấn từ phổ thông trung học trở lên của bố và của mẹ đều xấp xỉ từ 75,0% trở lên; có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về học vấn của mẹ giữa 2 nhóm can thiệp và đối chứng nhưng không đáng kể (p=0,048). Tỷ lệ trẻ được ăn bổ sung đúng thời điểm 6-8 tháng tuổi ở trẻ được nghiên cứu chỉ đạt 22,9% và cũng không khác biệt giữa 2 nhóm (p=0,577).
Mức độ lâm sàng được chẩn đoán khi bắt đầu vào viện chung cho cả 2 nhóm hầu hết (96,6%) ở mức độ trung bình, chỉ có 3,4% ở mức độ nặng và tương tự nhau ở 2 nhóm (p=0,364). Số trẻ đã từng mắc NKHHC từ 4 lần trở lên tính đến thời điểm bắt đầu nghiên cứu chiếm xấp xỉ tới 3/4 và không có sự khác biệt giữa 2 nhóm (p=0,792). Tỷ lệ trẻ có CRP (C-reactive protein) đánh giá tình trạng nhiễm khuẩn khi (dương tính) và (âm tính) khi không nhiễm khuẩn, chung cho toàn bộ trẻ xấp xỉ bằng nhau (50,4% và 49,6%; tương ứng) và cũng không khác biệt giữa 2 nhóm (p=0,119).
[bookmark: _Toc92979843]Bảng 3.15. Tuổi trung bình và chỉ số nhân trắc của trẻ trước can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p
(t-test)

	
	n
	
(± SD)
	n
	
(± SD)
	

	Tuổi trung bình
	60
	12,5 ± 3,3
	59
	11,9 ± 3,4
	0,3365

	Chiều dài
(cm)
	Trẻ trai
	27
	70,7 ± 3,1  
	24
	69,5 ± 3,8  
	0,2171     

	
	Trẻ gái
	33
	68,2 ± 4,0  
	35
	68,4 ± 3,9  
	0,8196     

	
	Chung
	60
	69,3 ± 3,8
	59
	68,8 ± 3,9
	0,5083     

	Cân nặng
(kg)
	Trẻ trai
	27
	8,0 ± 0,7  
	24
	7,5 ± 0,9  
	0,0656     

	
	Trẻ gái
	33
	7,4 ± 0,9  
	35
	7,2 ± 0,7   
	0,4068     

	
	Chung
	60
	7,6 ± 0,9
	59
	7,3 ± 0,8
	0,0555     

	HAZ-Score
	60
	-2,32 ± 0,55
	59
	-2,20 ± 0,58
	0,2491     

	WAZ-Score
	60
	-1,74 ± 0,67
	59
	-1,91 ± 0,63
	0,1655     

	WHZ-Score
	60
	-0,72 ± 0,90
	59
	-1,00 ± 0,86
	0,0852     


Kết quả cho thấy, tuổi trung bình của trẻ nhóm can thiệp là 12,5 ± 3,3 tháng; cao hơn so với trẻ nhóm đối chứng là 11,9 ± 3,4 tháng; tuy vậy không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,3365). Tất cả các kích thước và chỉ số nhân trắc của trẻ ở 2 nhóm đều không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p>0,05).


[bookmark: _Toc92979844]Bảng 3.16. Chỉ số nhân trắc của trẻ sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p
(t-test)

	
	n
	
(± SD)
	n
	
(± SD)
	

	Chiều dài
(cm)
	Trẻ trai
	27
	76,9 ± 2,6  
	24
	75,5 ± 3,1  
	0,0766     

	
	Trẻ gái
	33
	74,6 ± 3,4  
	35
	74,4 ± 2,9  
	0,8379     

	
	Chung
	60
	75,6 ± 3,3  
	59
	74,8 ± 3,0  
	0,1774     

	Cân nặng
(kg)
	Trẻ trai
	27
	9,3 ± 0,7  
	24
	8,6 ± 0,9  
	0,0039     

	
	Trẻ gái
	33
	8,9 ± 0,9  
	35
	8,4 ± 0,7  
	0,0058     

	
	Chung
	60
	9,1 ± 0,8   
	59
	8,5 ± 0,8  
	0,0001     

	HAZ-Score
	60
	-2,15 ± 0,51  
	59
	-2,22 ± 0,52  
	0,4939     

	WAZ-Score
	60
	-1,38 ± 0,59  
	59
	-1,84 ± 0,52  
	0,0000     

	WHZ-Score
	60
	-,46 ± 0,75  
	59
	-1,04 ± 0,71  
	0,0000     


Bảng trên cho thấy: chiều dài và chỉ số HAZ-Score giữa 2 nhóm không khác biệt có ý nghĩa thống kê trong khi cân nặng; chỉ số WAZ-Score và WHZ-Score ở nhóm trẻ can thiệp đều cao hơn so với nhóm đối chứng tính riêng theo giới trai/gái cũng như tính chung cho cả 2 giới với sự khác biệt rõ rệt (p<0,01 ở tất cả các so sánh).
[bookmark: _Hlk86388947]

[bookmark: _Toc92979845]Bảng 3.17. Thay đổi các chỉ số nhân trắc của trẻ trước-sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	Khác biệt 2 nhóm
	p
(t-test)

	
	n
	
(± SD)
	n
	
(± SD)
	
	

	Chiều dài (cm)
	Trẻ trai
	27
	6,2 ± 0,7  
	24
	6,0 ± 1,0  
	0,25 
	0,3001     

	
	Trẻ gái
	33
	6,4 ± 0,8  
	35
	6,0 ± 1,3  
	0,38   
	0,1386     

	
	Chung
	60
	6,3 ± 0,7 
	59
	6,0 ± 1,1  
	0,32  
	0,0715     

	Cân nặng (kg)
	Trẻ trai
	27
	1,3 ± 0,3  
	24
	1,1 ± 0,2  
	0,21  
	0,0026     

	
	Trẻ gái
	33
	1,5 ± 0,3  
	35
	1,2 ± 0,3  
	0,38   
	0,0000     

	
	Chung
	60
	1,4 ± 0,3  
	59
	1,1 ± 0,2  
	0,30  
	0,0000     

	HAZ-Score
WAZ-Score
WHZ-Score
	60
	0,17 ± 0,16 
	59
	-0,02 ± 0,28 
	0,19  
	0,0000     

	
	60
	0,36 ± 0,32
	59
	0,07 ± 0,28
	0,22
	0,0000

	
	60
	0,26 ± 0,49  
	59
	-0,04 ± 0,51 
	0,30  
	0,0014     


[bookmark: _Hlk86389145]Bảng trên cho thấy sau 6 tháng can thiệp: chiều dài của trẻ trai nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 6,2 ± 0,7 cm và 6,0 ± 1,0 cm (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,25 cm; tuy vậy sự khác biệt kích thước chiều dài tăng thêm giữa 2 nhóm trẻ trai chưa thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,3001). Tương tự như vậy, chiều dài trẻ gái của nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 6,4 ± 0,8 cm và 6,0 ± 1,3 cm (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,38 cm; nhưng sự khác biệt kích thước chiều dài tăng thêm giữa 2 nhóm trẻ gái cũng chưa thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,1386).
Cân nặng của trẻ trai nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 1,3 ± 0,3 kg và 1,1 ± 0,2 kg (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,21 kg và có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về cân nặng tăng thêm giữa 2 nhóm trẻ trai (p=0,0026). Với trẻ gái, cân nặng của nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 1,5 ± 0,3 kg và 1,2 ± 0,3 kg (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,38 kg; khác biệt tăng thêm cân nặng trẻ gái có ý nghĩa thống kê (p=0,0000).
Chỉ số HAZ-Score, WAZ-Score và WHZ-Score của trẻ trai nhóm can thiệp tăng nhiều hơn 0,19; 0,22 và 0,30 (tương ứng) so với nhóm đối chứng. Các chỉ số tăng thêm này đều khác biệt rõ rệt và có ý nghĩa thống kê (p=0,0000; p=0,0000 và p=0,0014; tương ứng).
[bookmark: _Toc92979846]Bảng 3.18. Chỉ số sinh hóa/huyết học của trẻ trước can thiệp
	
Chỉ số sinh hóa máu
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	p
(Wilcoxon/t-test)

	
	n
	
(± SD)
	n
	
(± SD)
	

	Sắt huyết thanh
(μmol/L) 
	CRP (+)
	26
	6,0 ± 3,2  
	34
	7,3 ± 3,9  
	0,1278

	
	CRP (-)
	34
	6,9 ± 4,8  
	25
	7,1 ± 4,5   
	0,6719

	
	Chung
	60
	6,5 ± 4,1  
	59
	7,2 ± 4,1  
	0,1704

	Ferritin
(μg/L)

	CRP (+)
	26
	72,0 ± 62,8  
	34
	72,5 ± 56,6  
	0,6491

	
	CRP (-)
	34
	47,1 ± 30,4  
	25
	60,7 ± 48,1  
	0,2468

	
	Chung
	60
	57,9 ± 48,4  
	59
	67,5 ± 53,0  
	0,1535

	Transferrin huyết thanh
(mg/dL)
	CRP (+)
	26
	545,9 ± 501,1  
	34
	506,1 ± 504,2  
	0,2762

	
	CRP (-)
	34
	526,8 ± 438,0   
	25
	420,3 ± 340,6  
	0,1627

	
	Chung
	60
	535,1 ± 462,4  
	59
	469,7 ± 440,9  
	0,0925

	Kẽm huyết thanh (µmol/L)  
	60
	 12,6 ± 4,5 
	59
	12,8 ± 3,8 
	0,2286

	Hemoglobin (g/L)
	60
	110,1 ± 12,2
	59
	108,1 ± 12,4
	0,3718     


Kết quả cho thấy trước can thiệp các chỉ số sinh hóa/huyết học của 2 nhóm trẻ không có sự khác biệt nào khi tính chung cũng như tính theo CRP (C-creative protein) khi nhiễm khuẩn dương tính hay âm tính khi không nhiễm khuẩn.


[bookmark: _Toc92979847]Bảng 3.19. Chỉ số sinh hóa/huyết học của trẻ sau can thiệp
	
Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	p
(Wilcoxon/ t-test)

	
	n
	
(± SD)
	n
	
(± SD)
	

	Sắt huyết thanh
(μmol/L)
	CRP (+)
	5
	12,3 ± 3,3  
	5
	10,1 ± 5,4
	0,4647

	
	CRP (-)
	55
	13,2 ± 6,0  
	54
	8,7 ± 4,0
	0,0000

	
	Chung
	60
	13,1 ± 5,8
	59
	8,8 ± 4,1
	0,0000

	Ferritin
(μg/L)
	CRP (+)
	5
	95,2 ± 87,0 
	5
	105,3 ± 57,1
	0,4647

	
	CRP (-)
	55
	71,6 ± 48,0   
	54
	92,0 ± 84,6
	0,3681

	
	Chung
	60
	73,5 ± 51,6
	59
	93,1 ± 82,3
	0,2736

	Transferrin
(mg/dL)
	CRP (+)
	5
	426,9 ± 294,3
	5
	739,8 ± 891,3
	0,6015

	
	CRP (-)
	55
	384,4 ± 223,7  
	54
	468,7 ± 480,7
	0,5088

	
	Chung
	60
	387,9 ± 227,6
	59
	491,6 ± 521,3
	0,6173

	Kẽm huyết thanh (µmol/L)  
	60
	 14,5 ± 2,2       
	59
	 12,9 ± 2,4    
	0,0000     

	Hemoglobin (g/L)
	60
	109,8 ± 8,2  
	59
	105,7 ± 9,6  
	0,0139     


Sau can thiệp, mỗi nhóm chỉ còn 5 trẻ có CRP(+) và kết quả cho thấy: với những trẻ có CRP(+), sắt huyết thanh của nhóm can thiệp cao hơn (12,3 ± 3,3 μmol/L) so với nhóm đối chứng (10,1 ± 5,4 μmol/L) nhưng khác biệt chưa có ý nghĩa thống kê (p=0,4647); với những trẻ có CRP(-), sắt huyết thanh của nhóm can thiệp cao hơn hẳn (13,2 ± 6,0 μmol/L) so với nhóm đối chứng (8,7 ± 4,0 μmol/L), khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0000); chung cho tất cả trẻ (không tính yếu tố CRP âm tính hay dương tính) sắt huyết thanh của trẻ nhóm can thiệp cũng cao hơn (13,1 ± 5,8 μmol/L) so với nhóm đối chứng (8,8 ± 4,1 μmol/L), khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0000). Ferritin ở những trẻ có CRP(+) nhóm can thiệp thấp hơn (95,2 ± 87,0 μmol/L) so với nhóm đối chứng (105,3 ± 57,1 μmol/L); tương tự, ở những trẻ có CRP(-) nhóm can thiệp cũng thấp hơn (71,6 ± 48,0 μmol/L) so với nhóm đối chứng (92,0 ± 84,6 μmol/L); chung cho tất cả trẻ (không tính đến yếu tố CRP) Ferritin của trẻ nhóm can thiệp thấp hơn (73,5 ± 51,6 μmol/L) so với nhóm đối chứng (93,1 ± 82,3 μmol/L); tuy vậy chưa thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở tất cả các so sánh (p=0,4647; p=0,3681 và p=0,2736; tương ứng). Kết quả cũng cho thấy Transferrin của nhóm can thiệp thấp hơn so với nhóm đối chứng ở những trẻ có CRP (+) hoặc trẻ có CRP (-) hoặc chung cho tất cả trẻ (không tính đến yếu tố CRP âm tính hay dương tính) nhưng cũng chưa thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở tất cả các so sánh.
Sau can thiệp kẽm huyết thanh của nhóm trẻ can thiệp cao hơn hẳn so với nhóm đối chứng, khác biệt có ý nghĩa thống kê (14,5 ± 2,2 µmol/L) và (12,9 ± 2,4 µmol/L); tương ứng, p=0,0000). Hemoglobin cũng được cải thiện rõ rệt (109,8 ± 8,2 g/L và 105,7 ± 9,6 g/L; p=0,0139)
[bookmark: _Toc92979848][bookmark: _Hlk86391913]Bảng 3.20. Thay đổi các chỉ số sinh hóa/huyết học của trẻ trước-sau 
[bookmark: _Toc81365917][bookmark: _Toc92979849]can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	Khác biệt 2 nhóm

	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	
	

	Sắt huyết thanh (μmol/L)
	6,6 ± 4,2
	1,6 ± 2,4
	4,10
	0,0000

	Ferritin (μg/L)
	15,6 ± 33,9
	25,6 ± 60,2
	-9,93
	0,2975

	Transferrin (mg/dL)
	-147,2 ± 321,6
	21,9 ± 520,3
	-169,08
	0,0170

	Kẽm huyết thanh (µmol/L)
	 1,90 ± 3,17 
	 0,03 ± 3,26 
	 0,97 
	0,0001

	Hemoglobin (g/L)
	-0,3 ± 13,7
	-2,4 ± 15,3
	2,10
	0,4406



Kết quả cho thấy sau 6 tháng can thiệp: Sắt huyết thanh của nhóm can thiệp đã tăng được 6,6 ± 4,2 μmol/L trong khi ở nhóm đối chứng chỉ tăng được 1,6 ± 2,4 μmol/L (cao hơn 4,10 μmol/L); khác biệt có ý nghĩa thống kê với p=0,0000. Ferritin của nhóm can thiệp tăng 15,6 ± 33,9 μg/L; nhóm đối chứng tăng 25,6 ± 60,2 μmol/L (nhóm can thiệp tăng thấp hơn -9,93 μg/L) nhưng không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,2975). Transferrin của nhóm can thiệp giảm nhiều hơn (-147,2 ± 321,6 mg/dL) so với nhóm đối chứng (21,9 ± 520,3 mg/dL), (giảm -169,08 mg/dL; khác biệt có ý nghĩa thống kê, p=0,0170). Hàm lượng kẽm huyết thanh của nhóm can thiệp tăng (1,90 ± 3,17 µmol/L) (tăng cao hơn (0,97 µmol/L) so với nhóm đối chứng (0,03 ± 3,26 µmol/L) khác biệt có ý nghĩa thống kê p=0,0001. 
Hàm lượng Hemoglobin của nhóm can thiệp sau 6 tháng giảm -0,3 ± 13,7 g/L; nhóm đối chứng giảm -2,4 ± 15,3 g/L; giảm nhiều hơn nhóm can thiệp 2,10 g/L nhưng chưa thấy khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,4406).
[bookmark: _Toc92979850][bookmark: _Hlk86389564]Bảng 3.21. Thay đổi tỷ lệ thiếu máu, thiếu sắt, thiếu kẽm trước và sau can thiệp
	So sánh
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59
	p
(χ2/ Fisher-exact)

	
	n
	%
	n
	%
	

	
Thiếu máu 
	Trước CT
	Thiếu
	23
	38,3   
	24
	40,7
	0,794

	
	
	BT
	37
	61,7   
	35
	59,3
	

	
	Sau CT
	Thiếu
	20
	33,3   
	33
	55,9
	0,013

	
	
	BT
	40
	66,7   
	26
	44,1
	

	
Thiếu sắt dự trữ 
	Trước CT
	Thiếu
	11
	18,3
	4
	6,8
	0,058

	
	
	BT
	49
	81,7
	55
	93,2
	

	
	Sau CT
	Thiếu
	0
	0,0
	0
	0,0
	NA

	
	
	BT
	60
	100,0
	59
	100,0
	

	
Thiếu kẽm 
	Trước CT
	Thiếu
	17
	28,3
	11
	18,6
	0,213

	
	
	BT
	43
	71,7
	48
	81,4
	

	
	Sau CT
	Thiếu
	0
	0,0
	5
	8,5
	0,027

	
	
	BT
	60
	100,0
	54
	91,5
	


Kết quả cho thấy: tỷ lệ thiếu máu trước can thiệp, ở trẻ nhóm can thiệp và nhóm đối chứng là 38,3% và 40,7% (tương ứng); không có khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,794); sau can thiệp tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp giảm xuống còn 33,3% trong khi ở nhóm đối chứng tăng lên 55,9%; cao hơn hẳn nhóm can thiệp và khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,013). Tỷ lệ thiếu sắt dự trữ ban đầu của nhóm can thiệp là 18,3% nhóm đối chứng 6,8% nhưng không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,058); sau can thiệp ở cả 2 nhóm đều không còn trẻ thiếu sắt dự trữ. Trước can thiệp, tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm can thiệp và nhóm đối chứng là 28,3% và 18,6% (tương ứng), khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p=0,213); sau 6 tháng ở nhóm can thiệp không còn trẻ thiếu kẽm trong khi ở nhóm đối chứng vẫn còn 8,5%; khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,027). 
[image: ]
[bookmark: _Toc89971586][bookmark: _Toc93482290]Hình 3.4. Số đợt mắc nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp trong 6 tháng can thiệp của 2 nhóm trẻ
Trong 6 tháng can thiệp, số đợt mắc NKHHC ở nhóm trẻ can thiệp trung bình là 4 lần (ít nhất là 2 lần và nhiều nhất là 6 lần), ở nhóm trẻ đối chứng trung bình 5 lần (ít nhất 2 lần và nhiều nhất 10 lần); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,000).


[bookmark: _Toc92979851]Bảng 3.22. Các yếu tố ảnh hưởng đến số lần mắc nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp (ARI) sau khi ra viện của nhóm trẻ nghiên cứu
	Nhóm
	Yếu tố
	p
	RR
	(CI 95%)

	1
	Bà mẹ
	
	
	

	
	Tuổi mẹ
	0,612
	1,01
	0,99-1,03

	
	Học vấn mẹ
	0,772
	1
	0,94-1,05

	
	Nghề nghiệp mẹ
	0,795
	1,01
	0,91-1,13

	2
	Đặc điểm nhân khẩu trẻ
	
	 
	 

	
	Giới
	0,708
	1,03
	0,87-1,23

	
	Tháng tuổi ra viện
	0,197
	1,02
	0,99-1,04

	
	Con thứ mấy
	0,886
	0,99
	0,88-1,12

	
	Khu vực sống
	0,585
	0,99
	0,94-1,03

	3
	Đặc điểm thai sản, tiêm chủng
	
	 
	 

	
	Tình trạng sinh thường/ mổ đẻ
	0,922
	1
	0,94-1,06

	
	Cân nặng sơ sinh
	0,885
	1
	1,00-1,00

	
	Tiêm chủng
	0,767
	1,04
	0,81-1,32

	4
	Đặc điểm bệnh NKHHC của trẻ
	
	 
	 

	
	Chẩn đoán bệnh 
	0,214
	1,1
	0,95-1,27

	
	Mức độ lâm sàng vào viện
	0,590
	1,13
	0,72-1,80

	
	Tiền số lần mắc ARI
	0,014
	1,04
	1,01-1,07

	
	Số lần vào viện do mắc ARI
	0,534
	1,02
	0,96-1,09

	
	Kết quả điều trị 
	0,529
	1,09
	0,84-1,41

	5
	Tình trạng dinh dưỡng vào viện
	
	 
	 

	
	SDD WHZ
	0,822
	0,96
	0,69-1,35

	
	SDD HAZ
	0,006
	0,84
	0,74-0,95

	
	SDD WAZ
	0,418
	1,08
	0,90-1,28

	
	SDD BAZ
	0,560
	0,84
	0,48-1,49


Hầu hết các yếu tố trên (trong nhóm từ 1-5) không ảnh hưởng có ý nghĩa thống kê đối với số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp (ARI), ngoại trừ yếu tố tiền sử số lần ARI từ khi sinh đến nay là yếu tố nguy cơ (RR: 1,04 (1,01-1,07), p = 0,014) và không bị suy dinh dưỡng thấp còi (HAZ-score≥-2) lúc vào viện là yếu tố bảo vệ (RR: 0,84 (0,74-0,95), p = 0,006).
[bookmark: _Toc92979852][bookmark: _Hlk86390143]Bảng 3.23. Số lần mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp giữa hai nhóm trẻ trong 6 tháng can thiệp
	Số lần NKHHC 
	Nhóm nghiên cứu
	p 

	OR
(95% CI)

	
	Can thiệp
	Chứng
	
	

	
	n
	%
	n
	%
	
	

	≤3 lần
	27
	81,8
	6
	18,2
	< 0,001
	7,23
(2,70-19,37)    

	> 3 lần
	33
	38,4
	53
	61,6
	
	


Nhóm can thiệp có lần mắc dưới 3 lần ARI trong 6 tháng can thiệp thấp hơn nhóm chứng 7,2 lần với khoảng tin cậy (95%CI: 2,7-19,4) có ý nghĩa thống kê (p<0,001).
[bookmark: _Toc92979853]Bảng 3.24. Mức tiêu thụ thực phẩm khẩu phần 2 nhóm trẻ trước can thiệp
	Chỉ số
(g)
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	Chung
(n=119)
	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	
(± SD)
	

	Ngũ cốc
	9,9 ± 4,6 
	11,9 ± 5,4  
	10,9 ± 0,5  
	0,4192

	Rau
	7,5 ± 3,9  
	7,6 ± 0,4  
	7,6 ± 3,3  
	0,0543

	Hoa quả
	26,5 ± 27,9  
	16,3 ± 3,1  
	21,4 ± 25,1  
	0,0136

	Dầu mỡ
	3,2 ± 1,5  
	3,0 ± 0,8  
	3,1 ± 1,1  
	0,0418

	Thịt 
	6,9 ± 7 ,0 
	8,8 ± 7  
	7,8 ± 6,5  
	0,4226

	Cá
	5,4 ± 7,0  
	3,0 ± 537,7  
	4,2 ± 6,5  
	0,0198

	Trứng
	0,0 ± 0     
	0,4 ± 2,3  
	0,2 ± 1,1  
	0,0782

	Sữa (ml)
	59,1 ± 48  
	40,5 ± 3,8  
	49,9 ± 44,7  
	0,0285

	Sữa mẹ (ml)
	631,8 ± 75,9
	689,5 ± 62,2
	660,4 ± 75,3
	0,001


Trước can thiệp mức tiêu thụ ngũ cốc, rau, thịt, trứng của hai nhóm tương tự nhau, còn các thực phẩm khác nhóm can thiệp đều tiêu thụ nhiều hơn, trừ sữa mẹ nhóm can thiệp tiêu thụ (631,8 ± 75,9 ml) ít hơn rõ rệt so với nhóm đối chứng (689,5 ± 62,2 ml); (p=0,0000). 
[bookmark: _Toc92979854]Bảng 3.25. Chất dinh dưỡng trong khẩu phần 2 nhóm trẻ trước can thiệp (bao gồm cả sữa mẹ)
	Chất dinh dưỡng
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	

	Năng lượng (Kcal)
	610,2 ± 73,6
	612,1 ± 66,1
	0,6553

	Protid động vật (g)
	16,2 ± 3,1
	16,3 ± 3,8
	0,9852

	Protid thực vật (g)
	2,5 ± 1,5
	1,9 ± 0,8
	0,0249

	Lipid động vật (g)
	25,2 ± 3,9
	26,1 ± 3,8
	0,1653

	Lipid thực vật (g)
	3,5 ± 1,5
	3,3 ± 1,5
	0,4199

	Glucid (g)
	66,7 ± 11,6
	66,9 ± 8,4
	0,7802

	Canxi
	423,3 ± 106,1
	394,6 ± 121,4
	0,1022

	Sắt
	2,4 ± 0,8
	1,9 ± 0,8
	0,0148

	Phốt pho
	268,1 ± 92,6
	250,8 ± 105,2
	0,2317

	Natri
	287,8 ± 192,1
	232,0 ± 147,5
	0,0621

	Kẽm
	3,7 ± 0,8
	3,8 ± 0,8
	0,6242

	Selen
	18,2 ± 4,6
	19,7 ± 3,8
	0,0750

	Vitamin C
	59,8 ± 13,9
	56,9 ± 9,2
	0,1822

	Vitamin B1
	0,28 ± 0,15
	0,23 ± 0,1
	0,0387

	Vitamin B2
	0,53 ± 0,15
	0,51 ± 0,2
	0,3080

	Vitamin PP
	2,23 ± 0,9
	1,9 ± 0,7
	0,0937

	Vitamin B6
	0,26 ± 0,01
	0,22 ± 0,1
	0,0784

	Folat
	45,4 ± 10,8
	44,6 ± 7,7
	0,9217

	Vitamin B12 (μg)
	0,9 ± 0,8
	0,8 ± 0,8
	0,3614

	Vitamin A (μg)
	797,0 ± 272,7
	739,7 ± 37,6
	0,9322

	Vitamin D (μg)
	4,1 ± 3,9
	2,6 ± 3,1
	0,0849

	Vitamin E
	1,6 ± 0,8
	1,2 ± 0,8
	0,0017

	Vitamin K (μg)
	16,7 ± 13,9
	14,5 ± 11,5
	0,0080

	Beta-Caroten (μg)
	452,6 ± 31,8
	438,5 ± 373,3
	0,5305

	Alpha-Caroten (μg)
	9,4 ± 34,1
	4,4 ± 21,5
	0,0759

	Lycopen (μg)
	313,8 ± 730,4
	230,8 ± 592,2
	0,0003


Trước can thiệp, các chất dinh dưỡng protid thực vật, sắt, Vitamin B1, Vitamin E, Vitamin K, Lycopen trong khẩu phần của nhóm can thiệp cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm đối chứng (p<0,05 ở các so sánh); còn lại các chất dinh dưỡng khác không khác biệt giữa 2 nhóm (p>0,05).


[bookmark: _Toc92979855]Bảng 3.26. Chất dinh dưỡng trong khẩu phần 2 nhóm trẻ sau can thiệp (bao gồm cả sữa mẹ)
	Chất dinh dưỡng
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	

	Năng lượng (Kcal)
	642,0 ± 68,2
	601,1 ± 74,5
	0,0010

	Protid động vật (g)
	19,6 ± 3,9
	16,5 ± 3,8
	0,0000

	Protid thực vật (g)
	2,3 ± 0,8
	2,3 ± 1,5
	0,2700

	Lipid động vật (g)
	25,8 ± 3,9
	24,9 ± 4,6
	0,2087

	Lipid thực vật (g)
	5,2 ± 0,8
	5,1 ± 0,8
	0,0000

	Glucid (g)
	67,8 ± 7,7
	62,3 ± 7,7
	0,0002

	Canxi
	520,4 ± 212,6
	378,5 ± 121,4
	0,0000

	Sắt
	2,3 ± 0,8
	2,1 ± 0,8
	0,0099

	Phốt pho
	372,4 ± 92,2
	256,3 ± 115,2
	0,0000

	Natri
	300,1 ± 178,2
	249,3 ± 198,2
	0,0004

	Kẽm
	3,9 ± 0,8
	3,6 ± 0,8
	0,0012

	Selen
	22,0 ± 4,6
	20,3 ± 3,8
	0,0351

	Vitamin C
	68,5 ± 13,2
	55,0 ± 13,8
	0,0000

	Vitamin B1
	0,26 ± 0,1
	0,22 ± 0,1
	0,0000

	Vitamin B2
	0,70 ± 0,2
	0,51 ± 0,2
	0,0000

	Vitamin PP
	2,18 ± 0,7
	2,02 ± 0,7
	0,3845

	Vitamin B6
	0,29 ± 0,2
	0,22 ± 0,1
	0,0000

	Folat
	52,7 ± 11,6
	47,4 ± 13,1
	0,0085

	Vitamin B12 (μg)
	1,3 ± 0,8
	0,8 ± 0,7
	0,0000

	Vitamin A (μg)
	661,7 ± 120,8
	625,6 ± 80,7
	0,0007

	Vitamin D (μg)
	3,4 ± 1,5
	1,7 ± 1,5
	0,0000

	Vitamin E
	1,4 ± 0,8
	1,3 ± 0,8
	0,0002

	Vitamin K (μg)
	23,0 ± 17,0
	19,6 ± 17,7
	0,0001

	Beta-Caroten (μg)
	639,8 ± 267,2
	555,8 ± 264,2
	0,0457

	Alpha-Caroten (μg)
	18,7 ± 65,8
	2,9 ± 13,1
	0,0012

	Lycopen (μg)
	277,4 ± 793,2
	441,9 ± 959,4
	0,0051


Sau can thiệp, tất cả các chất dinh dưỡng trong khẩu phần của nhóm can thiệp đều cao hơn rõ rệt có ý nghĩa thống kê (p<0,05) so với nhóm đối chứng trừ protid động vật, lipid động vật và vitamin PP giữa 2 nhóm tiêu thụ tương tự như nhau.
[bookmark: _Toc92979856][bookmark: _Hlk86393079]Bảng 3.27. Thay đổi mức tiêu thụ thực phẩm khẩu phần giữa 2 nhóm sau can thiệp
	Chỉ số
(g)
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	Khác biệt giữa 2 nhóm
	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	
	

	Ngũ cốc
	5,3 ± 4,6
	2,6 ± 6,1
	2,7
	0,0102

	Rau
	17,2 ± 10,1
	4,2 ± 3,1
	10,8
	0,0000

	Hoa quả
	17,6 ± 39,5
	9,8 ± 39,2
	7,9
	0,1136

	Dầu mỡ
	1,8 ± 1,5
	1,9 ± 1,5
	-0,1
	0,1307

	Thịt 
	6,0 ± 12,4
	3,1 ± 10,0
	2,8
	0,2338

	Cá
	3,7 ± 11,6
	2,8 ± 9,2
	0,9
	0,3554

	Trứng
	3,1 ± 7,0
	-0,5 ± 2,3
	3,5
	0,0003

	Sữa
	-9,5 ± 49,6
	9,2 ± 63,4
	-18,7
	0,1726

	Sữa mẹ
	-58,2 ± 111,5
	-77,1 ± 96,8
	18,9
	0,0854



Sau can thiệp, các thực phẩm được nhóm can thiệp tiêu thụ nhiều hơn rõ rệt (có ý nghĩa thống kê p<0,05) so với nhóm đối chứng là ngũ cốc, rau và trứng.
[bookmark: _Toc92979857]Bảng 3.28. Thay đổi các chất dinh dưỡng trong khẩu phần sau can thiệp (bao gồm cả sữa mẹ)
	Chất dinh dưỡng
	Nhóm can thiệp
(n=60)
	Nhóm chứng
(n=59)
	p
(Wilcoxon)

	
	
(± SD)
	
(± SD)
	

	Năng lượng (Kcal)
	31,8 ± 100,7
	11,0 ± 98,1
	0,0083

	Protid động vật (g)
	3,4 ± 4,6
	0,2 ± 4,6
	0,0002

	Protid thực vật (g)
	0,2 ± 2,3
	0,4 ± 1,5
	0,1866

	Lipid động vật (g)
	0,7 ± 5,4
	1,2 ± 6,1
	0,0667

	Lipid thực vật (g)
	1,7 ± 1,5
	1,8 ± 1,5
	0,1027

	Glucid (g)
	1,1 ± 13,9
	-4,5 ± 10,8
	0,0073

	Canxi
	97,2 ± 1,5
	-16,0 ± 155,2
	0,0003

	Sắt
	-0,1 ± 1,5
	0,2 ± 1,5
	0,6553

	Phốt pho
	104,3 ± 123,2
	5,5 ± 139,03
	0,0001

	Natri
	12,4 ± 181,3
	17,3 ± 251,9
	0,1686

	Kẽm
	0,2 ± 0,8
	-0,2 ± 0,8
	0,0270

	Selen
	3,9 ± 6,2
	0,6 ± 5,4
	0,0033

	Vitamin C
	8,7 ± 17,8
	-1,8 ± 16,9
	0,0001

	Vitamin B1
	-0,02 ± 0,2
	-0,01 ± 0,2
	0,8009

	Vitamin B2
	0,17 ± 0,2
	-0,01 ± 0,2
	0,0001

	Vitamin PP
	-0,06 ± 1,1
	0,08 ± 0,9
	0,6324

	Vitamin B6
	0,03 ± 0,2
	-0,01 ± 0,1
	0,0795

	Folat
	7,3 ± 12,4
	2,7 ± 15,4
	0,0274

	Vitamin B12 (μg)
	0,4 ± 0,8
	-0,1 ± 0,8
	0,0013

	Vitamin A (μg)
	-110,6 ± 290,5
	-114,1 ± 202,01
	0,2097

	Vitamin D (μg)
	-0,7 ± 3,9
	-0,9 ± 3,1
	0,0372

	Vitamin E
	-0,2 ± 0,8
	0,1 ± 0,8
	0,9407

	Vitamin K (μg)
	6,3 ± 19,4
	5,1 ± 22,3
	0,5499

	Beta-Caroten (μg)
	187,2 ± 396,6
	117,3 ± 355,6
	0,3360

	Alpha-Caroten (μg)
	9,3 ± 66,6
	-1,4 ± 24,6
	0,0827

	Lycopen (μg)
	-36,4 ± 1016,3
	211,2 ± 1205,2
	0,6822


Sau can thiệp, các chất dinh dưỡng trong khẩu nhóm can thiệp cao hơn rõ rệt (có ý nghĩa thống kê p<0,05) so với nhóm đối chứng là năng lượng, protid động vật, Glucid, Canxi, Kẽm, Selen, Vitamin C, Vitamin B2, Folat, Vitamin B12 và Vitamin D; các chất dinh dưỡng còn lại ở khẩu phần nhóm can thiệp cũng có xu hướng cao hơn, được cải thiện hơn so với nhóm đối chứng nhưng chưa thấy có ý nghĩa thống kê.



[bookmark: _Toc92979811][bookmark: _Toc60602874][bookmark: _Toc66780773]Chương 4. BÀN LUẬN
[bookmark: _Toc52112742][bookmark: _Toc60602875][bookmark: _Toc66780774][bookmark: _Toc74564699][bookmark: _Toc92979812][bookmark: _Hlk86393240]4.1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan của trẻ 6 -23 tháng tuổi mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
[bookmark: _Toc89964926][bookmark: _Toc92979813]4.1.1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan theo đặc điểm nhân khẩu học trong nghiên cứu.
[bookmark: _Hlk86394281]Tình trạng dinh dưỡng chung của trẻ: kết quả Hình 3.1 cho thấy, trẻ bị suy dinh dưỡng (SDD) thấp còi chung cho cho toàn bộ trẻ được nghiên cứu chiếm tỷ lệ cao nhất (21,2%), tiếp tới là trẻ bị suy dinh dưỡng thể nhẹ cân (14,0%) và trẻ bị suy dinh dưỡng thể gầy còm có tỷ lệ thấp nhất (11,1%).
Tình trạng SDD thấp còi: SDD thấp còi là chỉ tiêu phản ảnh sự phát triển của xã hội, phản ảnh tình trạng SDD kéo dài hoặc SDD trong quá khứ làm trẻ bị còi cọc và là chỉ số đánh giá hậu quả của sự đói nghèo. Trong nghiên cứu này, tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ 6 - 23 tháng tuổi mắc nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp đang điều tri tại Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam là 21,2%, cao nhất trong 3 thể, kết quả này tương đương tỷ lệ suy dinh dưỡng thể thấp còi vùng đồng bằng Sông hồng (21,1%) [95] và Bùi Thị Tho tại khoa HSCC Bệnh viện nhi Trung ương năm 2014 (21,4 %), thấp hơn tỷ lệ chung toàn Quốc (23,8%) và của tỉnh Hà Nam (22,5%) [94], [95]. Kết quả nghiên cứu về thực trạng dinh dưỡng bệnh nhân nhi từ 6-60 tháng tuổi có 1 bệnh cấp tính nhập khoa nhi Bệnh viện đa khoa tỉnh Bình Dương năm 2016 của Lê Thị Ngọc Trâm là 25,53% [77], của Phạm Văn Phong, Nguyễn Thị Ngọc Bé trên cùng đối tượng tại khoa nhi Bệnh viên đa khoa tỉnh Đắc Lắc năm 2013 là 26,7% [56]. Nghiên cứu của tác giả Giao Huynh (2018) trên 225 trẻ từ 5-59 tháng tuổi đến khám ngoại trú tại 2 Bệnh viện quận thành phố Hồ Chí Minh cho kết quả tỷ lệ SDD thấp còi 9,8% [150], tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ dưới 5 tuổi đến khám ở phòng khám dinh dưỡng Viện nhi Trung ương ( Tô Thị Hảo-2011) là 5,02% [25], Bệnh viện sản nhi Bắc Ninh năm 2019 là 11,1% [5], thấp hơn kết quả nghiên cứu của chúng tôi. Sự khác biệt về tỷ lệ này do đối tượng nghiên cứu của chúng tôi là trẻ có độ tuổi từ 6-23 tháng mắc các bệnh NKHHC đang điều trị tại Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam. Tuy nhiên, tỷ lệ trẻ SDD thấp còi trong các nghiên cứu trên hầu hết vẫn ở mức cao phù hợp với kết quả khảo sát của Viện dinh dưỡng Quốc gia là trong 8 năm 2007-2015, tỷ lệ suy dinh dưỡng thể nhẹ cân ở trẻ em dưới 5 tuổi đã giảm từ 21,2% xuống còn 14,1%. Tỷ lệ thấp còi giảm từ 33,9% xuống còn 24,5% và như vậy ở Việt Nam cứ 4 trẻ có 1 trẻ bị SDD thấp còi [76] và điều này cho thấy, SDD thấp còi của trẻ em đang là vấn đề hết sức nghiêm trọng và khá phổ biến tại tất cả các vùng sinh thái trên cả nước, nó để lại hậu quả lâu dài về thể chất khi trưởng thành và liên quan chặt chẽ đến tử vong ở trẻ em. Giảm SDD thấp còi sẽ trực tiếp cải thiện tầm vóc, thể lực và trí tuệ, cải thiện giống nòi người Việt Nam. Vì vậy, đòi hỏi có các giải pháp can thiệp tổng thể hơn, mạnh mẽ hơn để tiếp tục giảm tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ.
Tình trạng SDD thể nhẹ cân:
Nhẹ cân là một thể của thiếu dinh dưỡng nhưng không biết được tình trạng SDD vừa xảy ra hay tích lũy từ lâu, tuy nhiên theo dõi cân nặng là việc tương đối dễ thực hiện nên tỷ lệ nhẹ cân theo tuổi vẫn thường được sử dụng như là tỷ lệ chung của thiếu dinh dưỡng. Tỷ lệ SDD thể nhẹ cân hiện còn khá cao ở các nước đang phát triển. Ở Liberia, Malawi, Mozambique, Rwanda, Tanzania và Zambia, tỷ lệ trẻ bị nhẹ cân chiếm gần 20%, tức là cứ mỗi 5 trẻ em ở các Quốc gia này, lại có 1 trẻ em SDD nhẹ cân [84]. Tại khu vực Đông nam Á, tỷ lệ SDD nhẹ cân chiếm 24.8% (44.6 triệu trẻ) năm 2014 [65]. Tại Việt Nam, theo Viện dinh dưỡng điều tra thống kê cho thấy: tỷ lệ SDD thể nhẹ cân là 15,3% [90]. Đến năm 2015 tỷ lệ này là 14,1% [95]. Với xu hướng giảm dần theo thời gian, tỷ lệ SDD thể nhẹ cân năm 2017 của toàn Quốc là 12%, tỉnh Hà Nam là 12,6% [59]. Tỷ lệ SDD nhẹ cân của trẻ từ 5-59 tháng tuổi đến khám ngoại trú tại 2 bệnh viện quận thành phố Hồ Chí Minh của tác giả Giao Huynh năm 2018 là 8,4% [150]. Nghiên cứu cắt ngang ở 758 trẻ từ 0 đến 5 tuổi đến khám tại phòng khám Nội nhi, Bệnh viện sản nhi tỉnh Bắc Ninh năm 2019 cũng cho kết quả tỷ lệ trẻ suy dinh dưỡng (SDD) thể nhẹ cân là 11,0% [5]. Nghiên cứu của tác giả Tô Thị Hảo năm 2011 [25], cũng cho kết quả là 9,8%. Tỷ lệ SDD nhẹ cân trẻ từ 6-60 tháng tuổi có 1 bệnh cấp tính nhập khoa nhi Bệnh viện Bình Dương trong vòng 24 giờ (năm 2016) là 12,06% [77], đều thấp hơn so với kết quả của chúng tôi. So với kết quả nghiên cứu trên 1541 trẻ vào khám và điều trị năm 2005 ở Bệnh viện nhi Trung ương Huế là 20,9% trẻ SDD thể nhẹ cân [49]. Nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng trẻ tuổi từ 01tháng đến 24 tháng bị viêm phổi đang nằm điều trị tại khoa hô hấp Bệnh viện nhi Trung ương của Tô Thị Huyền (2012) cho kết quả có tới 20% trẻ SDD thể nhẹ cân [38]. Tỷ lệ SDDD thể nhẹ cân tại khoa HSCC Bệnh viện nhi Trung ương năm 2014 là 20,4%, cao hơn so với tỷ lệ trẻ em mắc NKHHC đang điều tri tại Bệnh viện sản nhi tỉnh Hà Nam năm 2014 trong nghiên cứu của chúng tôi. Sự khác biệt này là do những nghiên cứu có tỷ lệ thấp hơn được tiến hành trên tổng số bệnh nhân vào khám và tư vấn về dinh dưỡng. Các nghiên cứu trên đối tượng trẻ nằm viện nội trú do viêm phổi hoặc các bệnh nặng khác tại khoa HSCC bệnh viện tuyến đầu về nhi sẽ có tỷ lệ cao hơn so với kết quả nghiên cứu của chúng tôi tiến hành trên những trẻ đang có tình trạng mắc bệnh nhiễm khuẩn hô hấp cấp phải nằm viện. Chính điều này càng chứng tỏ rằng giữa dinh dưỡng và nhiễm khuẩn có một vòng xoắn bệnh lý, tình trạng nhiễm khuẩn sẽ làm suy sụp thêm tình trạng suy dinh dưỡng vốn có. Do vậy, trong quá trình điều trị các Bác sĩ lâm sàng cần quan tâm chú ý hơn nữa đến vấn đề cải thiện dinh dưỡng cho trẻ bệnh sẽ cải thiện được tình trạng bệnh lý, làm giảm thời gian điều trị, giảm nguy cơ bệnh tái phát.
Tình trạng SDD thể gầy còm: trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ suy dinh dưỡng thể gầy còm là 11,1%. Kết quả này cao hơn nhiều so với nghiên cứu của Tô Thị Hảo là 7,1% [25], của Tô Thị Huyền là 7,3% [38] và so với tỷ lệ trẻ SDD thấp còi ngoài cộng đồng của toàn Quốc và của tỉnh nhà là 5,8% [95], vùng đồng bằng Sông hồng là 6,0% (báo cáo Viện dinh dưỡng Quốc gia năm 2017) [95], [96]. Tuy nhiên, kết quả này của chúng tôi tương đương kết quả nghiên cứu của trên 564 bệnh nhi nhập viên tại khoa nhi Bệnh viện Bình Dương của Lê Thị Ngọc Trân (năm 2016) là 10,82% [77] và thấp hơn kết quả của Bùi Thị Tho (26,7%) [69]. Uma Devi Chhetri và cộng sự (2017) [205] đã tiến hành khảo sát trên 224 bệnh nhi ở độ tuổi từ 6-60 tháng tại Nepal, kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ SDD thể gày còm là 23,6%. Tác giả Morteza Motedayen (2019) trong một phân tích gộp gồm 27 bài báo tử năm 2002-2016 với tổng số mẫu là 161.941 bệnh nhi từ 0-5 tuổi, kết quả nghiên cứu cho thấy SDD thể gày còm mức độ nặng là 1%, mức độ vừa là 5%, mức độ nhẹ là 20% [132]. Sở dĩ kết quả tỷ lệ SDD thể gầy còm của chúng tôi có sự chênh lệch như vậy là do khác nhau về địa điểm cũng như đối tượng nghiên cứu. Trong nghiên cứu của chúng tôi, đối tượng nghiên cứu là trẻ tuổi từ 6-23 tháng mắc NKHHC trong đó có trẻ có thể phải trải qua nhiều lần bị bệnh và khi bệnh không tiến triển mới vào bệnh viện điều trị, đây là vấn đề có liên quan nhiều đến tình trạng dinh dưỡng của trẻ do khi bị bệnh, trẻ quấy khóc, bỏ bú hoặc ăn kém, nôn trớ ... trước khi vào nhập viện, do vậy tình trạng dinh dưỡng trước lúc nhập viện điều trị luôn là vấn đề cần được quan tâm để hạn chế biến chứng, rút ngắn thời gian nằm viện.
[bookmark: _Toc66780777]Tình trạng dinh dưỡng theo nhóm tuổi:
Tuổi là một trong những yếu tố hàng đầu ảnh hưởng tới sức khỏe của trẻ em. Trẻ càng nhỏ thì chịu sự ảnh hưởng của môi trường càng lớn. Thêm vào đó, với trẻ em 6-23 tháng tuổi có sự thay đổi về chế độ ăn; trẻ chuyển từ bú sữa mẹ hoàn toàn sang chế độ ăn dặm và cai dần sữa mẹ. Trẻ càng lớn, nhu cầu dinh dưỡng càng tăng. Bởi vậy, nguy cơ suy dinh dưỡng ở nhóm tuổi này luôn là điều hiện hữu.
Kết quả hình 3.1 cho thấy; Tình trạng SDD gặp ở mọi lứa tuổi, đặc biệt số trẻ SDD chiếm tỷ lệ cao nhất ở nhóm tuổi 12-17 tháng cho 2 thể SDD thấp còi và nhẹ cân. Trong nghiên cứu của của chúng tôi, tỷ lệ SDD thấp còi nhóm trẻ tuổi 12 -17 tháng (23,7% ) cao hơn nhóm trẻ ở độ tuổi trên 18 (22,9%) và dưới 12 tháng (18,2%), tỷ lệ SDD thể nhẹ cân nhóm tuổi 12-17 tháng chiếm tỷ lệ cao nhất (15,2%), tiếp đến là nhóm dưới 12 tháng (15,0%) và nhóm 18 tháng trở lên có tỷ lệ thấp nhất (9,5%); tình trạng SDD thể gầy còm ở nhóm tuổi 18 tháng trở lên có tỷ lệ cao nhất (12,4%), tỷ lệ SDD thể gầy còm nhóm dưới 12 tháng tuổi và nhóm 12-17 tháng tuổi tương ứng là 10,9% và 10,6%. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa các nhóm tuổi cho cả 3 thể (p>0,05). Nhóm trẻ có độ tuổi 6 đến 11 tháng có tỷ lệ SDD thấp hơn nhóm trẻ có độ tuổi từ 12 tháng đến 23 tháng ở cả 3 thể. Như vậy SDD xuất hiện sớm ở tất cả các thể, điều này có thể do từ 6 tháng tuổi trẻ bắt đầu được ăn bổ sung và cách ăn bổ sung không hợp lý cộng thêm tình trạng NKHHC đã ảnh hưởng dần đến cân nặng, chiều cao của trẻ. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương tự kết quả nghiên cứu của các tác giả khác;
[bookmark: _Toc66780778]Nghiên cứu trên 661 trẻ dưới 5 tuổi của Lương Tuấn Dũng [15]. Về tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan ở trẻ dưới 5 tuổi tại 2 xã Phúc thịnh, Xuân quang (Chiêm Hóa Tuyên Quang) năm 2012 cũng cho kết quả nhóm trẻ từ 0-11 tháng tuổi tháng tuổi có tỷ lệ suy dinh dưỡng thể thấp còi 6,9% và tỷ lệ naỳ tăng lên tới 48% ở nhóm trẻ từ 12-23 tháng tuổi. Nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố ảnh hưởng đến tình trạng dinh dưỡng tại phòng khám Bệnh viện nhi Trung ương của Tô Thị Hảo (2011) cho kết quả; tỷ lệ trẻ SDD thể thấp còi, nhẹ cân, gầy còm của nhóm trẻ 6-11 tháng tuổi là 19,6%; 32,7%; 36,5% thấp hơn so với nhóm trẻ 12-23 tháng tuổi có tỷ lệ là 42,9%; 40%; 44,7 [25], nghiên cứu trên 330 trẻ em dưới 5 tuổi ở Yên Bái cho kết quả tỷ lệ SDD ở cả ba thể đều thấp nhất trong nhóm trẻ dưới 1 tuổi (lần lượt là 8,4%, 18,1% và 3,6%) và tăng dần theo độ tuổi [73]. Kết quả tương tự về tỷ lệ SDD ở trẻ em dưới 5 tuổi có xu hướng tăng dần theo độ tuổi cũng được K’ Ngọc Hùng và cộng sự báo cáo trước đó [34]. Trần Thị Lan và cộng sự nghiên cứu trên trên trẻ 12 - 36 tháng tuổi ở dân tộc Vân Kiều và Pakoh huyện Đakrông, tỉnh Quảng Trị cho kết quả tỷ lệ gầy còm của đối tượng là 16,2%, trong đó trẻ 12-17 tháng có 21% gầy còm, tỷ lệ này ở trẻ 18-23 tháng tuổi là 17,6% [42]. Theo nghiên cứu của Trần Thị Minh Nguyệt và cộng sự năm 2014, có 17% trẻ bị SDD thể gầy còm, trong đó cao nhất là ở lứa tuổi từ 13-24 tháng (30,22%) [50]. Một nghiên cứu ở tỉnh Maluku Inđonesia nghiên cứu ở Nairobi [198], Châu Phi [239], cũng cho kết quả tương tự về tỷ lệ SDD theo nhóm tuổi. Kết quả trên cho thấy chúng ta cần phải chú ý phát hiện và chẩn đoán SDD đối với mọi lứa tuổi bởi vì trẻ SDD khi được can thiệp điều trị sớm và kịp thời sẽ cải thiện tốt về cân nặng, chiều cao và hạn chế các nguy cơ về bệnh tật.
Tình trạng dinh dưỡng theo giới:
[bookmark: page63][bookmark: page62][bookmark: _Toc52112744][bookmark: _Toc60602879][bookmark: _Toc66780779]Nhiều nghiên cứu cho thấy tỷ lệ nhập viện do nhiễm khuẩn đường hô hấp dưới cấp tính cao hơn ở nam so với nữ ở trẻ em dưới 5 tuổi thuộc tất cả các nhóm tuổi [215]. Sự khác biệt rõ rệt nhất trong các nghiên cứu ở châu Á [180]. Tuy nhiên, nhiều nghiên cứu có kết quả ngược lại, trẻ em gái là yếu tố nguy cơ mắc NKHHC cao hơn [104]. Một số nghiên cứu cũng cho thấy nguy cơ SDD có liên quan tới giới tính, tuy nhiên các kết quả không hoàn toàn thống nhất. Theo Morris N và cộng sự, tỷ lệ SDD thấp còi cao hơn đáng kể ở trẻ dưới 2 tuổi là nam giới so với nữ giới [183]. Kết quả tương tự cũng được tìm thấy trong nghiên cứu của Abel Gebre và cộng sự [142]. Trong khi đó, một nghiên cứu khác lại tìm thấy nguy cơ SDD cao hơn trẻ trẻ gái so với trẻ trai [105]. Kết quả nghiên cứu bảng 3.3 cho thấy tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ gái (22,1%) có xu hướng cao hơn so với trẻ trai (20,6%) và ngược lại, tỷ lệ SDD thể nhẹ cân và gầy còm trẻ trai (15,1% thể nhẹ cân và 13,0% thể gầy còm) có xu hướng cao hơn so với trẻ gái (12,6% thể nhẹ cân và 8,7%% thể gầy còm), sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p>0,05). Nghiên cứu về tình trạng dinh dưỡng của trẻ từ 6 tháng đến 5 tuổi tại phòng khám dinh dưỡng Bệnh viện nhi Trung ương của Tô Thị Hảo (2011) cho kết quả trẻ nữ chiếm tỷ lệ nhiều hơn nam ở cả 3 thể SDD, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê với p <0,05 [25]. Kết quả nghiên cứu trẻ 1-24 tháng tuổi bị viêm phổi nằm điều trị tại khoa hô hấp Bệnh viện nhi Trung ương của Tô Thị Huyền (2012) [25]. Cho thấy tỷ lệ trẻ có nguy cơ SDD ở giới nam cao hơn giới nữ không có ý nghĩa thống kê ở cả 3 thể. Nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng của trẻ dưới 5 tuổi của Vũ Thị Vân Anh và cộng sự tại tại Bệnh viện sản nhi Bắc Ninh cho kết quả SDD có xu hướng gặp ở trẻ trai nhiều hơn ở cả 3 thể trong đó tỷ lệ SDD thể nhẹ cân ở trẻ trai chiếm 74,4% cao hơn so với tỷ lệ SDD thể nhẹ cân ở trẻ gái là 25,3% (p<0,05), không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ thấp còi và gầy còm giữa 2 giới [5]. Kết quả nghiên cứu trên trẻ 2 tháng đến 5 tuổi đến khám và điều trị tại Trung tâm nhi khoa Bệnh viện Trung ương Huế (2014) cho kết quả tỷ lệ trẻ trai bị suy dinh dưỡng là 11,7% cao hơn so với tỷ lệ trẻ gái là 7,3%, sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê (p<0,05) [49]. Một số tác giả trong nước như Nguyễn Thị Hải Anh, Vũ Thị Bắc Hà không thấy có sự khác biệt tỷ lệ SDD thấp còi ở trẻ nam và trẻ nữ [2], [24]. Tuy nhiên, một nghiên cứu của tác giả Maria và cộng sự tại Brazil cho thấy tỷ lệ trẻ nam chiếm tỷ lệ nhiều hơn nữ 53% [207], và nghiên cứu của Aderson và cộng sự tại Madagascar lại cho thấy tỷ lệ trẻ nữ nhiều hơn nam với sự khác biệt [103]. Sự khác nhau giữa các kết quả nghiên cứu trong nước và trên thế giới so với kết quả của chúng tôi có thể do sự khác nhau về độ tuổi đối tượng nghiên cứu, địa bàn nghiên cứu... nên rất cần có những nghiên cứu sâu hơn nhằm tìm hiểu vấn đề này.
Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo đặc điểm nghề nghiệp của bố mẹ.
Kết quả bảng 3.4, bảng 3.5 cho thấy tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD ở nhóm trẻ có bố, mẹ có nghề ngiệp là cán bộ công nhân viên chiếm tỷ lệ thấp hơn so với tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD ở nhóm trẻ có bố, mẹ có nghề nghiệp làm ruộng hoặc tự do ở cả 3 thể thấp còi, nhẹ cân và gầy còm. Tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD thể nhẹ cân ở nhóm trẻ có mẹ là cán bộ công nhân viên chiếm tỷ lệ là 9,4%, thấp hơn so với tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD thể nhẹ cân ở nhóm trẻ có mẹ có nghề nghiệp làm ruộng hoặc tự do là 17,1%. Tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD thấp còi ở nhóm trẻ có bố có nghề nghiệp làm ruộng hoặc tự do là 26,5% cao hơn so với tỷ lệ trẻ NKHHC có SDD thể thấp còi ở nhóm trẻ có bố là cán bộ công nhân viên là 14,2%. Sự khác biệt này có ý nghĩa thống kê với p<0,05 ở cả 2 thể này. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo đặc điểm nghề nghiệp của mẹ hoặc bố ở các thể khác trong nghiên cứu của chúng tôi. Kết quả này cũng tương tự kết quả nghiên cứu Tô Thị Hảo là nhóm trẻ không SDD có mẹ là cán bộ viên chức chiếm tỷ lệ nhiều hơn so với nhóm trẻ SDD, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê [25]. Kết quả nghiên cứu của các tác giả Nguyễn Thị Thanh Thuấn nghiên cứu trên 412 trẻ em dưới 5 tuổi dân tộc Tày ở Tuyên Quang năm 2010 [70], tác giả Ramli và cộng sự nghiên cứu trên 2168 trẻ tại phía Bắc Maluku- Indonesia [198], cũng cho kết quả tương tự.
[bookmark: _Toc66780780]Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm trẻ có mẹ làm ruộng hoặc làm nghề tự do có nguy cơ SDD thể nhẹ cân cao gấp 2,0 so với nhóm trẻ có mẹ là CBCNV (OR = 2,0; 95%CI 1,1-3,6; p=0,0144). Nhóm trẻ có bố làm ruộng hoặc làm nghề tự do có nguy cơ SDD thấp còi cao gấp 2,2 lần so với nhóm trẻ có bố là CBCNV, (OR = 2,2; 95% CI 1,4-3,5; p=0,0008. Kết quả nghiên cứu một số yếu tố liên quan tới tình trạng dinh dưỡng ở trẻ em dưới 5 tuổi ở Di Linh, Lâm Đồng năm 2013 của Phạm Văn Phú và cộng sự cho thấy những trẻ có bố, mẹ làm nông nghiệp có tỷ lệ mắc SDD cao hơn so với nhóm bố mẹ có nghề nghiệp khác [58]. Một nghiên cứu ở Hải Phòng cũng cho thấy những trẻ có mẹ không làm cán bộ viên chức có nguy cơ bị SDD thấp còi gấp hơn 3 lần so với những trẻ có mẹ là cán bộ viên chức (OR = 3,2; 95% CI: 1,2-8,4) [18]. Vấn đề này có thể do bà mẹ hoặc bố là cán bộ viên chức có nhiều cơ hội tiếp xúc với các nguồn thông tin góp phần nâng cao kiến thức, hiểu biết về nuôi dưỡng trẻ nhỏ và điều này sẽ góp phần cải thiện tình trạng SDD ở trẻ.
Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo đặc điểm học vấn của bố, mẹ.
Học vấn của cha mẹ cũng là một trong những yếu tố liên quan tới TTDD của trẻ [105], [127], [179], [216]. Trình độ học vấn của mẹ thể hiện qua cách nuôi dưỡng và chăm sóc trẻ. Trong nghiên cứu của chúng tôi, 3/4 số ông bố và bà mẹ trong nghiên cứu (74,2% cho mẹ va 75,3 cho bố) có trình độ học vấn THPT trở lên, vẫn còn tới 1/4 (25,8% cho mẹ và 24,7% cho bố) số ông bố và bà mẹ trong nghiên cứu chưa tốt nghiệp cấp ba. Trình độ học vấn không cao của bố mẹ có thể ảnh hưởng tới việc có kiến thức và nhận thức đúng, đồng thời thực hành chăm sóc và nuôi dạy trẻ phù hợp. Mặc dù kết quả nghiên cứu không cho thấy những khác biệt rõ rệt có ý nghĩa thống kê về trình độ học vấn của mẹ với các nguy cơ SDD của trẻ ở cả ba thể. Tuy nhiên, có thể thấy rằng, tỷ lệ SDD ở cả ba thể đều cao hơn trong nhóm trẻ có bà mẹ có trình độ thấp dưới cấp 3 so với nhóm có trình độ học vấn cao hơn. Tương tự, dấu hiện này cũng được nhận thấy khi xem xét tỷ lệ SDD của trẻ trong từng nhóm trình độ học vấn của bố đã và chưa tốt nghiệp Trung học phổ thông. Đặc biệt, kết qủa nghiên cứu này còn cho thấy bố có trình độ học vấn dưới THPT có nguy cơ có con SDD thấp còi cao gấp 1,6 lần (OR=1,6; 95% CI =1,0-2,7) có ý nghĩa thống kê so với bố có trình độ học vấn cao hơn. Kết quả này cho thấy người thân trong gia đình cũng ảnh hưởng rất lớn đến vấn đề nuôi con bởi vì chính đây là nguồn gốc của mọi thông tin về cách nuôi con [161]. Kết quả nghiên cứu của Tô Thị Hảo cho thấy có sự liên quan giữa trình độ văn hóa của bà mẹ với TTDD, những trẻ mà bà mẹ có trình độ văn hóa dưới Trung học phổ thông có nguy cơ bị SDD gấp 1,68 lần so với những đứa trẻ có bà mẹ trình độ văn hóa trên Trung học phổ thông, có sự liên quan chặt chẽ với <0,05 [25]. Nghiên cứu của các tác giả Lê Thị Hương ở Quảng Trị [36]. Phạm Thị Tâm ở Lâm Đồng [68]. Nguyễn Thị Hải Anh ở Lào cai [2], Phengxay Manilay ở Luangprabang - Lào, cũng cho thấy có mối liên quan giữa trình độ văn hóa của mẹ và SDD của trẻ [170]. Nghiên cứu một số yếu tố nguy cơ SDD ở trẻ 2 tháng đến 5 tuổi tại Bệnh viện Trung ương Huế năm 2014 cũng cho kết quả có sự liên quan giữa trình độ văn hóa của các bà mẹ với tình trạng dinh dưỡng, những trẻ mà mẹ có trình độ văn hóa chỉ đến Trung học phổ thông có nguy cơ bị SDD gấp 2,59 lần so với những trẻ có mẹ trình độ văn hóa trên cấp 3, sự liên quan là chặt chẽ với p<0,05 [49]. Theo báo cáo của Viện nghiên cứu chiến lược và chính sách Quốc tế thì trình độ học vấn của người phụ nữ đóng góp 43% đối với SDD, trong khi an ninh thực phẩm chỉ đóng góp 26,1% [10]. Nita Bhandari nghiên cứu TTDD của trẻ em ở một vùng giàu có tại Ấn Độ cho rằng hầu hết các bà mẹ ở đây có 12 năm học và khoảng một nửa trong số đó có 17 năm học, tỷ lệ SDD chỉ 6% [185]. Kết quả nghiên cứu cho thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về TTDD thể nhẹ cân và thấp còi của trẻ giữa những bà mẹ có học vấn từ cấp 3 trở lên hoặc dưới cấp 3. Ở những trẻ là con của các bà mẹ có học vấn dưới cấp 3 tỷ lệ SDD thể nhẹ cân và thấp còi gấp 1,74 lần (p<0,05; CI 1,11-2,74) và 1,46 (p<0,05; CI 1,0-2,13). Cha mẹ có học vấn cao sẽ dễ dàng trong việc tiếp thu các thông tin về cách nuôi dưỡng con cũng như cách xử trí đúng khi con bị bệnh. Kết quả nghiên cứu của Phạm Văn Phú và cộng sự cũng cho thấy bố mẹ có trình độ học vấn thấp (dưới tiểu học) thì con có nhiều nguy cơ bị SDD hơn [58]. Kết quả tương tự cũng được tìm thấy trong nghiên cứu của Lê Thị Thu Hà và cộng sự [19]. Như vậy có thể nói, bố mẹ có trình độ văn hóa càng cao, con càng ít suy dinh dưỡng, bố mẹ mà có trình độ văn hóa càng thấp con càng bị SDD nhiều.
[bookmark: _Toc52112748][bookmark: _Toc60602880][bookmark: _Toc66780781][bookmark: _Hlk86394380]Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo số lần nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
Kết quả nghiên cứu 523 trẻ NKHHC phải nhập viện có 71,1% được chẩn đoán viêm phế quản, viêm phổi và kết hợp viêm phế quản phổi, 28,9% được chẩn đoán nhiễm khuẩn đường hô hấp trên.
Nhóm trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có tỷ lệ SDD thấp còi (25,4%) và khả năng mắc SDD thấp còi cao hơn gấp 1,7 (95%CI 1,1-2,6) lần so với nhóm mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống (16,9%); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p= 0,018) trong đó nhóm trẻ 6-11 và 12-17 tháng tuổi mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có khả năng bị SDD thấp còi cao gấp 2,2 và 2,5 lần (95%CI: 1,1-4,7 và 95%CI: 1,1-5,6) so với nhóm trẻ mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống có ý nghĩa thống kê (p<0,05).
Những trẻ mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có khả năng bị SDD nhẹ cân gấp 1,7 lần (95%CI: 1,1-3,0) so với nhóm trẻ mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống có ý nghĩa thống kê (p=0,0323), trong đó nhóm trẻ 6-11tháng tuổi mắc NKHHC nhiều hơn 3 lần có khả năng bị SDD nhẹ cân cao gấp 3,3 lần so với nhóm trẻ trẻ 6-11tháng tuổi mắc NKHHC từ 3 lần trở xuống có ý nghĩa thống (95%CI: 1,4-8,1, p=0,0021). Không thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ và khả năng SDD gầy còm theo số lần nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp và tuổi. Đã có rất nhiều bằng chứng chứng minh mối liên quan mật thiết giữa dinh dưỡng và nhiễm khuẩn là một vòng xoắn bệnh lý, thiếu dinh dưỡng làm giảm sức đề kháng của cơ thể dẫn đến dễ nhiễm khuẩn. Mặt khác nhiễm khuẩn làm suy sụp thêm tình trạng dinh dưỡng do giảm sự ngon miệng, giảm khả năng tiêu hoá hấp thu và tăng nhu cầu sử dụng chất dinh dưỡng dẫn đến kéo dài thời gian điều trị [20], [21], [48]. Đây là một phức hợp thường gặp trong các vấn đề sức khoẻ cộng đồng trên thế giới hiện nay. Kết quả nghiên cứu này của chúng tôi cũng phù hợp với kết quả nghiên cứu của các tác giả khác. Kết quả nghiên cứu của Renaudin P (1997) [200], thấy có tới 61,3% trẻ dưới 2 tuổi có NKHH cấp tính bị SDD. Theo kết quả nghiên cứu theo dõi đánh giá tình trạng dinh dưỡng (cân nặng theo tuổi, chiều cao theo tuổi, cân nặng theo chiều cao của 678 trẻ từ 0-59 tháng tuổi nằm viện với các triệu chứng của NKHH cấp tính (82,2% viêm phế quản phổi, 11,5% viêm phổi và 6,3% viêm tiểu phế quản), Cruz và cộng sự tại Guatemala [130], nhận xét thấy có 27,8% số trẻ thiếu cân nặng theo tuổi, 29,5% thiếu chiều cao theo tuổi, 12,4% thiếu cân nặng theo chiều cao dưới -2 độ lệch chuẩn so với quần thể tham khảo. Nghiên cứu của Kaushik và cộng sự tại Meerut, Ấn Độ đã đưa ra mối liên hệ giữa nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp (NKHHC) và SDD của trẻ: 42,25% trẻ mắc NKHHC trong 2 tuần trước khi điều tra chủ yếu là ho và cảm lạnh, viêm phổi chỉ có 19,5%. Trong những trường hợp viêm phổi nặng và rất nặng có tới 57,5% trẻ thiếu protein năng lượng. Trẻ SDD mắc NKHHC nhiều hơn trẻ không SDD (52,2% và 28,8%, p < 0,001) [227]. Kết quả nghiên cứu của Amy L.R và cộng sự cho thấy có mối liên quan giữa SDD và bệnh tật. Trẻ SDD khi mắc NKHHC nguy cơ tử vong tăng gấp 2-3 lần [153]. Tỷ lệ mắc bệnh NKHHC ở trẻ SDD là 50%, cao hơn có ý nghĩa thống kê (p< 0,05) so với trẻ không SDD chiếm tỷ lệ 35,3% [46]. Theo kết quả nghiên cứu của Nguyễn Thị Huyền tại khoa hô hấp Bệnh viện nhi Trung ương, trong tổng số 150 trẻ bị viêm phổi thì có 30 trẻ bị SDD chiếm 20% [38], Nguyễn Thanh Hà [21]. Trong nghiên cứu của mình cũng đã chỉ ra cơ chế liên quan giữa SDD và bệnh NKHHC, trẻ bị SDD càng nặng thì càng dễ mắc NKHHC phối hợp so với trẻ không bị SDD). Do vậy, việc phát hiện và chẩn đoán SDD sớm ở trẻ có NKHHC để có chế độ chăm sóc sóc dinh dưỡng kịp thời sẽ giúp cải thiện tốt về cân nặng, chiều cao và giảm được nguy cơ bệnh tật gây ra đặc biệt là các bệnh về NKHHC ở trẻ em.
[bookmark: _Toc52112749][bookmark: _Toc60602881][bookmark: _Toc66780782]Theo thống kê của chương trình phòng chống nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp (NKHHC) thì trung bình mỗi năm một trẻ mắc nhiễm khuẩn hô hấp từ 3 đến 5 lần, trong đó 1-2 lần bị viêm phổi [63]. Nhiễm khuẩn hô hấp là một trong các yếu tố quan trọng ảnh hưởng tới nguy cơ có SDD ở trẻ em [79], việc lặp đi lặp lại tình trạng NKHHC ở trẻ em gây ảnh hưởng tới sự phát triển cũng như tình trạng dinh dưỡng của trẻ. Có thể thấy rằng, những bệnh nhi có vấn đề về sức khỏe phải điều trị nội trú như nhiễm khuẩn hô hấp cấp cũng có nhiều nguy cơ về dinh dưỡng, đặc biệt đối với những trẻ dưới 18 tháng tuổi. Khi trẻ càng nhỏ thì khả năng chống đỡ bệnh càng kém, mức độ ảnh hưởng của bệnh tới tình trạng dinh dưỡng càng nặng hơn và sự phục hồi bệnh càng khó, nếu không được điều trị tốt kết hợp với cung cấp các chất dinh dưỡng và vi chất cần thiết cho trẻ bệnh thì sẽ làm cho vòng xoắn bệnh lý luẩn quẩn và hậu quả có thể dẫn tới tử vong [13]. Ngược lại, nhiều bằng chứng khác cũng cho thấy có mối liên quan giữa TTDD và việc mắc NKHHC ở trẻ em [108], [157], [173], [197], [218]. Trẻ em suy SDD bị suy giảm đáng kể khả năng miễn dịch, đặc biệt là miễn dịch tế bào khiến chúng dễ mắc NKHHC hơn [157]. SDD cũng tác động tiêu cực tới tình trạng đáp ứng của cơ thể với quá trình điều trị, làm kéo dài thời gian hồi phục, và tăng nguy cơ tử vong [1], [222]… mặt khác, việc mắc bất kỳ bệnh gì dẫn tới phải điều trị hoặc nằm viện đều có những tác động tiêu cực nhất định tới trẻ. Một nghiên cứu trên trẻ em điều trị nội trú ở Bệnh viện nhi cho thấy, sau một thời gian điều trị, có 5% số trẻ từ không SDD diễn biến thành SDD [77]. Đây là một trong những nguyên nhân giải thích cho việc trẻ có càng nhiều lần mắc bệnh thì nguy cơ SDD các thể càng tăng cao.
[bookmark: _Toc89964927][bookmark: _Toc92979814]4.1.2. Tình trạng dinh dưỡng và một số thực hành nuôi trẻ của bà mẹ
Tình trạng dinh dưỡng theo thời điểm bú mẹ lần đầu sau sinh
Vấn đề về thực phẩm, sử dụng sữa mẹ, chăm sóc trẻ khi bị bệnh, tập quán nuôi dưỡng trẻ…cũng ảnh hưởng tới TTDD của trẻ. Sữa mẹ đóng vai trò vô cùng quan trọng đối với sự phát triển của trẻ, đặc biệt sữa mẹ làm giảm khả năng mắc bệnh của trẻ, nhất là các bệnh NKHHC và tiêu chảy. Do vậy, sữa mẹ và thức ăn bổ sung đóng vai trò quan trọng đối với thời gian bị SDD và thể loại SDD [7], [234]. Nhiều kết quả nghiên cứu chứng minh trẻ không được nuôi bằng sữa mẹ phù hợp thường bị nhiễm khuẩn tái phát, tăng trưởng kém, trẻ 1 tháng tuổi không được nuôi bằng sữa mẹ có tỷ lệ tử vong cao gần gấp 6 lần so với trẻ được bú mẹ [7], [234]. 
Thực hành nuôi trẻ không đúng vẫn là một vấn đề phổ biến ở các nước đang phát triển trong đó có Việt Nam. Theo khuyến cáo của WHO/UNICEF mẹ nên cho con bú trong vòng 1 giờ đầu sau đẻ, bú càng sớm càng tốt. Bởi vì những giọt sữa đầu tiên rất tốt, có hàm lượng chất dinh dưỡng và kháng thể cao. Bên cạnh đó việc cho con bú sớm ngay sau sinh giúp kích thích mẹ tiết sữa trong thời gian ngắn. Điều này tác động tới lượng sữa và tâm lý của mẹ, gián tiếp ảnh hưởng tới tuân thủ các nguyên tắc nuôi con bằng sữa mẹ và hiệu quả nuôi con. Mặt khác trẻ bú sẽ kích thích tuyến yên sản xuất ra hoormon có tác dụng gây co các tế bào cơ ở xung quanh tuyến sữa gây nên phản xạ tiết sữa và giúp cầm máu nhanh cho người mẹ sau sinh [100], và cần cho trẻ bú mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu mà không cần ăn thêm bất kỳ đồ ăn uống nào khác kể cả nước lọc. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ bà mẹ cho con bú trong 1 giờ đầu sau sinh trong 523 trẻ được nghiên cứu là 37,5% (196/523) thấp hơn kết quả nghiên cứu của Trần Chí Liêm, Phou Sophal và cộng sự năm 2007 tại Ba Bể - Bắc Kạn là 65,7% [66] và Mai Thị Tâm là 54,8% [67], Phạm Thị Sáng và cộng sự năm 2018 tại Lập Thạch Vĩnh Phúc là 58,2% [64]. Không tìm thấy khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ thấp còi và nhẹ cân trong số trẻ được bú trong và sau 1 giờ sau sinh. Tuy nhiên, có nhiều nghiên cứu đã chứng minh bú mẹ ngay trong giờ đầu sau sinh có tác động tích cực tới TTDD của trẻ. Theo báo cáo kết quả nghiên cứu của Nguyễn Thị Huyền Trang và các cộng sự thì mẹ cho con bú chậm (sau 1 giờ sau sinh) làm tăng nguy cơ SDD ở trẻ em [79].
Tình trạng dinh dưỡng theo thực hành vắt bỏ sữa non của bà mẹ trước khi cho trẻ bú lần đầu.
Sữa non là một chất dịch lỏng, có màu vàng nghệ, dính. Nó được tiết ra trong 1 đến 2 ngày đầu sau khi sinh. Lượng sữa non tiết ra thay đổi tùy vào cơ địa từng người, thông thường từ khoảng 10-100ml/ngày. Sữa non chứa nhiều kháng thể và chất dinh dưỡng cần thiết cho trẻ sơ sinh khi mới lọt lòng để chống chọi lại các loại vi khuẩn do các immmoglobulin có trong sữa non sẽ bao bọc lớp nền thành ruột còn non nớt của bé giúp ngăn chặn sự thâm nhập của vi khuẩn, ký sinh trùng và các vi khuẩn gây bệnh, đồng thời kích thích sự phát triển của bé. Sữa non đã đáp ứng đầy đủ các nhu cầu đặc trưng cho trẻ mới sinh [1]. Tuy nhiên, không phải bà mẹ nào cũng có đủ kiến thức thực hành về nuôi con bằng sữa mẹ, đặc biệt là kiến thức thực hành đúng trước khi cho trẻ bú lần đầu.
Trong 523 trẻ vào viện và tham gia nghiên cứu, có 24,3% (127/396) bà mẹ có vắt bỏ sữa non trước khi cho trẻ bú lần đầu; 35,8% trẻ được cho bú bình trong ngày hôm trước, số còn lại cũng có 45,8% đã từng được bú bình, chưa tìm thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ trẻ mắc SDD ở cả ba thể ở các nhóm có mẹ vắt bỏ sữa non ban đầu hoặc không; và giữa những trẻ được cho ăn hoặc uống bất kì trước khi bú mẹ.
Kết quả này của chúng tôi cao hơn so với một số kết quả nghiên cứu khác. Kết quả nghiên cứu về tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan đến suy dinh dưỡng thấp còi của trẻ dưới 2 tuổi tại Lập Thạch Vĩnh Phúc năm 2018 của Nguyễn Thị Sáng và cộng sự cho thấy chỉ có 24,8% số bà mẹ không vắt bỏ sữa non trước khi cho con bú lần đầu (75,2% vắt bỏ sữa non), 21,1% các bà mẹ còn có khái niệm không đúng về bú sữa non, cho rằng sữa mới tiết ra không sạch, không tốt và theo quan niệm xưa (phong tục) nên không cho trẻ bú sữa non [64]. Một số kết quả nghiên cứu trong nước trước đó cũng cho kết quả: lý do không cho trẻ bú ngay chủ yếu là “chờ sữa về” hoặc cho rằng “sữa đầu không tốt” [26], [47], [80].
Báo cáo kết quả nghiên cứu về tập quán cho bú sữa non ở Bangladesh cho thấy nhiều các bà mẹ coi sữa ổn định là sữa thực sự, nó mang đến cho đứa trẻ sức khỏe, còn sữa non không được thừa nhận là sữa thực sự và nói chung là sữa non không bổ, chỉ có 2/43 bà mẹ cho là sữa non bổ, không một bà mẹ nào biết về tác dụng chống nhiễm khuẩn của nó, chỉ có một bà mẹ nói rằng sữa non có thể bảo vệ cho trẻ khỏi ốm. Bởi vì màu vàng đặc sánh cho nên sữa non luôn được coi là sữa không tốt, bẩn và có thể làm cho trẻ bị tiêu chảy, nên họ chỉ cho trẻ bú bắt đầu vào ngày thứ 2, 3 sau đẻ [136], [161], [181]. Ở Philippin, sữa non bị coi là sữa bẩn phải vắt bỏ đi [243]. Ở nông thôn Karnataka (Ấn Độ) 58,4% trong số 274 bà mẹ vắt bỏ sữa non, nhưng họ lại biết được tính ưu việt của sữa mẹ [162]. Chính ví vậy việc tăng cường truyền thông về kiến thức thực hành đúng cũng như các khuyến cáo khuyến khích thực hiện khi nuôi con bằng sữa mẹ là rất quan trọng để chăm sóc tốt nhất cho sự phát triển của trẻ.
Tình trạng dinh dưỡng của trẻ theo thời điểm trẻ bắt đầu ăn bổ sung
Theo WHO, chỉ có ít hơn một phần tư trẻ em 6 - 23 tháng tuổi đạt được chế độ ăn tối thiểu, có chế độ ăn uống đa dạng và cần nhiều bằng chứng khoa học đã chỉ ra rằng sữa mẹ chỉ cung cấp đủ các chất dinh dưỡng cần thiết cho sự phát triển của trẻ trong 6 tháng đầu. Do vậy trẻ cần phải ăn thêm các thức ăn khác ngoài sữa mẹ để phát triển, lúc này một chế độ ăn bổ sung hợp lý là vô cùng cần thiết. Ăn bổ sung được coi là hợp lý khi trẻ ăn được các loại thức ăn cung cấp đủ năng lượng (có thể ước tính qua số bữa ăn trong ngày kết hợp với số lượng của mỗi bữa ăn) và đủ chất dinh dưỡng (thể hiện bằng sự kết hợp đúng, đủ các nhóm thực phẩm bổ sung cho trẻ). Suất bữa ăn đạt tiêu chuẩn [240]. Thực hành cho ăn, đặc biệt là thực hành cho bú sữa mẹ cũng được chứng minh là có thể ảnh hưởng đến TTDD của trẻ em [105]. Các nghiên cứu cũng cho thấy các yếu tố chế độ dinh dưỡng của trẻ như bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu, ảnh hưởng tới tình trạng SDD, đặc biệt là SDD thấp còi ở trẻ nhỏ [19].
Về thời điểm cho trẻ ăn bổ sung, các kết quả tương tự cũng đã được báo cáo trước đó: theo Huỳnh Nam Phương, nghiên cứu trên trẻ em dưới 24 tháng tuổi tại một số tỉnh phía Bắc năm 2016, tỷ lệ trẻ em ăn bổ sung sớm chiếm hơn một nửa số đối tượng nghiên cứu (58,9%) [59]. Nghiên cứu của Trần Thị Quỳnh Anh cũng cho thấy trong số những trẻ < 6 tháng tuổi tỷ lệ trẻ được bú mẹ hoàn toàn là 41,8%; tỷ lệ trẻ ăn thêm sữa công thức là 26,6% và ăn bổ sung là 23,4% [4]. Nghiên cứu cắt ngang được thực hiện năm 2016 nhằm mô tả thực hành nuôi con bằng sữa mẹ của các bà mẹ có con dưới 24 tháng tuổi tại phường Tân Hồng, thị xã Từ Sơn, Bắc Ninh cho thấy tỷ lệ trẻ được bú sữa mẹ hoàn toàn trong sáu tháng đầu là 14% [78]. Nghiên cứu đánh giá thực trạng nuôi con bằng sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu của 116 bà mẹ có con dưới 1 tuổi tại Trạm Y tế phường 5 thành phố. Trà Vinh cho thấy 79 trên 116 bà mẹ cho trẻ bú sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu là không cao, chiếm 68,1% [5].
Kết quả nghiên cứu này cũng cho thấy tỷ lệ trẻ được cho ăn bổ sung quá sớm hoặc quá muộn (trước 6 tháng hoặc sau 8 tháng tuổi) khá cao: 53,0%; những trẻ được bắt đầu cho ăn bổ sung không đúng thời điểm có tỷ lệ SDD thấp còi cao hơn (24,2%) so với những trẻ được cho ăn đúng thời điểm (18,1%); (OR=1,4; 95%CI 0,9-2,3, p=0,1075); tỷ lệ SDD nhẹ cân là 19,5% cao hơn nhiều so với những trẻ được cho ăn đúng thời điểm (7,8%) (OR=2,9; 95%CI 1,6-5,3); khác biệt có ý nghĩa thống kê rất rõ rệt (p=0,0001). Trên thực tế, nhiều nghiên cứu trước đây cũng đã báo cáo các kết quả tương tự. Khoảng 32% trẻ em dưới năm tuổi bị còi cọc do không được bú sữa mẹ đầy đủ và ăn bổ sung kém [253]. Theo một nghiên cứu khác ở Ethipia, TTDD kém của trẻ 6-23 tháng tuổi cũng được chứng minh là có liên quan tới việc không đuợc cho bú sữa mẹ [138]. Khẩu phần ăn không cân đối là một trong những yếu tố quan trọng nhất ảnh hưởng tới tình trạng SDD ở trẻ em, đặc biệt là trẻ em ăn dặm [14]. Mặt khác, theo Hoàng Đức Hạ, nghiên cứu trên 302 trẻ em dưới 5 tuổi ở Hải Phòng cho thấy các yếu tố liên quan tới chăm sóc trẻ như cai sữa trước 18 tháng; không được bổ sung đủ vi chất dinh dưỡng lần lượt làm tăng gấp 3 (OR= 3,2; 95%I 1,3-7,4) và 2 lần (OR= 2,1, 95%CI: 1,1-4,0) nguy cơ SDD thấp còi ở trẻ em [18]. Tỷ lệ SDD thể nhẹ cân ở nhóm trẻ bắt đầu ăn bổ sung từ dưới 6 tháng tuổi bằng 2,49 lần so với nhóm ăn bổ sung trên 6 tháng tuổi. Mối liên quan có ý nghĩa thống kê (OR = 2,49, CI: 1,25-5,08) [45].
[bookmark: _Toc89964928][bookmark: _Toc92979815][bookmark: _Hlk86394632]4.1.3. Một số yếu tố liên quan đến suy dinh dưỡng thấp còi và nhẹ cân ở trẻ sử dụng hồi qui đa biến logistic (đã kiểm soát yếu tố tuổi và giới)
[bookmark: _Hlk86394650]	Kết quả phân tích đa biến (đã kiểm soát tuổi và giới) trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy nghề nghiệp của bố là yếu tố liên quan chặt chẽ nhất đến tình trạng SDD thấp còi của trẻ và thời điểm cho trẻ ăn bổ sung và nghề nghiệp của mẹ là yếu tố liên quan chặt chẽ nhất đến tình trạng SDD nhẹ cân của trẻ. 
	Trình độ học vấn và kinh tế của cha mẹ là một trong những yếu tố nguy cơ gây suy dinh dưỡng thấp còi ở trẻ quan trọng nhất trên thực tế. Suy dinh dưỡng thường hay xuất hiện hơn ở các gia đình mà cha mẹ có trình độ dân trí thấp, khả năng tiếp cận thấp với các nguồn thông tin chính xác về chế độ chăm sóc trẻ...những điều này khiến trẻ không được chăm sóc đúng cả về chế độ dinh dưỡng, dự phòng các bệnh lý nhiễm trùng, phát hiện sớm các vấn đề dinh dưỡng và sức khỏe khác và dẫn đến hậu quả là suy dinh dưỡng thấp còi ở trẻ xuất hiện [107]. Trình độ học vấn của bố mẹ là tiền đề cho nghề nghiệp cũng như tình trạng kinh tế hộ gia đình, khả năng nhận thức và thực hành chăm sóc trẻ. Kết quả nghiên cứu của Lưu Thị Mỹ Thục và cộng sự cho thấy có mối liên quan giữa SDD với một số yếu tố như nghề nghiệp của người mẹ (bà mẹ làm nghề nông nghiệp thì có khả năng con bị SDD nhẹ cân cao gấp 2,1 lần so với nhóm bà mẹ làm nghề khác), thời gian bố vắng nhà và tình trạng kinh tế hộ gia đình (trẻ thuộc hộ gia đình nghèo thì xác suất bị SDD nhẹ cân cao gấp 1,6 lần và nguy cơ SDD thấp còi cao 1,8 lần so với nhóm trẻ thuộc hộ gia đình khá/giàu)... Trẻ là con của các bà mẹ có trình độ văn hóa dưới cấp 3 thì nguy cơ bị SDD thấp còi cao gấp 1,4 lần trẻ là con của bà mẹ có trình độ văn hóa cao hơn, nhóm bà mẹ có kiến thức về dinh dưỡng chưa tốt có xác suất con bị SDD thấp còi cao gấp 2,3 lần so với nhóm bà mẹ kiến thức tốt, nhóm bà mẹ có thực hành về dinh dưỡng chưa tốt xác suất có con bị SDD thấp còi cao gấp 2,6 lần so với nhóm bà mẹ có thực hành tốt [72]. Các bà mẹ làm các công việc nhàn và ổn định về thời gian sẽ có nhiều thời gian chăm sóc trẻ nên nguy cơ trẻ bị SDD thấp hơn so với các bà mẹ làm công nhân thường hay phải tăng ca, nơi làm việc xa nhà… có ý nghĩa thống kê với p < 0,01 [44]. 
[bookmark: _Hlk86394777]Chế độ ăn của trẻ đóng vai trò quan trọng đối với tình trạng dinh dưỡng của trẻ, phụ thuộc rất nhiều vào kiến thức và sự hiểu biết của bà mẹ về dinh dưỡng trong đó có nuôi con bằng sữa mẹ và cho ăn bổ sung hợp lý là hai vấn đề quan trọng nhất. Trẻ có nguy cơ bị suy dinh dưỡng cao hơn khi không được sử dụng sữa mẹ hoàn toàn trong 6 tháng đầu và bú mẹ đến 24 tháng. Hoặc trẻ được cho ăn dặm bằng các loại thực phẩm có hàm lượng dinh dưỡng cao cũng ít suy dinh dưỡng hơn so với các trẻ thường xuyên sử dụng các thực phẩm nghèo dinh dưỡng nhưng giàu năng lượng như kẹo, bánh, socola,...[107]. Nhìn chung, những yếu tố nguy cơ gây suy dinh dưỡng ở trẻ luôn hiện hữu bên cạnh chúng ta. Vì vậy, việc tuyên truyền tư vấn để bố mẹ tự trang bị thêm kiến thức về chăm sóc trẻ sẽ giảm thiểu tối đa các yếu tố nguy cơ trên nhằm giúp trẻ phòng tránh suy dinh dưỡng nói chung và thấp còi, nhẹ cân ở trẻ nói riêng.
[bookmark: _Toc66780783][bookmark: _Toc74564700][bookmark: _Toc92979816]4.2. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng, một số chỉ số hóa sinh của trẻ sau mắc và điều trị nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
Bibomix là tên của một sản phẩm hỗn hợp đa vi chất dinh dưỡng đáp ứng phù hợp với nhu cầu của trẻ 6-23 tháng tuổi theo khuyến cáo của WHO và UNICEF cho hành động và cho một can thiệp quan trọng để giảm còi cọc và thấp còi được cải thiện. UNICEF và CDC (trung tâm kiểm soát bệnh tật) sử dụng hội thảo khu vực cho các nhóm, các quốc gia như một cách hiệu quả để bắt đầu giải quyết các yếu cầu này, can thiệp dinh dưỡng bằng cách cho ăn bổ sung thông qua cộng sự tại nhà hiện đang là một trong những giải pháp hữu hiệu.
[bookmark: _Toc66780784][bookmark: _Toc89964930][bookmark: _Toc92979817][bookmark: _Hlk86394844]4.2.1. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix tới chỉ số nhân trắc
[bookmark: _Toc66780785]Theo một số nghiên cứu tại Việt Nam, đã chị ra rằng SDD của bệnh nhân là vấn đề phổ biến ở cả trẻ em và người lớn, Nguyễn Thị Hoa và cộng sự (2010) nghiên cứu tình trạng dinh dưỡng trẻ em tại bệnh viện trong các năm 1997, 2001, 2003, 2006 và 2007 cho thấy tỷ lệ suy dinh dưỡng thể nhẹ cân từ 13%- 47%, thể thấp còi từ 10-30% và thể gầy còm từ 5,2- 23,7% [28]. Lưu Thị Mỹ Thục và Nguyễn Thị Yến nghiên cứu về tình hình SDD ở trẻ em tại Bệnh viện nhi Trung ương năm 2001-2002 cũng cho thấy tỷ lệ bệnh nhi SDD và tỷ lệ SDD nặng không giảm so với năm 1997 [101]. Theo nghiên cứu của Nguyễn Hoài Chân SDD trẻ em dưới 5 tuổi tại bệnh viện chiếm 23,8%, cao nhất ở nhóm 13-24 tháng tuổi trong đó SDD độ 1 là 67,1%, độ 2 là: 32,3% và có tới 10% SDD nặng, 61,6% trẻ có chiều cao theo tuổi <- 2SD. Số trẻ bị SDD gầy còm 24,65% và 27,9% thể phối hợp gầy còm và còi cọc, đặc biệt quá nửa (52,3%) SDD gặp ở trẻ từ 6 đến 12 tháng tuổi. Tuy nhiên, tỷ lệ trẻ nhập viện bị SDD được đề cập đến chẩn đoán về dinh dưỡng còn khá thấp (0,7%). Thời gian điều trị kéo dài hơn ở nhóm trẻ suy dinh dưỡng mức độ vừa và nặng [9], [71].
4.2.1.1. Hiệu quả can thiệp đối với chiều cao và chỉ số HAZ
Chiều dài nằm trung bình của trẻ lúc nhập viện là ở nhóm chứng là 68,8 ± 3,9 cm và ở nhóm can thiệp là 69,3 ± 3,8 cm. Kết quả này cho thấy chiều dài nằm trung bình của trẻ 6-24 tháng tuổi trước can thiệp trong nghiên cứu này thấp hơn so với nghiên cứu của Trần Thị Lan trên trẻ em dưới 24 tháng tuổi, cho thấy ở thời điểm bắt đầu nghiên cứu, chiều cao trung bình của trẻ trong khoảng 78-79cm [42]. Khác biệt này có thể giải thích do thực chất đối tượng nghiên cứu của chung tôi nhỏ hơn, chỉ trong khoảng 6-18 tháng do một trong các tiêu chuẩn lựa chọn là để đảm bảo sau 6 tháng can thiệp trẻ vẫn trong độ tuổi 6-24 tháng tuổi. Ở thời điểm này, kết quả cũng cho thấy không thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa chiều dài trung bình ở hai nhóm trước khi can thiệp. Điều này đảm bảo việc chia nhóm nghiên cứu là ngẫu nhiên và phục vụ cho việc so sánh hiệu quả can thiệp thông qua chiều dài nằm sau 6 tháng được nhận định đơn giản và dễ dàng hơn. 
Sau 6 tháng, trẻ ở nhóm can thiệp tăng 6,2 ± 0,7cm chiều dài nằm, nhiều hơn so với với nhóm chứng chỉ là 6,0 ± 1,1cm. Kết quả này cũng tương tự với báo cáo về hiệu quả can thiệp bổ sung đa vi chất dinh dưỡng (VCDD) trong nghiên cứu của Trần Thị Lan trên trẻ 12-36 tháng tuổi SDD thấp còi ở dân tộc Vân Kiều và Pakoh huyện Đakrông, tỉnh Quảng Trị. Cụ thể, bổ sung đa vi chất trong 26 tuần có tác dụng đáng kể tới chiều cao của trẻ. Nhóm trẻ được bổ sung đa VCDD có mức tăng chiều cao trung bình là 5,16 cm, cao hơn có ý nghĩa thống kê đối với nhóm chứng [42]. Nguyễn Thanh Hà thực hiện nghiên cứu trên 448 trẻ SDD thể thấp còi, và bổ sung kẽm cho 141 trẻ. Kết thúc 6 tháng can thiệp, nhóm trẻ được can thiệp có chiều cao tăng 4,93cm cao hơn đáng kể so với ở nhóm chứng là 3,56cm [22]. Rõ ràng, chiều cao của trẻ tăng nhiều hơn trong nghiên cứu của chúng tôi so với hai nghiên cứu trước đó. Tuy vậy, không đủ bằng chứng để kết luận Bibomix có tác dụng vượt trội hơn so với sản phẩm được dùng trong nghiên cứu trước đó. Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thúy Hồng can thiệp bổ sung sản phẩm Viaminokid giàu acid amin và VCDD cho trẻ SDD thấp còi 1-3 tuổi cho thấy cũng có sự cải thiện rõ rệt chiều cao ở nhóm can thiệp. Chiều cao trung bình tăng lên ở nhóm can thiệp là 7,85cm cũng cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng chỉ cao lên trung bình 6,94cm [32]. Sự tăng chiều cao rõ rệt hơn trong nghiên cứu này so với nghiên cứu của chúng tôi có thể giải thích do sự khác nhau về đối tượng nghiên cứu. Nếu trong nghiên cứu của Nguyễn Thị Thúy Hồng, tác giả tập trung can thiệp cho trẻ SDD thấp còi, thì nghiên cứu của chúng tôi đối tượng là trẻ mắc NKHHC, có thể có hoặc không SDD. Rõ ràng, đối với trẻ SDD thấp còi, khoảng chiều cao có thể tăng là nhiều hơn so với nhóm trẻ có cân nặng theo tuổi ở mức bình thường. Dù sao thì, các kết quả nghiên cứu này cũng chứng minh hiệu quả của bột giàu VCDD đối với sự phát triển về chiều cao của trẻ nhỏ. Những hiệu quả này có thể được tạo ra nhờ bổ sung các chất riêng lẻ hoặc tập hợp các vi chất có trong chế phẩm. Tác giả Brown và cộng sự đã phân tích 25 nghiên cứu thử nghiệm cộng đồng cho thấy, bổ sung kẽm có ý nghĩa trong việc phát triển chiều cao, với mức tăng trưởng trung bình khoảng 0,22SD. Thậm chí, ở những trẻ SDD thể thấp còi, mức tăng trung bình chiều cao/ chiều dài là 0,49SD [118].
Trước can thiệp không thấy khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng về chỉ số HAZ. Tuy vậy, sau 6 tháng, có sự tăng lên đáng kể về chiều dài nằm, cũng như mức tăng z-score HAZ của nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Kết quả tương tự cũng được nhiều tác giả khác báo cáo, cho thấy hiệu quả cải thiện tình trạng SDD thể thấp còi rõ rệt nhờ bổ sung VCDD. Kết quả nghiên cứu can thiệp sử dụng gói Lyzin-vi chất cho khẩu phần ăn bổ sung của trẻ 6-12 tháng tại một vùng nông thôn trong suốt 6 tháng của Nguyễn Thị Hải Hà cũng cho thấy chiều cao theo tuổi của trẻ tăng lên đáng kể so với nhóm không được bổ sung [23]. Tác giả Nguyễn Thanh Hà thực hiện nghiên cứu trên 448 trẻ SDD thể thấp còi, và bổ sung kẽm cho 141 trẻ. Sau 6 tháng can thiệp, kết quả cho thấy sự cải thiện rõ rệt Z-score chiều cao/ tuổi ở nhóm can thiệp là 0,12, cao hơn so với 0,04 ở nhóm chứng [22]. Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thúy Hồng can thiệp bổ sung sản phẩm giàu acid amin và VCDD bằng sản phẩm Viaminokid cho trẻ SDD thấp còi 1-3 tuổi cũng cho thấy, bổ sung VCDD giúp giảm 40% SDD thấp còi ở nhóm can thiệp, cao hơn đáng kể so với 20% ở nhóm chứng [32].
4.2.1.2. Hiệu quả can thiệp đối với cân nặng và chỉ số WAZ
Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy, cân nặng trung bình của trẻ trước can thiệp là 7,6 ± 0,9 kg ở nhóm can thiêp và 7,3 ± 0,8 kg ở nhóm chứng. Kết quả này thấp hơn so với báo cáo của Trần Thị Lan trên trẻ em dưới 24 tháng tuổi cho thấy cân nặng trung bình trước can thiệp của trẻ là trên 9kg. Sự khác biệt về cân nặng của trẻ trong hai nghiên cứu cũng có thể được giải thích như đối với khác biệt về chiều cao/ chiều dài của trẻ, do đối tượng trong nghiên cứu của chúng tôi nhỏ tuổi hơn (ở thời điểm T0). Khảo sát sau can thiệp cho thấy, cân nặng trẻ ở nhóm can thiệp tăng 1,4 ± 0,3kg so với lúc vào viện tại thời điểm sau can thiệp, mức tăng cao hơn so với ở nhóm chứng, là 1,1 ± 0,2kg. Cân nặng trung bình ở nhóm can thiệp là 9,1 ± 0,8kg, cao hơn so với nhóm chứng là 8,5 ± 0,8kg sau can thiệp, khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,05. Nghiên cứu của Trần Thị Lan và cộng sự bổ sung đa vi chất cho trẻ 12-36 tháng tuổi SDD thấp còi ở dân tộc Vân Kiều và Pakoh huyện Đakrông, tỉnh Quảng Trị, cho thấy, nhóm trẻ được bổ sung đa VCDD cũng có mức tăng cân trung bình cao hơn có ý nghĩa thống kê đối với nhóm chứng. Mức tăng cân trung bình của nhóm trẻ được bổ sung đa vi chất trong nghiên cứu của Trần Thị Lan đã được báo cáo tương tự so với nghiên cứu của chúng tôi, là 1,16kg [42]. Nhiều nghiên cứu khác cũng chứng minh hiệu quả tăng cân ở trẻ được bổ sung đa vi chất hoặc các VCDD đơn lẻ. Nghiên cứu của Nguyễn Thị Thúy Hồng cho thấy can thiệp bổ sung sản phẩm giàu acid amin và VCDD bằng sản phẩm Viaminokid cho trẻ SDD thấp còi 1-3 tuổi giúp cải thiện rõ rệt về cân nặng ở nhóm can thiệp. Mức tăng cân trung bình ở nhóm can thiệp là 1,78kg, cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng 1,32kg [32]. Nguyễn Thanh Hà thực hiện nghiên cứu trên 448 trẻ SDD thể thấp còi. Kết thúc 6 tháng can thiệp, nhóm trẻ được bổ sung kẽm cũng có cân nặng trung bình tăng 1,27kg, cao hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng là 0,97 kg [22]. 
Ở cả thời điểm trước và sau can thiệp, WAZ cao hơn ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng. Tuy vậy, mức độ tăng WAZ lại vượt trội hơn ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng có ý nghĩa thống kê có thể chứng minh hiệu quả cải thiện tình trạng SDD thể nhẹ cân của bột đa VCDD. Kết quả này có thể thấy được từ hiệu quả làm tăng đáng kể về cân nặng ở trẻ được can thiệp đã trình bày trước đó, đồng thời, cũng phù hợp với phát hiện của một số tác giả khác cho thấy hiệu quả làm tăng WAZ khi bổ sung VCDD ở trẻ em [22], [32]. Theo Nguyễn Thanh Hà, bổ sung đa VCDD cho trẻ thông qua chế phẩm Sprinkles sau 6 tháng có thể giúp Z-score cân nặng/ tuổi tăng 0,29, cao hơn rõ rệt so với mức 0,05 ở những trẻ không có can thiệp [22]. Các kết quả tương tự cũng đã được báo cáo trong những can thiệp trước đó bổ sung các chế phẩm VCDD khác nhau. Nghiên cứu đánh giá hiệu quả can thiệp của Trần Thị Lan trên trẻ em 6-24 tháng tuổi tuổi cho thấy, sau 6 tháng can thiệp, chỉ số hiệu quả đối với SDD thẻ nhẹ cân ở nhóm chứng là -16,6% và nhóm được bổ sung đa VCDD là 23,5%. Hệ số can thiệp thực của bổ sung VCDD so với nhóm không được bổ sung là 40,1% [42]. Kết quả can thiệp của Lê Thị Hải Hà bằng gói vi chất Lyzin bổ sung vào khẩu phần ăn của trẻ 6-12 tháng tuổi cho thấy chỉ số hiệu quả ở nhóm can thiệp là 30.6% cao hơn so với nhóm chứng là -2,7%. Hiệu quả của can thiệp tính được là 33,3% [23]. 
4.2.1.3. Hiệu quả can thiệp đối với chi số WHZ
[bookmark: _Hlk86397473]Chỉ số WHZ trước và sau can thiệp không có sự khác biệt giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng. Mặc dù vậy, sau can thiệp, cùng với sự cải thiện rõ rệt của cả chiều cao và cân nặng của nhóm được sử dụng bột đa VCDD, sự thay đổi của chỉ số WHZ (cân nặng theo chiều cao) cũng được thể hiện rõ ràng. Sau 6 tháng, WHZ tăng 0,26 ± 0,49 ở nhóm can thiệp trong khi đó lại bị giảm -0,04 ± 0,51 ở nhóm chứng. Kết quả tương tự cũng được tìm thấy trong một can thiệp bổ sung vi chất qua sữa tươi cho học sinh mẫu giáo. Trẻ được uống 180 ml sữa vi chất mỗi ngày (bổ sung thêm 218 UI vitamin A, 117 UI vitamin D, 54,4 g Axit folic, 2,88 mg sắt, 230 mg canxi, và 2,16 mg kẽm), 5 ngày/tuần trong 5 tháng giúp cải thiện đáng kể các chỉ số Z-score cân nặng/chiều cao (tăng 0,07; p<0,001), và làm giảm có ý nghĩa tỷ lệ suy dinh dưỡng thể gầy còm [99]. Nguyễn Thanh Hà bổ sung đa VCDD qua chế phẩm Sprinkles trong 6 tháng cũng cho thấy nhóm được can thiệp có cân nặng/chiều cao tăng 0,33, cao hơn đáng kể so với 0,1 ở nhóm chứng [22]. Những kết quả tương tự cũng đã được Nguyễn Thị Thúy Hồng trước đó [32].
Tóm lại: bột đa VCDD Bibomix đã thể hiện khả năng làm tăng các chỉ số nhân trắc, giảm nguy cơ SDD đối với tất cả các thể SDD trong nghiên cứu này. Dù hiệu quả can thiệp là khác nhau đối với từng loại, nhưng vẫn có thể khẳng định khả năng cải thiện TTDD của chế phẩm này. 
[bookmark: _Toc66780786][bookmark: _Toc89964931][bookmark: _Toc92979818][bookmark: _Hlk86394869]4.2.2. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix tới các chỉ số sinh hóa, huyết học của trẻ
4.2.2.1. Hiệu quả can thiệp đối với các chỉ số sinh hóa
Thiếu sắt là tình trạng thiếu dinh dưỡng phổ biến nhất trên toàn thế giới và là một vấn đề sức khỏe cộng đồng quan trọng, đặc biệt là ở các nước đang phát triển. Vì chỉ số quan trọng nhất của thiếu sắt là thiếu máu, nên thuật ngữ thiếu sắt và thiếu máu thiếu sắt sắt thường được sử dụng thay thế cho nhau. Tuy nhiên, thiếu sắt có thể phát triển trong trường hợp không bị thiếu máu và các mô có thể bị ảnh hưởng từ tình trạng này. Các nguyên nhân phổ biến nhất gây thiếu sắt ở trẻ em bao gồm ăn không đủ cùng với tăng trưởng nhanh, nhẹ cân và đường tiêu hóa liên quan đến việc uống quá nhiều sữa bò. Nếu không đủ lượng có thể được loại trừ và không đủ đáp ứng với điều trị sắt đường uống ở bệnh nhân thiếu sắt đặc biệt là ở trẻ lớn, mất máu nên được coi là nguyên nhân cơ bản [189]. Không có dữ liệu rõ ràng về việc có bao nhiêu cá nhân bị ảnh hưởng bởi tình trạng thiếu sắt trên toàn thế giới, nhưng ước tính thiếu sắt có ở hầu hết trẻ em trước tuổi đến trường ở ít nhất 30% tại các nước phát triển khi thiếu máu được sử dụng như một chỉ số gián tiếp của thiếu sắt [246]. Theo dữ liệu của Tổ chức Y tế Thế giới năm 2001, 30% trẻ em từ 0 đến 4 tuổi và 48% trẻ em từ 5 đến 14 tuổi bị thiếu máu ở các nước đang phát triển [245], [246]. Để xác định trực tiếp tình trạng thiếu sắt, người ta thực hiện các xét nghiệm sắt huyết thanh. Xét nghiệm sắt huyết thanh là phương pháp đo nồng độ sắt có trong huyết thanh máu dựa vào đo quang. Sắt được đo là dạng sắt tự do, dạng dự trữ Ferritin và dạng vận chuyển kết hợp với Transferrin. Nồng độ sắt giảm phản ánh tình trạng trẻ có thể bị suy dinh dưỡng, thiếu máu thiếu sắt, hoặc một số bệnh khác. Trong nghiên cứu này, chúng tôi định lượng các chỉ số sắt huyết thanh trước và sau can thiệp để xác định hiệu quả can thiệp làm tăng lượng sắt huyết thanh ở trẻ em mắc NKHHC. Các chỉ số định lượng sắt huyết thanh trước can thiệp lần lượt với sắt huyết thanh trung bình, ferritin; và transferrin ở nhóm can thiệp là 6,5 ± 4,1 μmol/L; 57,9 ± 48,4 mg/dL và là 535,1 ± 462,4 mg/dL; ở nhóm chứng lần lượt là 7,2 ± 4,1 μmol/L; 67,5 ± 53,0 mg/dL và là 469,7 ± 440,9 mg/dL. Tại thời điểm này, không thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa nhóm bệnh nhi can thiệp và nhóm chứng. Sau 6 tháng sử dụng bột đa VCDD Bibomix, nhóm can thiệp có lượng sắt huyết thanh tăng 6,6 ± 4,2 μmol/L cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng chỉ tăng 1,6 ± 2,4 μmol/L với p<0,05; đồng thời, chỉ số transferrin giảm nhiều hơn đáng kể. Ở thời điểm kết thúc can thiệp, định lượng sắt huyết thanh ở nhóm can thiệp là 13,1 ± 5,8 μmol/L, cao hơn so với nhóm chứng là 8,8 ± 4,1 μmol/L, khác biệt có ý nghĩa thống kê với p<0,05. Mặt khác, tỷ lệ thiếu sắt dự trữ ban đầu của nhóm can thiệp là 18,3% nhóm đối chứng 6,8%, không khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,058). Nhưng ở thời điểm sau can thiệp, cả 2 nhóm đều không còn trẻ thiếu sắt dự trữ. Những kết quả này chứng minh rõ ràng hiệu quả làm tăng sắt hay giảm tình trạng thiếu sắt của sản phẩm bột đa VCDD, với lượng 10mg sắt và 150 ug acid folic trong mỗi gói sản phẩm. Hiệu quả cải thiện các chỉ số về tình trạng sắt như sắt huyết thanh, ferritin huyết thanh, bão hòa transferrin và protoporphyrin tự do cũng đã được nhiều tác giả báo cáo trước đó [112], [151], [219]. Ngoài ra, theo các nhà khoa học, đối với các kết cục thứ phát, bổ sung sắt làm tăng nồng độ hemoglobin, nồng độ ferritin huyết tương/ huyết thanh, giúp phát triển tinh thần, phát triển vận động và giảm nguy cơ thiếu sắt và thiếu máu do thiếu sắt. Bổ sung axit folic và sắt làm giảm đáng kể nguy cơ thiếu máu so với giả dược/ không can thiệp. Phân tích phân nhóm theo tần suất bổ sung cho thấy sự khác biệt đáng kể về nguy cơ thiếu máu khi bổ sung axit sắt-folic hàng ngày so với hàng tuần, với chế độ hàng tuần cho thấy lợi ích lớn hơn [217]. 
Kẽm là một nguyên tố vi lượng thiết yếu cho con người [171] . Kẽm cần thiết cho chức năng của hơn 300 enzyme và 1000 yếu tố phiên mã [124], và được lưu trữ và chuyển giao trong metallicothionein. Đây là vi chất phổ biến thứ hai ở người sau sắt và nó là kim loại duy nhất xuất hiện trong tất cả các loại enzyme [124]. Trong protein, các ion kẽm thường được phối hợp với chuỗi bên axit amin của axit aspartic , axit glutamic, cysteine và histidine. Hầu hết kẽm có trong não, cơ, xương, thận và gan, với nồng độ cao nhất ở tuyến tiền liệt và các bộ phận của mắt. Kẽm đóng vai trò quan trọng trong sự phát triển, người ta nhận thấy có hơn 300 enzym có kẽm tham gia vào cấu trúc hoặc đóng vai trò như môt chất xúc tác và các hoạt động điều chỉnh, chính vì vậy, kẽm liên quan tới rất nhiều chức năng sống của cơ thể như tăng trưởng, miễn dịch, phát triển hệ thống thần kinh trung ương [57]. Nói cách khác, thiếu kẽm có nhiều ảnh hưởng tiêu cực tới sức khỏe và sự phát triển của trẻ em. Thiếu kẽm được chứng minh khoảng 4% tỷ lệ mắc và tử vong trẻ em toàn cầu [192]. Định lượng kẽm được xác định bằng xét nghiệm sinh hoạt thông qua nồng độ kẽm huyết thanh. Kẽm huyết thanh trung bình khi vào viện trong nghiên cứu này ở nhóm can thiệp là 12,6 ± 4,5 (µmol/L) và nhóm chứng là 12,8 ± 3,8 (µmol/L) Nồng độ kẽm huyết thanh ở cả hai nhóm trước can thiệp là tương đồng, không có khác biệt có ý nghĩa. Mức thiếu kẽm được xác định là dưới 67μg/dl. Trước can thiệp, tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm can thiệp và nhóm đối chứng lần lượt là 28,3% và 18,6% (tương ứng), khác biệt không có ý nghĩa thống kê (p=0,213). Sau can thiệp, nồng độ kẽm huyết thanh đã có sự khác biệt rõ rệt, cao hơn ở nhóm can thiệp 14,5 ± 2,2 (µmol/L) so với nhóm chứng 12,9 ± 2,4 (µmol/L). Nồng độ kẽm huyết thanh ở nhóm can thiệp cũng tăng nhiều hơn có ý nghĩa so với nhóm chứng 1,90 ± 3,17(µmol/L) so với 0,03 ± 3,26 (µmol/L) Bên cạnh đó, sau 6 tháng ở nhóm can thiệp không còn trẻ thiếu kẽm trong khi ở nhóm đối chứng vẫn còn 8,5%; khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,027). Điều này có thể được giải thích do nhóm can thiệp được sử dụng chế phẩm Bibomix có chứa 4,1mg kẽm trong mỗi gói sản phẩm trong thời gian 6 tháng liên tục. Kết quả nghiên cứu đã chứng minh hiệu quả tăng nồng độ kẽm huyết thanh của sản phẩm bột đa VCDD này. Kết quả này cũng phù hợp với những bằng chứng trước đây. Một đánh giá hệ thống và phân tích gộp của Emily Tam trên 197 bài báo cho thấy hiêu quả của các chương trình bổ sung vi chất dinh dưỡng đã được chứng minh. So với giả dược/không can thiệp, bổ sung kẽm làm giảm nguy cơ thiếu kẽm (RR = 0,37, 95% CI 0,22 - 0,62; p = 0,0001). Đồng thời, bổ sung kẽm cũng làm giảm tỷ lệ mắc các bệnh nhiễm khuẩn, như bệnh tiêu chảy (RR = 0,89, 95% CI: 0,82-0,97; p <0,008) [217]. Nghiên cứu của Trần Thị Lan cho thấy nồng độ kẽm huyết thanh trong nhóm được bổ sung đa vi chất đã tăng 12,4 ± 12,0 sau 6 tháng can thiệp, cao hơn mức tăng ở nhóm chứng là 6,1 ± 8,0. Hiệu quả can thiệp làm giảm tỷ lệ thiếu kẽm là 5,9% [42]. Kết qủa khả quan hơn được tìm thấy trong nghiên cứu của Nguyễn Thị Hải Hà khi sau 6 tháng can thiệp bằng bột lyzin - vi chất, hiệu quả can thiệp làm giảm 47,8% tỷ lệ thiếu kẽm so với nhóm chứng [23]. Điều này có thể được lý giải do thành phần của chế phẩm bổ sung này tập trung và hiệu quả cải thiện lượng kẽm huyết thanh, trong khi đó Bibomix cung cấp đầy đủ nhiều VCDD khác. Có thể thấy rõ hơn sự khác biệt này trong nghiên cứu của Nguyễn Thanh Hà, sau 6 tháng can thiệp, hiệu quả giảm tỷ lệ thiếu kẽm huyết thanh ở nhóm được bổ sung kẽm là 43,3%, và nhóm được bổ sung chế phẩm đa VCDD là 30,1% [22]. Trên thực tế, kẽm ảnh hưởng nhất định tới khả năng đề kháng của cơ thể, đặc biệt đối với trẻ nhỏ, vì vậy thiếu kẽm làm tăng nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn. Bên cạnh đó, việc bổ sung kẽm hợp lý cũng giúp bảo vệ cơ thể hạn chế mắc các bệnh này. Trong những năm gần đây, một số nghiên cứu đã xác định hiệu quả của bổ sung kẽm lên tỷ lệ mắc bệnh, trong một số trường hợp làm giảm mức độ nặng của bệnh, thời gian mắc bệnh tiêu chảy, viêm phổi và sốt rét. Một số nghiên cứu thử nghiệm trên cộng đồng về bổ sung kẽm đã làm giảm tỷ lệ mới mắc và hiện mắc của bệnh. Bổ sung kẽm cũng làm giảm 40% tỷ lệ tử vong (10 - 63%) do tiêu chảy kéo dài [51]. Một số nghiên cứu khác cho thấy trẻ SDD có nồng độ kẽm thấp hơn có ý nghĩa thống kê so với trẻ không SDD. Trẻ càng SDD nặng thì nồng độ kẽm huyết thanh càng hạ thấp có ý nghĩa [52]. Một nghiên cứu can thiệp bổ sung kẽm và dung dịch điện giải trong 10-14 ngày đối với trẻ em bị tiêu chảy. Kết quả cho thấy ở trẻ em 6 tháng tuổi, bổ sung kẽm hàng ngày làm giảm thời gian của các đợt tiêu chảy cấp tính trong 12 giờ và tiêu chảy kéo dài là 17 giờ. Bổ sung kẽm có thể làm giảm khoảng 23% tỷ lệ tử vong do tiêu chảy ở trẻ em từ 12-59 tháng tuổi. Một số ít thử nghiệm đã được thực hiện về liệu pháp bổ sung kẽm trong nhiễm khuẩn đường hô hấp nghiêm trọng và vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến nghị bổ sung kẽm vào liệu pháp kháng sinh. Bổ sung kẽm hàng ngày cho tất cả trẻ em > 12 tháng tuổi trong dân số thiếu kẽm được ước tính để giảm tỷ lệ mắc tiêu chảy 11-23%. Tác động lớn nhất là trong việc giảm nhiều đợt tiêu chảy và thời gian điều trị. Ảnh hưởng đến thời gian của các đợt tiêu chảy ít rõ ràng hơn, nhưng có thể giảm tới 9%. Kẽm cũng có hiệu quả cao trong điều trị kiết lỵ, tiêu chảy cấp và kéo dài. Bổ sung kẽm cũng có thể ngăn ngừa khoảng 19% viêm phổi, tuy nhiên sự không đồng nhất giữa các nghiên cứu vẫn chưa được giải thích rõ. Phân tích trên dữ liệu của các nghiên cứu thì, các sản phẩm có bổ sung kẽm được ước tính làm giảm 13% tỷ lệ tử vong do tiêu chảy và 20% tử vong do viêm phổi [192].
4.2.2.2. Hiệu quả can thiệp đối với chỉ số Hemoglobin
Lượng Hemoglobin trung bình của trẻ em trong nghiên cứu trước khi can thiệp là 110,1 ± 12,2 g/L ở nhóm can thiệp và 108,1 ± 12,4 g/L ở nhóm chứng. Kết quả này thấp hơn so với Hemoglobin trung bình trong một nghiên cứu mô tả cắt ngang tiến hành trên 504 trẻ 36-59 tháng tuổi suy dinh dưỡng và nguy cơ suy dinh dưỡng thấp còi; nồng độ hemoglobin trung bình là 115,9 g/l. Trong nghiên cứu đó, tỷ lệ thiếu máu là 26,4%, ở mức trung bình có ý nghĩa sức khoẻ cộng đồng, chủ yếu là thiếu máu ở mức độ nhẹ (22,2%) [30]. Có thể thấy, tỷ lệ thiếu máu hoặc mức độ thiếu máu trong nghiên cứu của chúng tôi nghiêm trọng hơn. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng cho thấy không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về lượng hemoglobin ở hai nhóm can thiệp và nhóm chứng ở tại thời điểm To. Tuy nhiên, sau can thiệp, Hemoglobin ở nhóm can thiệp là 109,8 ± 8,2g/L cao hơn và có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng 105,7 ± 9,6g/L (p<005). Một phân tích tổng hợp gồm 21 bộ dữ liệu từ nghiên cứu can thiệp bổ sung sắt ở trẻ em trong độ tuổi từ 0 đến 12 tuổi cũng đã tìm thấy sự khác biệt đáng kể về sự thay đổi trung bình về nồng độ hemoglobin giữa các nhóm điều trị và kiểm soát là 7,8 g/L khi trẻ được sử dụng chế phẩm bổ sung chứa sắt [196]. Hemoglobin là số lượng huyết sắc tố trong một thể tích máu. Huyết sắc tố là một loại phân tử protein của hồng cầu có vai trò vận chuyển oxy từ phổi đến các cơ quan trao đổi và nhận CO2 từ các cơ quan vận chuyển đến phổi trao đổi để thải CO2 ra ngoài và nhận oxy. Huyết sắc tố đồng thời là chất tạo màu đỏ cho hồng cầu. Chỉ số Hemoglobin thường được dùng để phản ánh tình trạng thiếu máu một cách khá hiệu quả. Kết quả nghiên cứu đã chứng minh hiệu quả phòng và giảm thiếu máu đối với trẻ em khi được sử dụng bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomax. Kết quả của chúng tôi cho thấy, sau 6 tháng nghiên cứu, nhóm can thiệp có mức giảm hemoglobin là 0,3 ± 13,7 g/L, trong khi mức giảm ở nhóm chứng cao hơn, là 2,4 ± 15,3 g/L. Nghiên cứu của Trần Thị Lan cũng đã xác định hiệu quả can thiệp bổ sung VCDD đối với trẻ 6 -36 tháng tuổi bị SDD thể thấp còi. Mức gia tăng hemoglobin sau 6 tháng nghiên cứu ở nhóm được bổ sung đa vi chất là 13,8 ± 9,9, cao hơn đáng kể so với nhóm chứng là 5,8 ± 10.3 [42]. Nguyễn Thanh Hà cũng báo cáo hiệu qủa giảm tỷ lệ thiếu máu bằng can thiệp bổ sung vi chất qua chế phẩm Sprinkle là 20,3% [22]. Các kết quả tương tự cũng được báo cáo trong nhiều nghiên cứu trước. Theo Trần Thị Lan, trẻ em 12 - 36 tháng tuổi được bổ sung Davita, một chế phẩm đa VCDD, trong 26 tuần cho thấy hiệu quả tăng hemoglobin đáng kể so với nhóm chứng [42]. 
Kết quả nghiên cứu này cũng cho thấy, tỷ lệ thiếu máu trước can thiệp, ở trẻ nhóm can thiệp và nhóm đối chứng là 43,3% và 52,5% (tương ứng); không có khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,315); sau can thiệp tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp tăng nhẹ lên 46,7% trong khi ở nhóm đối chứng tăng tới 71,2%; cao hơn hẳn nhóm can thiệp và khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,007). Một tổng quan hệ thống cũng báo cáo kết quả can thiệp bổ sung đa VCDD trên thế giới đối với hiệu quả giảm thiếu máu. Các can thiệp kéo dài từ 2 đến 44 tháng và các công thức dạng bột chứa từ 5 đến 22 chất dinh dưỡng. Các kết quả chính có liên quan đến thiếu máu và tình trạng thiếu sắt. Tăng cường tại nhà bằng bột VCDD, so với không can thiệp hoặc giả dược, giảm 18% nguy cơ thiếu máu ở trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ (RR = 0,82, 95% CI: 0,76 - 0,90; 16 nghiên cứu; 9927 trẻ em; mức độ bằng chứng vừa phải) [133]. 
[bookmark: _Toc66780787][bookmark: _Toc89964932][bookmark: _Toc92979819]4.2.3. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng bibomix tới tình trạng mắc NKHHC
Ở Việt Nam, NKHHC là lý do nhập viện phổ biến nhất tại các Bệnh viện nhi khoa [254], là nguyên nhân chính cho 39,9% số trường hợp nhập viện và 7,9% số ca tử vong tại bệnh viện [158]. Theo thống kê của chương trình phòng chống NKHHC thì trung bình mỗi năm một trẻ có thể mắc nhiễm khuẩn đường hô hấp cấp từ 3 đến 5 lần [63]. Kết quả nghiên cứu này cũng cho thấy, trong 6 tháng can thiệp, số đợt mắc NKHHC ở nhóm trẻ can thiệp trung bình là 4 lần (ít nhất là 2 lần và nhiều nhất là 6 lần), ở nhóm trẻ đối chứng trung bình 5 lần (ít nhất 2 lần và nhiều nhất 10 lần); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,000). Có thể thấy, trong thời gian can thiệp, nhóm can thiệp có số lần mắc NKHHC thấp hơn so với nhóm còn lại. Kết quả này có thể được giải thích do mối liên hệ giữa tình trạng dinh dưỡng và các bệnh NKHHC. 
Có mối liên hệ chặt chẽ giữa suy dinh dưỡng và tử vong do nhiễm trùng đường hô hấp và suy dinh dưỡng được coi là một yếu tố nguy cơ quan trọng của viêm phổi hơn là tiêu chảy [114]. Nhiễm khuẩn hô hấp cấp (NKHHC) là nguyên nhân hàng đầu gây tử vong và mắc bệnh cao ở trẻ em dưới 5 tuổi [144]. Chúng cũng là nguyên nhân thường xuyên nhất của các dịch vụ y tế được sử dụng trên khắp thế giới. NKHHC chiếm từ 30-50% số ca, tư vấn y khoa nhi khoa và từ 20-40% số ca nhập viện ở trẻ em. Yếu tố nguy cơ mắc bệnh nhiễm khuẩn hô hấp cấp liên quan đến suy dinh dưỡng [121]. Nhiễm khuẩn đường hô hấp, như viêm phổi, xảy ra thường xuyên nhất trong 24-36 tháng đầu đời khi khả năng miễn dịch bị suy giảm và khi trẻ lần đầu tiên tiếp xúc với mầm bệnh. Sự kích thích phản ứng miễn dịch do nhiễm khuẩn đường hô hấp làm tăng nhu cầu về năng lượng đồng hóa có nguồn gốc chuyển hóa, điều này dẫn đến tình trạng dinh dưỡng bất lợi. Hơn nữa, bệnh nhiễm khuẩn đường hô hấp có thể làm mất đi các kho dự trữ protein và năng lượng quan trọng của cơ thể. Trong quá trình phản ứng miễn dịch, tiêu hao năng lượng tăng lên đồng thời với việc cơ thể bị nhiễm bệnh giảm lượng chất dinh dưỡng hấp thụ [119]. Khi so sánh tình trạng NKHHC giữa hai nhóm nghiên cứu về số lần mắc phải sau khi ra viện (dưới 3 lần NKHHC trong 6 tháng) thì nhóm can thiệp thấp hơn nhóm chứng 7,2 lần, cho thấy tác dụng bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix làm tăng sức đề kháng bệnh. Xém xét các yếu tố tác động đến NKHHC của trẻ, khi xem xét các yếu tố gồm đặc điểm của mẹ, đặc điểm của trẻ về thai kỳ, dinh dưỡng, tiền sử bệnh cho thấy có ngoại trừ yếu tố tiền sử số lần mắc NKHHC là yếu tố nguy cơ bệnh tái phát và SDD thấp còi (HAZ-score≥-2) lúc nhập viện. 
Tình trạng nhiễm khuẩn và SDD luôn có mối liên quan phức tạp. Trẻ SDD có nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn cao hơn và ngược lại [156]. Một phân tích tổng hợp liên quan đến trẻ em trong 10 nghiên cứu tại Châu Phi, Châu Á và Nam Mỹ của Ibironke Olofin và cộng sự vào năm 2013 cho thấy nhiễm khuẩn là nguyên nhân chính dẫn đến SDD [187]. Những bệnh nhi có vấn đề về sức khỏe phải điều trị nội trú như NKHHC cũng có nhiều nguy cơ về dinh dưỡng; trẻ mắc bệnh càng nặng, nguy cơ suy dinh dưỡng càng cao. Khi trẻ càng nhỏ sức đề kháng càng yếu thì khả năng chống đỡ bệnh cũng kém hơn, mức độ ảnh hưởng của bệnh tới tình trạng dinh dưỡng cũng nặng hơn và sự phục hồi bệnh thường chậm, nếu không được điều trị kịp thời, kết hợp với cung cấp các đa chất dinh dưỡng cần thiết cho trẻ khi mắc bệnh dễ tạo nên vòng xoắn bệnh lý luẩn quẩn và hậu quả có thể dẫn tới tử vong [13]. Ngược lại, nhiều bằng chứng khác cũng cho thấy có mối liên quan giữa TTDD và việc mắc NKHHC ở trẻ em [108], [157], [173], [197], [218]. Trẻ em SDD bị suy giảm đáng kể khả năng miễn dịch, đặc biệt là miễn dịch tế bào khiến chúng dễ mắc NKHHC hơn. Trẻ SDD có phản ứng miễn dịch bị suy giảm khi mắc nhiễm khuẩn thường nặng hơn. SDD năng lượng protein có thể ảnh hưởng đến các cơ chế bảo vệ không đặc hiệu và kháng nguyên. Đáp ứng miễn dịch qua trung gian tế bào bị ảnh hưởng đặc biệt; những thay đổi bao gồm teo tuyến ức và các mô bạch huyết khác, giảm số lượng tế bào lympho T, kích hoạt tế bào lympho bị suy yếu và phản ứng quá mẫn chậm trễ [223]. Hậu quả là giảm sức mạnh của cơ gây ảnh hưởng đến chức năng hô hấp, làm tăng khả năng nhiễm khuẩn đường hô hấp [109]. SDD cũng tác động tiêu cực tới tình trạng đáp ứng của cơ thể với quá trình điều trị bệnh, làm kéo dài thời gian hồi phục, và tăng nguy cơ tử vong [222], [241].
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Trẻ từ lúc 6 tháng tuổi trở đi, khi sữa mẹ không còn đáp ứng đủ nhu cầu dinh dưỡng, trẻ bắt đầu được ăn bổ sung và dần từng bước chuyển đổi để đến giai đoạn tiếp cận và ăn những thức ăn thông thường như mọi thành viên trong gia đình. Ở giai đoạn này, thành phần dinh dưỡng, cách chế biến và chăm sóc trẻ có ảnh hưởng rất nhiều đến TTDD của trẻ. Kết quả nghiên cứu của Lê Thị Hợp cho thấy các yếu tố như cai sữa trước 12 tháng, ăn bổ sung sớm, chất lượng bữa ăn bổ sung kém, mắc bệnh tiêu chảy, NKHHC trong 2 tuần qua là các yếu tố liên quan đến SDD trẻ em [33].
Mặt khác, các quan niệm dinh dưỡng sai lầm của người mẹ hoặc gia đình trong vấn đề chăm sóc thai sản, nuôi con bằng sữa mẹ và thức ăn bổ sung là những nguyên nhân quan trọng, trực tiếp làm cho trẻ dễ bị SDD. Trẻ không được bú sữa mẹ, cho ăn bổ sung quá sớm, quá muộn hoặc protein trong khẩu phần ăn thấp cũng đều dễ dẫn tới SDD [232]. Trong khu vực, ở Philippin, việc tăng cường Vitamin A vào đường và bột mỳ, thức ăn bổ sung cho trẻ em đã được đưa vào luật bắt buộc . Ở Indonesia, việc tăng cường sắt, axit folic, vitamin A vào bột mì đã trở thành chương trình Quốc gia [201]. Ở Thái Lan, việc tăng cường vi chất vào thực phẩm không bắt buộc, nhưng có tới 80% mỳ ăn liền được tăng cường Vitamin A, sắt và iot [220].
Kết quả nghiên cứu cho thấy, trước can thiệp mức tiêu thụ ngũ cốc, rau, thịt, trứng của hai nhóm tương tự nhau, còn các thực phẩm khác nhóm can thiệp đều tiêu thụ nhiều hơn. Tuy nhiên, riêng sữa mẹ nhóm can thiệp tiêu thụ (631,8 ± 75,9 ml) ít hơn rõ rệt so với nhóm đối chứng (689,5 ± 62,2 ml) (p=0,0000). Kết quả này được lý giải; là do nhóm can thiệp trẻ được cho ăn bổ sung sớm và ăn nhiều hơn, đồng thời lượng sữa mẹ cũng giảm đi. Sau can thiệp, tiêu thụ lượng thực phẩm khá cân bằng giữa hai nhóm nghiên cứu, việc truyền thông về dinh dưỡng cơ bản và kiến thức về dinh dưỡng cũng được nâng cao cho người chăm sóc trẻ có hiệu quả. Bên cạnh đó, chế độ ăn bổ sung và sữa mẹ cũng tương tự nhau ở hai nhóm. Tuy vậy, ở nhóm can thiệp, lượng ngũ cốc, rau và trứng vẫn được tiêu thụ nhiều. Kết quả này được lý giải; khi trẻ ăn tốt hơn và được sử dụng sản phẩm bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix giúp trẻ có cảm giác thèm ăn và ăn ngon miệng vì vậy trẻ ăn được nhiều hơn, tăng lượng thức ăn thông thường hàng ngày, tăng khối lượng ngũ cốc, rau và dầu mỡ đáng kể. Điều này cũng phù hợp với kết quả được đưa ra sau đó là năng lượng toàn phần và các loại năng lượng từ protid động vật, liptid động vật, lipid thực vật và lượng glucid trong khẩu phần ăn đều tăng nhiều hơn ở nhóm can thiệp so với nhóm chứng (p<0,01).
Trước can thiệp, các chất dinh dưỡng Protid thực vật, Sắt, Vitamin B1, Vitamin E, Vitamin K, Lycopen trong khẩu phần của nhóm can thiệp cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm đối chứng (p<0,05 ở các so sánh); còn lại các chất dinh dưỡng khác không khác biệt giữa 2 nhóm (p>0,05). Sau can thiệp, tất cả các chất dinh dưỡng trong khẩu phần của nhóm can thiệp đều cao hơn nhóm chứng có ý nghĩa thống kê (p<0,05), ngoại trừ protid động vật, lipid động vật và vitamin PP. Hầu hết sự thay đổi về lượng chất dinh dưỡng được cung cấp cho trẻ ở nhóm can thiệp cao hơn so với nhóm chứng, tuy nhiên sự khác biệt giữa hai nhóm về mức độ thay đổi lượng chất dinh dưỡng chỉ có ý nghĩa thống kê ở các nhóm năng lượng, Protid động vật, Glucid, Canxi, Kẽm, Selen, Vitamin C, Vitamin B2, Folat, Vitamin B12 và Vitamin D. Kết quả này có thể được giải thích khi nhóm can thiệp được cung cấp một lượng đa vi chất dinh dưỡng Bibomix vào thức ăn hàng ngày, mặt khác, khi sử dụng sản phẩm này giúp trẻ thèm ăn, ăn ngon miệng, ăn nhiều hơn, hấp thụ các chất dinh dưỡng cũng tốt hơn, như (glucid, protid động vật…).
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1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan của trẻ 6-23 tháng tuổi mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp điều trị tại Bệnh viện Sản Nhi tỉnh Hà Nam năm 2016-2018.
Tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi ở mức cao theo phân loại của Tổ chức Y tế thế giới (21,2%), trong đó trẻ ở nhóm dưới 12 tháng tuổi là 18,2% tăng lên 23,7% ở nhóm 12-17 tháng tuổi và 22,9% ở nhóm từ 18 tháng tuổi trở lên. Tỷ lệ suy dinh dưỡng nhẹ cân chung ở mức trung bình (14,0%), trong đó ở các nhóm tuổi dưới 12 tháng, 12-17 tháng và từ 18 tháng trở lên là 15,0%; 15,2% và 12,4% (tương ứng). Trẻ có mẹ làm ruộng/làm nghề tự do có khả năng bị thấp còi gấp 1,4 lần và có khả năng bị nhẹ cân gấp 2,0 lần (p=0,0144) so với những trẻ có mẹ là cán bộ công nhân viên. Trẻ có bố làm ruộng/làm nghề tự do có khả năng bị thấp còi gấp 2,2 lần (p=0,0008) so với những trẻ có bố là cán bộ công nhân viên. Đặc biệt ở thể suy dinh dưỡng thấp còi: trẻ có bố học dưới Trung học phổ thông có khả năng bị suy dinh dưỡng gấp 1,6 lần (p=0,0355) so với trẻ có bố học từ Trung học phổ thông trở lên. Tính đến thời điểm nghiên cứu, trẻ mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp nhiều hơn 3 lần so với nhóm mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp từ 3 lần trở xuống có tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi cao hơn (25,4% và 16,9%; tương ứng) và khả năng mắc cao hơn gấp 1,7 lần (p=0,0187); tỷ lệ suy dinh dưỡng nhẹ cân cũng cao hơn (17,2% và 10,6%; tương ứng) khả năng mắc cũng gấp 1,7 lần (p=0,0323). Trẻ được cho ăn bổ sung không đúng thời điểm (theo hướng dẫn của Tổ chức Y tế thế giới và UNICEF) cũng có tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi cao hơn tuy chưa thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê nhưng tỷ lệ suy dinh dưỡng nhẹ cân thì cao hơn rõ rệt so với trẻ được cho ăn đúng thời điểm (19,5% và 7,8% tương ứng; p=0,0001). Kết quả phân tích đa biến (đã kiểm soát tuổi và giới) cho thấy nghề nghiệp của bố là yếu tố liên quan chặt chẽ nhất đến tình trạng suy dinh dưỡng thấp còi của trẻ (OR=2,2; 95%CI 1,25-4,00); thời điểm cho trẻ ăn bổ sung và nghề nghiệp của mẹ là yếu tố liên quan chặt chẽ nhất đến tình trạng suy dinh dưỡng nhẹ cân của trẻ (OR=2,8; 95%CI 1,56-4,88 và OR=2,1; 95%CI 1,04-4,23; tương ứng). Có tới 62,5% trẻ được cho bú lần đầu sau sinh muộn hơn 1 giờ; 24,3% bà mẹ có vắt bỏ sữa non trước khi cho trẻ bú lần đầu; 35,8% trẻ được cho bú bình trong ngày hôm trước, số còn lại cũng có 45,8% đã từng được bú bình. 
2. Hiệu quả của bột đa vi chất dinh dưỡng Bibomix đến tình trạng dinh dưỡng, một số chỉ số hóa sinh và tần xuất mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp của trẻ:
Sau 6 tháng bổ sung Bibomix, chiều dài của trẻ trai nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 6,2 ± 0,7 cm và 6,0 ± 1,0 cm (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,25 cm; ở trẻ gái chiều dài tăng thêm của nhóm can thiệp và đối chứng là 6,4 ± 0,8 cm và 6,0 ± 1,3 cm; (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,38 cm; tuy các kích thước tăng thêm chưa thấy có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Riêng cân nặng trẻ trai nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 1,3 ± 0,3 kg và 1,1 ± 0,2 kg (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn rõ rệt so với nhóm đối chứng 0,21 kg (p=0,0026). Với trẻ gái, cân nặng của nhóm can thiệp và nhóm đối chứng đã tăng thêm được 1,5 ± 0,3 kg và 1,2 ± 0,3 kg (tương ứng); trong đó nhóm can thiệp tăng hơn nhóm đối chứng 0,38 kg; khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,0000). Đặc biệt, các chỉ số HAZ-Score, WAZ-Score và WHZ-Score của trẻ trai nhóm can thiệp tăng nhiều hơn 0,19; 0,22 và 0,30 (tương ứng) so với nhóm đối chứng; các chỉ số tăng thêm này đều khác biệt rõ rệt và có ý nghĩa thống kê (p=0,0000; p=0,0000 và p=0,0014; tương ứng). 
Các chỉ số hóa sinh đã được cải thiện rõ rệt: Sắt huyết thanh của nhóm can thiệp đã tăng được 6,6 ± 4,2 μmol/L trong khi ở nhóm đối chứng chỉ tăng được 1,6 ± 2,4 μmol/L (cao hơn 4,10 μmol/L), (p=0,0000). Transferrin của nhóm can thiệp giảm (-147,2 ± 321,6 mg/dL) nhiều hơn so với nhóm đối chứng (21,9 ± 520,3 mg/dL) (giảm -169,08 mg/dL; p=0,0170). Hàm lượng kẽm huyết thanh của nhóm can thiệp tăng 12,4 ± 20,7 μg/dL (tăng cao hơn 6,33 μg/dL) so với nhóm đối chứng (0,2 ± 21,3 μg/dL); (p=0,0001). Hàm lượng hemoglobin của cả 2 nhóm đều có xu hướng giảm nhưng ở nhóm can thiệp giảm ít hơn; ferritin của nhóm can thiệp tăng thấp hơn so với nhóm đối chứng nhưng cũng không có ý nghĩa thống kê.
Số đợt mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp cũng đã được cải thiện: Ở nhóm trẻ can thiệp trung bình là 4 lần (ít nhất là 2 lần và nhiều nhất là 6 lần), ở nhóm trẻ đối chứng trung bình 5 lần (ít nhất 2 lần và nhiều nhất 10 lần); khác biệt có ý nghĩa thống kê (p=0,000). 
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KHUYẾN NGHỊ
Cần có các chương trình, kế hoạch, hoạt động…về truyền thông hướng dẫn nuôi con cho các bà mẹ đưa trẻ đến khám và điều trị tại Bệnh viện sản nhi Hà Nam; tập trung vào các nội dung: nuôi con bằng sữa mẹ (cho trẻ bú sớm trong 1 giờ đầu sau sinh, không vắt bỏ sửa non, không cho trẻ bú bình…), cho ăn bổ sung đúng thời điểm. Đối với những trẻ có bố mẹ làm nông nghiệp hoặc lao động tự do, những trẻ bố mẹ có trình độ học vấn dưới THPT, những trẻ thường mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp thì người chăm sóc trẻ cần phải được quan tâm, hướng dẫn cặn kẽ về nuôi con hơn. Từ đây, nếu có hiệu quả thì có thể triển khai rộng ra các bệnh viện sản-nhi khác.
Với trẻ dưới 24 tháng sau mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp thì cần bổ sung sản phẩm đa vi chất dinh dưỡng Bibomix nhằm cải thiện tình trạng dinh dưỡng về nhân trắc và các chỉ số huyết học/hóa sinh hemoglobin, sắt dự trữ, transferin, ferritin, kẽm huyết thanh; cải thiện mức đáp ứng khẩu phần và tình trạng mắc nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
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PHỤ LỤC
Phụ lục 1:
TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG VÀ MỘT SỐ THỰC HÀNH CHĂM SÓC CỦA BÀ MẸ CÓ TRẺ 6-23 THÁNG TUỔI ĐANG MẮC NHIỄM KHUẨN ĐƯỜNG HÔ HẤP CẤP TẠI BỆNH VIỆN SẢN NHI 
TỈNH HÀ NAM
I. THÔNG TIN CƠ BẢN                          Tuổi:                HAZ:
1. Họ và tên trẻ:............................................ Mã trẻ: |_||_||_|  2. Con thứ mấy:.........      
3. Ngày tháng năm sinh:………………………… 4.Giới |_| 1.Nam   2.Nữ 
5. Chỗ ở: (ghi đầy đủ số nhà/thôn/phố/xã/phường/huyện):.....................................................
…………………..…………………………………………………………………...........
……………………………………………………………………………………………
6. Họ tên mẹ:………………………………………Tuổi mẹ: ……….…………
7. Trình độ học vấn của mẹ: ……………………… Nghề nghiệp của mẹ:……………....…
8. Họ tên bố:…………………………………………….Tuổi bố: …………………............
9. Trình độ học vấn của bố: ……………………….. Nghề nghiệp của bố:……………....…
10. Điện thoại: Cố định: …… Di động của mẹ: …………… Di động của bố: ……………
11. Trẻ sinh đủ hay thiếu tháng? |_| 1. Đủ   2. Thiếu 
11a. Nếu thiếu, thiếu mấy tháng: ..................
12. Tình trạng khi sinh: |_| 1. Đẻ thường   2.Forceps  3.Giác hút   4 .Đẻ phẫu thuật 
                       5. Đẻ chỉ huy   6.Khác (nói rõ):..................................
13. Cân nặng lúc sinh:................... gam. 
14. Đã tiêm chủng: 1. Lao  2.Bại liệt    3.Sởi    4.Ho gà    5.Uốn ván   6. Bạch hầu 
                7.Tiêm chủng khác (kể tên): .................................................................
15. Chiều cao/chiều dài lúc vào viện đo lần 1: ................ cm
	đo lần 2: ................ cm
                        	đo lần 3: ................ cm
 16. Cân nặng lúc vào viện: …………. Kg.      16A. Cân nặng lúc ra viện: ……..Kg.
II. THÔNG TIN LIÊN QUAN ĐẾN BỆNH CỦA TRẺ
17. Ngày vào viện............./............./...............  Ngày kết thúc theo dõi: ............./............./...............
18. Chẩn đoán và Mức độ lâm sàng khi vào viện: 
	1.Viêm ĐHH trên |_|
	2.Viêm PQ |_|
	3.Viêm phổi |_|
	4.Viêm PQ-P |_|
	5.Khác (nếu có, ghi rõ xuống ô dưới)

	1.Trung bình:   |_|     
2.Nặng:       |_| 
3.Rất nặng:    |_| 
	1.Trung bình:   |_|     
2.Nặng:       |_| 
3.Rất nặng:    |_| 
	1.Trung bình:   |_|     
2.Nặng:       |_| 
3.Rất nặng:    |_| 
	1.Trung bình:   |_|     
2.Nặng:       |_| 
3.Rất nặng:    |_| 
	


19. Từ khi sinh đến nay, đã bao nhiêu lần trẻ bị VĐHHC……………………
19A. Trong đó, bao nhiêu lần trẻ bị VĐHHC phải vào viện: .………………..
20. Ngày Ra viện:........../........./................    
21. Kết quả điều trị: |_| 1.Khỏi   2.Đỡ, giảm  3.Không thay đổi   4.Nặng hơn   5.Tử vong
III. CHĂM SÓC, NUÔI DƯỠNG
1. Nuôi con bằng sữa mẹ
	Q22
	Sau khi sinh được bao lâu thì chị cho cháu bú lần đầu tiên?
	Trong vòng 1 giờ đầu ……………
Khoảng 1-6 giờ …………………..
Sau 6 giờ …………………………
Không nhớ …………………….....
	1
2
3
4
	

	Q23
	Trước khi cho bú lần đầu, chị có vắt bỏ phần sữa đầu tiên có màu ngà vàng không?
	Không vắt bỏ, cho bú luôn...........
Bỏ một vài giọt ............................
Vắt bỏ hết………………………
Không nhớ/Không trả lời………
	1
2
3
8
	

	Q24
	Trước khi bú mẹ lần đầu chị có cho cháu uống hay ăn bất kỳ thứ gì không?
	Có…………………………………
Không............................................
Không biết/Không nhớ/kh trả lời
	1
2
8
	
2 =>Q25
8 =>Q25

	Q24A
	Nếu có, xin nói rõ chị đã cho cháu uống/ăn gì trước khi cho bú lần đầu?
	Sữa hộp, sữa bột………………..
Bú nhờ bà mẹ khác…………….. 
Cam thảo ……………………….
Mật ong………………………….
Nước chanh ………………………    
Nước sôi để nguội………………..
Nước đường ………………………
	1
2
3
4
5
6
7
	

	Q25
	Trong vòng 6 tháng đầu (180 ngày đầu), ngoài sữa mẹ chị có cho cháu ăn/uống thêm bất kỳ thức ăn/nước uống nào khác không (kể cả nước trắng)?
	Có………………………………..
Không...........................................
Không nhớ/không trả lời..............


	1
2
8

	
2 =>Q27
8 =>Q27


	Q26. Nếu có (Q25=1) cho ăn trong 6 tháng đầu, chị đã cho ăn những thức ăn nào sau đây? 
	
	

	Q26A
	Nước lọc (nước sôi để nguội…)
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26B
	Nước ngọt (đóng hộp)
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26C
	Nước hoa quả tươi
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26D
	Sữa công thức (sữa hộp)
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26E
	Sữa khác (sữa đặc có đường, sữa tươi…)
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26F
	Bột, cháo, cơm, mỳ,
	Có………………………………….
Không……………………………..
	1
2
	

	Q26G
	Các loại thức ăn khác (kể rõ)
	…………………………………..
…………………………………..
	
	

	Q27
	Từ thời điểm này ngày hôm qua đến bây giờ, con chị có được bú sữa mẹ hay không? 
	Có………………………………….
Không…………………………….
Đã cai sữa…………………………
	1
2
3
	1 =>Q28
2 =>Q29
3 =>Q29

	Q28
	Nếu có (Q27=1), thì bú bao nhiêu lần?
	………………..lần
	
	

	Q29
	Nếu cai sữa rồi (Q27=3) thì chị cai sữa khi trẻ được mấy tháng tuổi?
	…………….tháng
	
	

	Q30
	Hôm qua, chị có cho cháu ăn/uống gì bằng bình/chai có núm vú nhân tạo không?
	Có…………………………………..
Không………………………………
Không biết/ Không trả lời…………
	1
2
8
	1 =>Q31

8 =>Q31

	Q30A
	Nếu không, thì trước đây chị đã từng cho cháu ăn/uống bằng bình/chai có núm vú nhân tạo bao giờ chưa ?
	Có…………………………………..
Không………………………………
Không biết/ Không trả lời…………
	1
2
8
	




2. Ăn bổ sung: 
	STT
	Câu hỏi
	Phương án trả lời
	
	Chuyển

	Q31
	Chị đã cho cháu ăn dặm (sam, thêm) chưa?
	Cho ăn rồi……………
Chưa cho ăn …………
	1
2
	
2 =>Q34

	Q32
	Nếu cho ăn rồi (Q31=1) Chị bắt đầu cho cháu ăn dặm/ăn thêm khi cháu được bao nhiêu tháng tuổi?
	……………..tháng
	
	

	Q33
	Nếu cho ăn rồi (Q31=1), Hôm qua cháu ăn bao nhiêu bữa (không kể bú sữa mẹ)
	……………..bữa
	
	


V. Kiến thức dinh dưỡng của bà mẹ
	STT
	Câu hỏi
	Phương án trả lời
	
	Chuyển

	Q34
	Theo chị, phụ nữ đang mang thai cần ăn như thế nào
	Ăn nhiều hơn……………
Ăn như cũ…………………
Ăn ít hơn bình thường……
Không biết………………
	1
2
3
8
	

	Q35
	Theo chị, phụ nữ đang mang thai có cần phải kiêng ăn/ uống gì không?
	Có………………………
Không……………………
Không biết………………………
	1
2
8
	
2 =>Q36
3 =>Q36

	Q35A
	Nếu có phải kiêng (Q35=1), thì kiêng ăn/uống những gì?
	……………………………
……………………………
	
	

	Q36
	Theo chị, trong thời gian 9 tháng mang thai bà mẹ cần tăng ít nhất bao nhiêu kg?
	…………….kg
Không biết 
	
88
	

	Q37
	Theo chị, trong 9 tháng mang thai, người phụ nữ cần đi khám thai ít nhất bao nhiêu lần?
	……………….lần
Không cần khám 
Không biết 
	
0
88
	

	Q38
	Theo chị, phụ nữ đang cho con bú cần ăn như thế nào?
	Ăn nhiều hơn…………….
Ăn như cũ………………..
Ăn ít hơn bình thường…..
Không biết
	1
2
3
8
	

	Q39
	Theo chị, bà mẹ đang cho con bú có cần phải kiêng ăn một loại thức ăn nào không?
	Có…………………………
Không……………………
Không biết
	1
2
8
	
2 =>Q40
8 =>Q40

	Q39A
	Nếu có (Q39=1), xin chị kể tên các loại thức ăn cần phải kiêng?
	……………………………
……………………………
	
	

	Q40
	Theo chị, NCBSM có những lợi ích gì?
	……………………………
……………………………
Không biết
	

88
	

	Q41
	Theo chị, sau khi sinh bao lâu nên cho trẻ bú
	Trong vòng 1 giờ đầu ……
Khoảng 1-6 giờ ………….
Sau 6 giờ ………………
Không biết ……………….
	1
2
3
88
	




	Q42
	Theo chị, có nên cho bé mới sinh ăn/uống gì trước khi cho bú mẹ lần đầu không
	Có…………………………
Không……………………
Không biết………………
	1
2
8
	
2 =>Q44
2 =>Q44

	Q43
	Nếu có (Q43=1), thì nên cho trẻ uống/ăn gì trước khi cho bú lần đầu
	…………………………………….…………………
Không biết
	

88
	

	Q44
	Trước khi cho trẻ bú lần đầu, có nên vắt bỏ phần sữa đầu tiên có màu ngà vàng không?
	Không vắt bỏ, cho bú luôn..
Bỏ một vài giọt .................
Vắt bỏ hết……………..
Không biết………………
	1
2
3
8
	

	Q45
	Theo chị cần cho trẻ bú SMHT đến khi trẻ được tròn mấy tháng tuổi?
	……………tháng
Không biết 
	
88
	

	Q46
	Theo chị, nên bắt đầu cho trẻ ăn dặm/ ăn sam sau khi trẻ được tròn mấy tháng tuổi?
	……………tháng
Cho ăn càng sớm càng tốt...
Không biết 
	
77
88
	

	Q47
	Theo chị, khi trẻ được mấy tháng tuổi thì có thể cho trẻ uống nước
	……………tháng
Không biết 
	
88
	

	Q48
	Theo chị, nên cai sữa khi trẻ được bao nhiêu tháng tuổi?
	……………tháng
Cho bú càng lâu càng tốt…
Không biết 
	
77
88
	

	Q49
	Theo chị, trẻ đang bị tiêu chảy mà cho bú có tốt không?
	Có…………………………
Không……………………
Không biết………………
	1
2
8
	

	Q50
	Theo chị, khi trẻ đang bị NKHHC mà cho bú có tốt không?
	Có…………………………
Không……………………
Không biết………………
	1
2
8
	

	Q51
	Theo chị, cho trẻ bú bình/bú chai có tốt không?
	Tốt ………………………
Không tốt…………………
Không biết………………..
	1
2
8
	


Cảm ơn chị đã trả lời câu hỏi!

Chữ ký của Điều tra viên		


- 1 -
DANH SÁCH TRẺ THAM GIA ĐỀ TÀI

	matre
	Họ và tên trẻ
	Tháng tuổi
	Giới
	Xã
	Huyện

	1
	TRAN ANH T
	7
	Gái
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	2
	PHAM ANH KH
	13
	Trai
	THANH HAI
	THANH LIEM

	3
	DO KHANH T
	12
	Trai
	MINH KHAI
	PHU LY

	4
	LE NHAT A
	17
	Trai
	TT QUE
	KIM BANG

	5
	TRAN THAO N
	15
	Gái
	TT QUE
	KIM BANG

	6
	NGUYEN DINH P
	10
	Trai
	AN LAO
	BINH LUC

	7
	DO PHUC TR
	17
	Trai
	VU BAN
	BINH LUC

	8
	NGUYEN NGOC LINH N
	11
	Gái
	NHAN CHINH
	LY NHAN

	9
	TRAN TUAN A
	10
	Trai
	HOA MAC
	DUY TIEN

	10
	VU XUAN B
	15
	Trai
	YEN NAM
	DUY TIEN

	11
	TRINH THAO NG
	13
	Trai
	THANH SON
	KIM BANG

	12
	VU PHUONG V
	12
	Gái
	THANH THUY
	THANH LIEM

	13
	NGUYEN MINH H
	15
	Trai
	TRUNG LUONG
	BINH LUC

	14
	NGUYEN NGOC CHAU A
	12
	Gái
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	15
	TRUONG DUY TH
	7
	Trai
	TT QUE
	KIM BANG

	16
	NGUYEN THI A
	14
	Gái
	LIEM TUYEN
	THANH LIEM

	17
	VU BAO CH
	16
	Gái
	VAN XA
	KIM BANG

	18
	NGUYEN HOANG S
	10
	Trai
	THANH NGHI
	THANH LIEM

	19
	LE THI KIM D
	15
	Gái
	TIEU DONG
	BINH LUC

	20
	TRAN THI TH
	6
	Gái
	DONG LY
	LY NHAN

	21
	NGUYEN QUOC KH
	12
	Trai
	AN LAO
	BINH LUC

	22
	NGUYEN NGOC L
	9
	Gái
	THANH TUYEN
	PHU LY

	23
	NGUYEN TRONG H
	9
	Trai
	THANH TUYEN
	PHU LY

	24
	PHAM THI DIEM Q
	13
	Gái
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	25
	DO THI KIM A
	10
	Gái
	DAI CUONG
	KIM BANG

	26
	DINH NHAT M
	12
	Trai
	LE HONG PHONG
	PHU LY

	27
	DO THI HA PH
	9
	Gái
	AN LAO
	BINH LUC

	28
	TRAN THAO NH
	12
	Gái
	DONG HOA
	KIM BANG

	29
	NGUYEN DINH VU
	        16
	Trai
	LIEM THUAN
	THANH LIEM

	30
	NGUYEN VAN H
	9
	Trai
	HAI BA TRUNG
	PHU LY

	31
	NGUYEN KIM Y
	11
	Gái
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	32
	PHAM THUY K
	15
	Gái
	AN DO
	BINH LUC

	33
	NGUYEN BAO N
	13
	Gái
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	34
	NGUYEN TAI H
	16
	Trai
	LAM HA
	PHU LY

	35
	NGUYEN HOANG CAT T
	10
	Gái
	QUANG TRUNG
	PHU LY

	36
	CHU GIA B
	          9
	Trai
	THUY LOI
	KIM BANG

	37
	TRAN QUANG M
	17
	Trai
	VINH TRU
	LY NHAN

	38
	NGUYEN TIEN D
	15
	Trai
	LIEM CAN
	THANH LIEM

	39
	PHAM HOA B
	7
	Trai
	CHAU SON
	PHU LY

	40
	PHAM LAI THUONG H
	6
	Gái
	PHU VAN
	PHU LY

	41
	PHAM NGOC A
	11
	Gái
	AN NOI
	BINH LUC

	42
	NGUYEN GIA PH
	16
	Trai
	NHAN CHINH
	LY NHAN

	43
	NGUYEN VU PHU Q
	7
	Trai
	THANH SON
	KIM BANG

	44
	DAO HUYEN M
	7
	Gái
	BINH NGHIA
	BINH LUC

	45
	PHAM XUAN T
	8
	Trai
	BAC LY
	LY NHAN

	46
	PHAM MAI A
	9
	Gái
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	47
	LE QUYET D
	15
	Trai
	NHAT TAN
	KIM BANG

	48
	NGUYEN MANH TH
	8
	Trai
	HOP LY
	LY NHAN

	49
	TRAN MINH H
	8
	Trai
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	50
	NGUYEN THI HUYEN TR
	8
	Gái
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	51
	MAI KIEU TR
	8
	Gái
	TRINH XA
	PHU LY

	52
	TA NGOC D
	15
	Gái
	TRAN HUNG DAO
	PHU LY

	53
	TRAN THI HUONG TH
	17
	Gái
	THUY LOI
	KIM BANG

	54
	LAI BAO A
	12
	Trai
	THANH TAN
	THANH LIEM

	55
	TRAN HUYEN TR
	14
	Gái
	KIM BINH
	PHU LY

	56
	TRAN NGAN KH
	13
	Trai
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	57
	DO THUY NG
	9
	Gái
	LIEM CHUNG
	PHU LY

	58
	NGUYEN THI LAN A
	14
	Gái
	MY THO
	BINH LUC

	59
	BUI THU H
	6
	Gái
	THANH HAI
	THANH LIEM

	60
	LAI THU PH
	7
	Gái
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	61
	PHUNG MAI TH
	9
	Gái
	BOI CAU
	BINH LUC

	62
	NGUYEN QUANG H
	9
	Trai
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	63
	NGUYEN THANH TH
	15
	Gái
	BINH NGHIA
	BINH LUC

	64
	NGUYEN BINH CHI PH
	10
	Trai
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	65
	NGUYEN THI HUONG G
	13
	Gái
	NHAT TUU
	KIM BANG

	66
	NGUYEN HAI Y
	9
	Gái
	NGOC SON
	KIM BANG

	67
	PHAN MINH NH
	8
	Trai
	NHAT TUU
	KIM BANG

	68
	TRAN DANG KH
	13
	Trai
	VAN XA
	KIM BANG

	69
	TRAN THI VAN A
	7
	Gái
	TRUNG LUONG
	BINH LUC

	70
	DAO NGOC Q
	6
	Gái
	TIEU DONG
	BINH LUC

	71
	TONG GIA H
	9
	Trai
	AN LAO
	BINH LUC

	72
	TRAN VAN KH
	16
	Trai
	TUONG LINH
	KIM BANG

	73
	TRINH THI THANH TH
	7
	Gái
	AN NOI
	BINH LUC

	74
	NGUYEN QUYNH A
	13
	Gái
	LUONG KHANH THIEN
	PHU LY

	75
	NGO THI HA NH
	12
	Gái
	TRANG AN
	BINH LUC

	76
	TRAN MINH H
	8
	Trai
	THANH THUY
	THANH LIEM

	77
	NGUYEN THI MINH TR
	16
	Gái
	QUANG TRUNG
	PHU LY

	78
	BUI THI TRA M
	15
	Gái
	CHAU SON
	PHU LY

	79
	LA TRUNG D
	10
	Trai
	AN NOI
	BINH LUC

	80
	NGUYEN THU H
	12
	Gái
	THANH TUYEN
	PHU LY

	81
	VU NGOC H
	16
	Gái
	LIEM CHINH
	PHU LY

	82
	NGUYEN THANH N
	16
	Trai
	DUC LY
	LY NHAN

	83
	NGUYEN TRAN GIA B
	16
	Trai
	LAM HA
	PHU LY

	84
	PHAM NGOC KH
	12
	Gái
	LIEN SON
	KIM BANG

	85
	NGUYEN KHANH H
	8
	Gái
	THANH SON
	KIM BANG

	86
	VU QUOC V
	16
	Trai
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	87
	DAO TUNG L
	9
	Trai
	LUONG KHANH THIEN
	PHU LY

	88
	NGUYEN NGOC H
	13
	Gái
	THANH HUONG
	THANH LIEM

	89
	NGUYEN VAN C
	14
	Trai
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	90
	HOANG THU TR
	11
	Gái
	LIEM CAN
	THANH LIEM

	91
	CHU QUANG M
	13
	Trai
	AN LAO
	BINH LUC

	92
	NGUYEN NHU Q
	12
	Gái
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	93
	BUI NGUYET A
	18
	Gái
	LIEM CHINH
	PHU LY

	94
	HOANG XUAN TH
	10
	Trai
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	95
	NGO GIA KH
	7
	Trai
	LIEM CHINH
	PHU LY

	96
	NGUYEN NGOC BAO A
	9
	Gái
	TRAN HUNG DAO
	PHU LY

	97
	DINH TRONG QUOC B
	16
	Trai
	DONG TAM
	LAC THUY

	98
	PHAM XUAN A
	15
	Trai
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	99
	VU HONG TH
	10
	Trai
	VAN XA
	KIM BANG

	100
	CHU THI PHUONG U
	12
	Gái
	VAN XA
	KIM BANG

	101
	PHAM THAO M
	11
	Gái
	CHAU SON
	PHU LY

	102
	NGUYEN THANH T
	12
	Gái
	LAM HA
	PHU LY

	103
	NGO NGOC TR
	17
	Gái
	THANH CHAU
	PHU LY

	104
	NGUYEN HOANG M
	15
	Gái
	LIEM CAN
	THANH LIEM

	105
	TRINH MINH TH
	17
	Gái
	LIEM CHUNG
	PHU LY

	106
	NGUYEN QUANG D
	11
	Trai
	LIEM CHINH
	PHU LY

	107
	NGUYEN HUONG TH
	11
	Gái
	LIEM CHINH
	PHU LY

	108
	LE KHANH H
	12
	Gái
	TRAN PHU
	PHU LY

	109
	DO NGAN KH
	14
	Gái
	KIEM KHE
	THANH LIEM

	110
	NGUYEN BAO NG
	9
	Gái
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	111
	HOANG GIA H
	14
	Trai
	MINH KHAI
	PHU LY

	112
	NGUYEN PHUONG A
	9
	Gái
	LE HONG PHONG
	PHU LY

	113
	TRAN VU H
	10
	Trai
	KIEN KHE
	THANH LIEM

	114
	VU ANH D
	14
	Gái
	LAM HA
	PHU LY

	115
	VU THAI D
	14
	Trai
	LAM HA
	PHU LY

	116
	PHAM HONG B
	8
	Gái
	LIEM CAN
	THANH LIEM

	117
	NGUYEN VIET H
	16
	Trai
	LIEM TUYEN
	PHU LY

	118
	NGUYEN TRAN KHANH A
	8
	Gái
	LE HONG PHONG
	PHU LY

	119
	DINH DIEU CH
	17
	Gái
	THANH TAN
	THANH LIEM

	120
	NGUYEN HOANG BICH NG
	6
	Gái
	THANH PHONG
	THANH LIEM
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Phụ lục 2:

2.1. BẢNG MÃ HÓA MỘT SỐ YẾU TỐ ẢNH HƯỞNG TỚI NHIỄM KHUẨN HÔ HẤP CẤP (ARI)
	TT
	Tên biến
	Dán nhãn biến
	Loại biến
	Mã hóa

	
	group
	Nhom 
	Phân loại
	1. can thiệp;
2. đối chứng
3. chung gian

	I
	YẾU TỐ BÀ MẸ
	
	
	

	1
	q6age
	Tuoi me (Khong co me=88): ..............
	Liên tục
	

	2
	Q6age_nhom
	Phan nhom tuoi me
	Nhị phân
	Recode into different q6age:
1. < 35
2. ≥ 35

	3
	q7
	Trinh do hoc van cua me: ...............
	Liên tục
	

	4
	Q7nhom
	Phan nhom hoc van me
	Nhị phân
	Recode into different q7:
1. dưới THPT
2. từ THPT lên

	5
	ngheme
	Nghe me 
	Phân loại
	1=LR; 
2=CBCNV; 
3=TUDO

	II
	YẾU TỐ TRẺ
	
	
	

	1
	conthu
	Con thu may: .................
	Phân loại
	

	2
	sex
	Gioi (nam=1, nu=2): ......................
	Nhị phân
	1. nam
2. nữ

	3
	q5b
	Code huyen ..............................
	Phân loại
	

	4
	q11
	Tre sinh du hay thieu thang: ............
	Nhị phân
	1. đủ
2. thiếu

	5
	q11a
	Thieu may TUAN: .........................
	Liên tuch
	

	6
	q12
	Tinh trang khi sinh (kiểu sinh)
	Phân loại
	1. Đẻ thường
2. Forceps
3.Giác hút
4 .Đẻ phẫu thuật
5. Đẻ chỉ huy   

	7
	q13
	Can nang SS (gam) (Khong can=88): ......
	Liên tục
	

	
	Q14
	Tiem chung du vắc xin
	Nhị phân
	Count value 

	8
	q141
	Lao: .............
	Nhị phân
	1. có
0. không

	9
	q142
	Bai liet: ........
	Nhị phân
	1. có
0. không

	10
	q143
	Soi: .............
	Nhị phân
	1. có
0. không

	11
	q144
	Ho ga: ...........
	Nhị phân
	1. có
0. không

	12
	q145
	Uon van: .........
	Nhị phân
	1. có
0. không

	13
	q146
	Bach hau: ........
	Nhị phân
	1. có
0. không

	14
	heivao
	Chieu dai luc vao vien: .............
	Liên tục
	

	15
	heiend
	Chieu dai Endline: ..................
	Liên tục
	

	16
	heigain
	Chieu dai tang them sau can thiep ....
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable: heiend-heivao)

	17
	weivao
	Can nang luc VAO vien: .........
	Liên tục
	

	18
	weira
	Can nang luc RA vien: ..........
	Liên tục
	

	19
	wvaora
	Can nang thay doi sau nam vien.......
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable: weira-weivao)

	20
	weiend
	Can nang Endline: ...................
	Liên tục
	

	21
	weigain1
	: CN Endline so voi ngay VAO VIEN .....
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable: weiend-weivao)

	22
	weigain2
	: CN Endline so voi ngay RA VIEN ......
	
	Tạo biến (compute variable: weiend-weira)

	23
	agedvao
	Tuoi theo ngay khi vao vien ........
	Liên tục
	

	24
	agemvao
	Tuoi theo thang khi vao vien ........
	Liên tục
	

	25
	agedra
	Tuoi theo ngay khi RA VIEN ........
	Liên tục
	

	26
	agemra
	Tuoi theo thang khi RA VIEN ........
	Liên tục
	

	27
	agedend
	Tuoi theo ngay khi Endline ........
	Liên tục
	

	28
	agemend
	Tuoi theo thang khi Endline ........
	Liên tục
	

	29
	mtheo
	So thang tre theo de tai ............
	Liên tục
	

	30
	dayvien
	So ngay nam dieu tri cua tre .......
	Liên tục
	

	31
	whzvao
	WHZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	32
	hazvao
	HAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	33
	wazvao
	WAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	34
	bazvao
	BAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	35
	whzend
	WHZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	36
	hazend
	HAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	37
	wazend
	WAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	38
	bazend
	BAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	Tạo biến (compute variable)

	39
	sddwhvao
	: SDD WHZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	

	40
	sddhzvao
	: SDD HAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	

	41
	sddwzvao
	: SDD WAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	

	42
	sddbzvao
	: SDD BAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	

	43
	sddwhend
	: SDD WHZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	

	44
	sddhzend
	: SDD HAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	

	45
	sddwzend
	: SDD WAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	

	46
	sddbzend
	: SDD BAZ khi ket thuc (endline)...........
	Liên tục
	

	III
	Yếu tố bệnh
	
	
	

	1
	q18
	Chan doan: ..................................
	Phân loại
	

	2
	q18a
	Muc do LS khi vao vien: .....................
	Phân loại
	

	3
	q19
	Tu khi sinh bao nhieu lan tre VDHHC: .......
	Liên tục
	

	4
	q19a
	Bao nhieu lan VDHHC phai vao vien: .........
	Liên tục
	

	5
	q21
	Ket Qua dieu tri: ...........................
	Phân loại
	

	IV
	ARI sau ra viện
	
	
	

	KQ
	endari
	So dot ARI trong 6 thang CT .............
	Liên tục
	

	
	Endari_nhom
	Phan nhom so dot ARI 
	Nhị phân
	Recode into different (endari):
1. ≤ 3 lần
2. > 3 lần



1.2.  Xác định mô hình phân tích
	Biến tác động (gây nhiễu)
	Biến bị tác động

	Tên biến
	Dãn nhãn
	Loại biến
	Tên biến
	Loại biến

	Yếu tố bà mẹ
	
	
	
	
	

	q6age
	Liên tục
	
	Endari
	Số đợt ARI trong 6 tháng khi ra viện
	Liên tục

	q7
	Liên tục
	
	
	
	

	ngheme
	
	
	
	
	

	Yếu tố trẻ
	
	
	
	
	

	Nhân khẩu
	
	
	
	
	

	Conthu
	
	Liên tục
	
	
	

	Sex
	
	Nhị phân
	
	
	

	q5b
	
	Phân loại
	
	
	

	Thời kỳ thai sản và sơ sinh, tiêm chủng
	
	
	
	
	

	Q14
	Tình trạng tiêm chủng (Y/N)
	Nhị phân
	
	
	

	q11
	Tre sinh du hay thieu thang: ............
	Nhị phân
	
	
	

	q12
	Tinh trang khi sinh (kiểu sinh)
	Phân loại
	
	
	

	q13
	Can nang SS (gam) (Khong can=88): ......
	Liên tục
	
	
	

	Tiền sử bệnh
	
	
	
	
	

	q18
	Chan doan: ..................................
	Phân loại
	
	
	

	q18a
	Muc do LS khi vao vien: .....................
	Phân loại
	
	
	

	q19
	Tu khi sinh bao nhieu lan tre VDHHC: .......
	Liên tục
	
	
	

	q19a
	Bao nhieu lan VDHHC phai vao vien: .........
	Liên tục
	
	
	

	q21
	Ket Qua dieu tri: ...........................
	Phân loại
	
	
	

	Tình trạng dinh dưỡng
	
	
	
	
	

	whzvao
	WHZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	
	
	

	hazvao
	HAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	
	
	

	wazvao
	WAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	
	
	

	bazvao
	BAZ khi vao vien (baseline)..........
	Liên tục
	
	
	



Phụ lục 3:
SẢN PHẨM
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Phụ lục 4:
CHẨN ĐOÁN NHIỄM KHUẨN HÔ HẤP CẤP
[bookmark: _Toc74564675]Viêm phế quản phổi là bệnh viêm các phế quản nhỏ, phế nang và các tổ chức xung quanh phế nang rải rác hai phổi, làm rối loạn trao đổi khí, tắc nghẽn đường thở dễ gây suy hô hấp và tử vong. Triệu chứng lâm sàng.
[bookmark: _Toc433473996][bookmark: _Toc433528674][bookmark: _Toc74564676]Khởi phát:
- Trẻ sốt nhẹ tăng dần hoặc sốt cao, mệt mỏi, quấy khóc, khó chịu, ăn kém, hoặc bỏ ăn.
- Các dấu hiệu viêm long đường hô hấp trên: ngạt, chảy nước mũi, ho.
- Có thể rối loạn tiêu hóa: nôn trớ, tiêu chảy.
[bookmark: _Toc433473997][bookmark: _Toc433528675]- Các dấu hiệu thực thể ở phổi chưa có biểu hiện rõ.
Toàn phát:
- Triệu chứng cơ năng và toàn thân: 
+ Dấu hiệu nhiễm khuẩn rõ: sốt cao, dao động hoặc hạ thân nhiệt ở trẻ nhỏ, mệt, quấy khóc, môi khô, lưỡi bẩn.
+ Ho khan hoặc ho xuất tiết nhiều đờm.
- Khó thở, cánh mũi phập phồng, đầu gật gù theo nhịp thở, co rút lồng ngực, thở nhanh.
+ Nhịp thở nhanh:
Dưới 2 tháng: 	≥ 60 lần/ phút
Trẻ 2-12 tháng: 	≥ 50 lần/ phút
Trẻ 1-5 tuổi: 	≥ 40 lần/phút
+ Cánh mũi phập phồng, đầu gật gù theo nhịp thở, co rút lồng ngực.
- Tím tái ở lưỡi, quanh môi, đầu chi, nhịp thở không đều, rối loạn nhịp thở, cơn ngừng thở…trong trường hợp nặng.
- Triệu chứng thực thể:
+ Gõ: có thể phát hiện được hội chứng đông đặc khi có tổn thương tập trung dày đặc khư trú vào một vùng.
+ Nếu có ứ khí phổi (emphysema) thì gõ trong hơn bình thường.
+ Nghe phổi có ran ẩm nhỏ hạt một hoặc hai bên phổi. 
[bookmark: _Toc74564677]Cận lâm sàng
- Chụp Xquang tim phổi: đám mờ nhỏ không đều, rải rác hai phế trường, chủ yếu tập trung ở vùng rốn phổi, cạnh tim, có thể tập trung ở một thùy hoặc phân thùy phổi. Có thể có các hình ảnh biến chứng: ứ khí, xẹp phổi, tràn dịch màng phổi…
- Công thức máu: số lượng bạch cầu và bạch cầu đa nhân trung tính tăng. Trong trường hợp viêm phổi do virus thì có thể bình thường.
[bookmark: _Toc433528678]- Xét nghiệm tìm căn nguyên virus, vi khuẩn, nấm trong dịch tỵ hầu, dịch nội khí quản, máu.
[bookmark: _Toc433474001][bookmark: _Toc433528679]Chẩn đoán xác định: dựa vào dấu hiệu lâm sàng và cận lâm sàng.
- Ho xuất tiết đờm
- Nhịp thở nhanh
- Rút lõm lồng ngực, co rút cơ liên sườn.
- Nghe phổi: ran ẩm nhỏ nhạt, kèm theo ran ngáy, ran rít…
- X quang: hình ảnh mờ tập trung vùng cạnh tim và rốn phổi 2 bên.
[bookmark: _Toc433474002][bookmark: _Toc433528680][bookmark: _Toc74564678]Chẩn đoán nguyên nhân:
- Chẩn đoán dựa vào nuôi cấy vi khuẩn, phân lập virus từ dịch tỵ hầu, dịch khí phế quản, dịch rửa phế quản…
- Tuy nhiên đa số các trường hợp viêm phế quản phổi thông thường, không nặng, không kéo dài, thường chỉ chẩn đoán nguyên nhân dựa vào dịch tễ, lâm sàng.
[bookmark: _Toc74564679][bookmark: _Toc74565781]b) Viêm tiểu phế quản
Định nghĩa: viêm tiểu phế quản là một nhiễm khuẩn đường hô hấp dưới, gồm tổn thương viêm cấp ở các tiểu phế quản, các đường dẫn khí có đường kính nhỏ hơn 2mm. Tổn thương viêm bao gồm: tăng xuất tiết nhầy quánh, bong các tế bào biểu mô và phù nề thành tiểu phế quản.
[bookmark: _Toc74564680]Triệu chứng lâm sàng.
Thay đổi tuỳ theo mức độ nặng nhẹ. 
- Giai đoạn khởi phát 
+ Viêm đường hô hấp trên: chảy mũi và ho. 
+ Thể điển hình: những ngày đầu trẻ xuất hiện chảy nước mũi trong và nghẹt mũi. 
+ Sốt thường là sốt nhẹ, đôi khi  sốt rất cao 40 độ C hoặc trên 40 độ C. Có trường hợp trẻ không sốt.
- Giai đoạn toàn phát 
Trẻ thường được đưa đến viện trong tình trạng: 
+ Tinh thần: ngủ không yên giấc, hoặc kích thích, nhưng không có các triệu chứng toàn thân hoặc li bì.
+ Khò khè lan toả 
+ Tắc nghẹt mũi, phập phồng cánh mũi.
+ Không bú được hoặc bú kém.
+ Nôn sau ho
 Khám phổi 
+ Trẻ thở nhanh nông 
+ Thì thở ra kéo dài 
+ Ran rít, ran ngáy khắp hai trường phổi. Giảm thông khí, thậm chí mất thông khí phổi.
Suy hô hấp với các dấu hiệu: 
+ Da tái, vã mồ hôi 
+ Nhịp thở nhanh 
+ Rút lõm lồng ngực, co kéo các cơ hô hấp phụ.
+ Tím quanh môi và đầu chi. 
[bookmark: _Toc433474018][bookmark: _Toc433528696][bookmark: _Toc74564681]+ Ngừng thở gặp 2-7%. Ngừng thở hay gặp ở trẻ sơ sinh, hoặc trẻ sinh non, và thường xuất hiện trong 3 ngày đầu tiên.
Cận lâm sàng
- X QUANG:
+ Dày quanh phế quản/ viêm phổi kẽ: 50-80%
+ Ứ khí: 50%, ứ khí đơn thuần: 2%
+ Thâm nhiễm phổi: 30%  do viêm /xẹp khu trú 
+ Đông đặc phân thùy 10-25%
+ Xẹp thùy trên phải 16%
+ Xẹp thùy dưới hai bên & trên trái 5%
+ Bình thường 10% 
- Bạch cầu & công thức bình thường hoặc tăng nhẹ 
+ BC tăng, CRP tăng, VSS tăng khi nhiễm RSV bệnh viêm phổi thùy 
+ Khí máu để đánh giá trao đổi khí 
+ Xác định virus: test nhanh từ dich tỵ hầu, miễn dịch huỳnh quang (MDHQ), PCR, canh cấy. Real time PCR nhạy 100%, đặc hiệu 90%, 
+ Tăng tiết ADH không thích hợp trong viêm tiểu phế quản nặng 33% (tăng áp lực thẩm thấu niệu, giảm áp lực thẩm thấu huyết tương, tăng ADH)
[bookmark: _Toc433474020][bookmark: _Toc433528698][bookmark: _Toc74564683]Chẩn đoán xác định. 
- Hầu hết các trường hợp, chẩn đoán dựa vào hỏi tiền sử bệnh và khám.
- Tuổi < 2 tuổi 
- Tiền sử có phơi nhiễm virus hợp bào hô hấp hoặc có dịch ở cộng đồng 
+ Lâm sàng: 
Khởi phát: viêm long đường hô hấp trên 
Toàn phát:
Khò khè, thường xuất hiện lần đầu tiên.         
Thở nhanh 
 Suy hô hấp (tuỳ theo mức độ của bệnh)
Trẻ sơ sinh có thể ngừng thở. 
+ Cận lâm sàng: test chẩn đoán nhiễm RSV
[bookmark: _Toc311736762][bookmark: _Toc317523614][bookmark: _Toc340260398][bookmark: _Toc340559200][bookmark: _Toc371925673][bookmark: _Toc373134604][bookmark: _Toc74564684][bookmark: _Toc74565782]c) Viêm phổi
[bookmark: _Toc74564685]Triệu chứng lâm sàng
- Sốt: hầu hết trẻ có sốt nhưng mức độ sốt tùy thuộc vào nguyên nhân. Các nghiên cứu nhận thấy rằng nếu căn nguyên do vi khuẩn thì trẻ thường sốt cao trên 38,5 độ C. Đôi khi có thể gặp tình trạng hạ thân nhiệt đối với những trẻ bị bệnh quá nặng, trẻ sơ sinh, trẻ SDD nặng.
- Ho: là triệu chứng đặc hiệu của đường hô hấp. Phản xạ ho giúp cơ thể tống được dị vật và các chất viêm nhầy xuất tiết ra khỏi đường thở. Trong một số nghiên cứu về viêm phổi thì triệu chứng ho chiếm từ 82,8% đến 96,8%. 
- Nhịp thở nhanh: nhịp thở là thông số sớm nhất thay đổi khi có tổn thương phổi ở trẻ em. Tùy thuộc mức độ nặng nhẹ của bệnh, nhịp thở có thể nhanh, hoặc chậm hay không đều. Khi có cơn ngừng thở là biểu hiện của suy hô hấp nặng.
- Khò khè: khi trẻ bị viêm nhiễm sự tăng tiết đờm dãi kết hợp với sự co thắt làm hẹp lòng đường thở, cản trở thông khí gây ra tiếng khò khè.
- Khó thở: biểu hiện bằng cánh mũi phập phồng, đầu gật gù theo nhịp thở, rút lõm lồng ngực là một dấu hiệu của viêm phổi nặng.
- Tiếng ran ở phổi: tình trạng viêm tiết dịch trong lòng phế nang tạo ra ran ẩm to, nhỏ hạt. Khi có tình trạng co thắt, bít tắc đường thở tạo ra ran rít, ngáy. 
- Tím tái: khi trẻ bị viêm phổi nặng có thể có dấu hiệu tím tái với nhiều mức độ, tím quanh môi, đầu chi hoặc tím toàn thân.
Ngoài các triệu chứng trên có thể còn gặp các triệu chứng: nôn, trớ, tiêu chảy, suy tim, biểu hiện thần kinh như kích thích vật vã hoặc li bì.
Cận lâm sàng
Xét nghiệm huyết học: số lượng bạch cầu (BC), tỷ lệ BC đa nhân trung tính tăng là những dấu hiệu chỉ điểm căn nguyên gây bệnh do vi khuẩn.
- Các xét nghiệm sinh hóa: 
+ CRP (C Reactive Protein): CRP bản chất là protein miễn dịch có vai trò quan trọng trong giai đoạn cấp thuộc hệ thống đáp ứng miễn dịch không đặc hiệu. CRP tăng ngay từ 6 giờ đầu tiên khi có quá trình viêm, nồng độ đỉnh đạt được ở 48-50 giờ và trở về bình thường khi hết viêm, mức độ tăng của CRP tương ứng với mức độ nhiễm khuẩn nặng trên lâm sàng. 
+ Khí máu và độ bão hòa oxy qua da: theo DukeT và cộng sự khi SpO2< 95% thì được coi là giảm oxy máu và cần được can thiệp. Nếu SpO2 < 80% là rất nặng đe dọa tử vong.
- X-quang phổi: X-quang phổi có thể khẳng định sự tồn tại và vị trí của sự thâm nhiễm phổi, phát hiện các tổn thương phổi và màng phổi, hạch rốn phổi đi kèm. Một số trường hợp các nốt mờ tập trung tại một thùy hay phân thùy phổi, có thể kèm theo tràn khí, tràn dịch màng phổi.
Những tổn thương này thường biểu hiện:
- Các nốt mờ rải rác
- Các nốt mờ theo định khu giải phẫu bệnh
- Các nốt mờ mô kẽ lan tỏa
- Tổn thương phối hợp
Tuy nhiên trong một số trường hợp hình ảnh X-quang phổi có thể bình thường như: 
- Những trường hợp không có khả năng tạo phản ứng viêm. 
- Khi còn quá sớm (viêm phổi tụ cầu lan qua đường máu).
- Viêm phổi do pneumocystis carinii ở bệnh nhân HIV.
Chẩn đoán xác định viêm phổi
- Lâm sàng: toàn thân có hội chứng nhiễm trùng, ho, nhịp thở nhanh, rút lõm lồng ngực (khi có tổn thương phổi nặng), nghe phổi có ran ẩm nhỏ hạt.
- Cận lâm sàng: tổn thương phổi trên phim X-quang là những chấm nốt mờ rải rác ở 2 phổi cùng với xét nghiệm có số lượng bạch cầu tăng, CRP tăng.
[bookmark: _Toc328321449]Phân loại viêm phổi.
- Viêm phổi: ho hoặc khó thở kèm theo tần số thở nhanh:
+ < 2 tháng tuổi:     ≥ 60 lần/phút
+ 2- < 12 tháng:     ≥ 50 lần/phút
+ 12 tháng - 5 tuổi:   ≥ 40 lần/phút
Không có dấu hiệu của viêm phổi nặng hoặc rất nặng.
- Viêm phổi nặng: ho hoặc khó thở kèm theo:
+ Rút lõm lồng ngực.
+ Không có các dấu hiệu nguy hiểm toàn thân.
Mọi trường hợp viêm phổi ở trẻ < 2 tháng tuổi đều được đánh giá là nặng.
- Viêm phổi rất nặng: ho hoặc khó thở kèm theo ít nhất một trong các dấu hiêu sau:
+ Tím trung tâm.
+ Không bú được hoặc không uống được hoặc
+ Co giật hoặc 
+ Li bì hoặc khó đánh thức hoặc
+ Thở rít khi nằm yên hoặc 
[bookmark: _Toc371925687][bookmark: _Toc371925949][bookmark: _Toc372444040][bookmark: _Toc372526101][bookmark: _Toc373134628][bookmark: _Toc74564686]+ Suy dinh dưỡng nặng. 
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CONG HOA XA HQI CHU NGHIA VIET NAM
Poc 13p - Ty do - Hanh phiic

Ha Noi, ngay 25 thang 06 ndm 2019

GIAY TIEP NHAN PANG KY BAN CONG BO SAN PHAM
S6: 7818/2019/DKSP

Cuc an toan thuc phfim xac nhan da nhan Ban cong bé san phim cua:
Té chire, ¢4 nhan: Vién Dinh dudng

Dia chi: 48B - Tang Bat Hé - Hai Ba Trung - Ha Noi

Dién thoai: 02439716058 Fax: 02439717885
Email: ninfood@dinhduong.org.vn

Cho san phdm: Thue phdm bao vé sitc khoe BIBOMIX;; do:

Cong ty cb phan phat trién dugc VESTA.

Dia chi: Thon My Giang, xa Tam Hiép, huyén Phtc Tho, Ha Noi.
Dién thoai: (024) 3297 9188

Nude xudt xtt: Viét Nam san xuét, phi hop:

Tiéu chuin co s& san phdm s6: 18/2019/ATTP - TCCS

Ngay 10 thang 06 nam 2019

Doanh nghiép phai hoan toan chiu trach nhiém vé tinh phii hop ctia san pham da céng bé./.

Noi nhén: CUC TRUONG
- T6 chirc, ¢4 nhan;
- Luu trix.

Nguyén Thanh Phong

MA HO SO: 18.12.24.17732.DKCB





image28.jpeg
CONG HOA XA HOI CHU NGHIA VIET NAM
DBoc 1ap - Tu do - Hanh phic

BAN CONG BO SAN PHAM
Sb: 5/2018/0101388163-DKCB

1. Thong tin vé t6 chirc, ca nhéin cong bd san phim
Tén t6 chirc, ¢4 nhan: Vién Dinh dudng
Dia chi: 48B - Tang Bat Ho - Hai Ba Trung - Ha Noi
bién thoai: 02439716058 Fax: 02439717885
E-mail: ninfood@dinhduong.org.vn
M s6 doanh nghiép: 0101388163
S6 giéy,chimg nhdn co'so du diéu kién ATTP:
Ngay cap/ Noi cap: /

I1. Thong tin vé séin phim

1. Tén san pham: Thyc pham bao vé strc khoe BIBOMIX
2. Thanh phan:

Vitamin C (Acid L ascorbic: 30mg); St (sat(Ill)pyrophosphat: 33,3mg); Vitamin B3
(nicotinamid:6mg); Vitamin E (DL-alpha tocopheryl acetat: 5,5mg); Kém (K&m sulfat: 10,15mg);
Dong (Pong sulfat: 1,4mg); Vitamin B1 (thiamin mononitrat: 0,62mg); Vitamin B2 (riboflavin:
0,5mg); Vitamin B6 (pyridoxin hydroclorid: 0,6mg); Vitamin A (Retinyl acetat: 458,6 mcg);
Vitamin B9 (acid pteroymonoglutamic: 150mcg); lod (kali iodit: 117,6mcg); Selen (natri selenit:
37,23mceg); Vitamin D3 (Cholecalciferol: Smcg); Vitamin B12 (cyanocobalamin:0,9 mcg);
maltodextrin (vira du 1g)

3. Chi tiéu chat lugng chi yéu tao nén cng dung ciia san phdm:

STT Tén chi tiéu Donvitinh | Mirc cong bd

1 | Vitamin C mg/g 30 +20%

2 | sat mg/g 10+ 20%

3 | Vitamin B3 mg/g 6+20%

4 | Vitamin E mg/g 5+20%

5 |Kém mg/g 4.1+20%
6 | Dong mg/g 0,56 +20%
7 | Vitamin B1 mg/g 0,5 +20%
8 | Vitamin B2 mg/g 0,5 +20%
9 | Vitamin B6 mg/g 0,5 +20%
10 | Vitamin A meg/g 400 + 20%
11 | Vitamin B9 mcg/g 150 +20%

MA HO SO: 18.12.24.17732.DKCB
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12 | lod meg/g 90 + 20%
13 | Selen meg/g 17 +20%
14 | Vitamin D3 mcg/g 5+20%

15 | Vitamin B12 mcg/g 0,9 +20%

4. Thoi han sir dung san phém:

36 thang ké tir ngay san xut

5. Quy céch dong goi va chét liéu bao bi:

Ming phirc hop 3 16p PET/AL/CPP phi hop quy dinh ciia B Y té

Quy céch dong goi: goi 1g + 7,5%; thi: goi 1g x 10 gbi; hop: tai 10g x 06 tui.
6. Tén va dia chi co s& san xuét san phém:

Cong ty ¢b phan phat trién dugc VESTA.
bia chi: Thon My Giang, xa Tam Hi¢p, huyén Phtic Tho, Ha Noi.
Dién thoai: (024) 3297 9188

TI1. Méu nhén sin phim (@inh kém méu nhan san phdm hodc méu nhan san phdm dy kién)

V. Yéu cu vé an toan thyc phim

T4 chirc, ¢4 nhan san xuat, kinh doanh thuc phﬁm dat yéu cdu an toan thuc phﬁm theo:

Tiéu chudn co s& san pham s6: 18/2019/ATTP - TCCS
Ngay 10 thang 06 nam 2019

Chung t6i xin cam két thuc hién day du cac quy dinh cta phap luat v& an toan thyc pham va
hoan toan chiu tréch nhiém Ve tinh phap ly cua ho so cong bd va chét luong, an toan thuc pham
601 v6i san pham da cong bd va chi dua sin pham vao san xuét, kinh doanh khi da duoc cap Gidy
tiép nhan dang ky ban cong b san pham./.

Ha No¢i, ngay 20 thang 06 nam 2019
VIEN DINH DUONG

Leé Danh Tuyén

MA HO SO: 18.12.24.17732.DKCB
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KICH €0 (Kho ming x Budc ct) = 96 mm x 65 mm

Thiicphambao vé stic khoe
Ninfood "

Ham tong trong 01 gGi sén pham:
Vitamin C 30mg|VitaminBs ~~ 0.5mg

St 10mo VitaminA 400meg
VitaminBs 6mg |VitaminBs ~ 150meg
VitaminE 5majlot 90meg
Kém 41mg|Selen 17meg
Dong 056mg|VitaminDs 5 meg
i3 ViaminB~ 05mg |VitaminBn 09 meg
> VitaminB, ~~ 0,5mg
N'A'R Sén phém thich hop dé s dung héng ngay khang dling qua 1
(\\;\, ”) 6i sén pham/ngay.
\ ’ ~Thycphém phi hgp d& b3 sung:chdo, b, céc dang thc pham d
—— duge xay nhuyén..

5 \ p “Thephdm ndy khing phdil thudc, khong 6 tdc dung thay thé chilabénh”
NA e i LY RAl WYRA o VI DT TR A TR PO T T '
@@ 5? m@ W t @{m & : ﬂm@ @h\@ﬁf hong sudung tho ngum f? man cam véi bgt ky :hanh phdn n’ao la ian phan

: Thuong nhén chiu tréch nhiém vé chat ugng sén pham:
VIEN DINH DUONG
Dia ch 48 B Tang Bat HO, HaiBa Trung, Ha Noi. .
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