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ĐẶT VẤN ĐỀ
Dinh dưỡng cho lứa tuổi vị thành niên có vai trò rất quan trọng, nhằm đảm bảo cho sự phát triển, đáp ứng các hoạt động thể lực đa dạng và khả năng học tập của trẻ. Giai đoạn trẻ gái từ 11-13 tuổi là giai đoạn bắt đầu dậy thì và dậy thì, lúc này trẻ phát triển mạnh, nhanh về thể lực, sự thay đổi của hệ thần kinh, nội tiết mà nổi bật là sự hoạt động của các tuyến sinh dục tăng lên, gây ra những biến đổi về hình thức và sự tăng trưởng của cơ thể trẻ. Giai đoạn tăng trưởng nhanh thứ hai này có thể đóng vai trò là cửa sổ cơ hội bù đắp cho thiếu hụt phát triển ở trẻ nhỏ [1], [2]. Các nghiên cứu cho thấy trẻ gái có tiền sử suy dinh dưỡng thì rất khó phát triển chiều cao đạt tối đa giống trẻ không bị suy dinh dưỡng lúc nhỏ. Trong thời gian này, sự phát triển về tầm vóc hoặc chiều cao được thúc đẩy bởi những thay đổi về nội tiết tố và nhanh hơn bất kỳ thời điểm nào khác trong cuộc đời [3], [4].
Tình trạng suy dinh dưỡng, thiếu máu, thiếu vi chất dinh dưỡng trên đối tượng lứa tuổi học đường còn ở mức cao, dẫn tới hậu quả xấu đối với phát triển thể lực cũng như kết quả học tập của trẻ gái. Trên thế giới, thực trạng suy dinh dưỡng, tỷ lệ thiếu máu, thiếu vi chất của trẻ ở các nước nghèo rất được quan tâm, đặc biệt các vùng nông thôn miền núi [5]. Tại Việt Nam, tỷ lệ thấp còi của học sinh phổ thông có sự khác nhau rất rõ rệt giữa thành thị (6,1%), nông thôn (20,7%) và miền núi (23,9%) [6]. Các nghiên cứu trên thế giới cho thấy tình trạng thiếu kẽm hiện đang phổ biến ở những nước có thu nhập thấp [7]. Các nước thuộc khu vực như Nam Á, Bắc Phi, Trung Đông, Đông Nam Á có nguy cơ thiếu kẽm cao đứng thứ ba trên toàn thế giới, trong đó có Việt Nam [8]. Số liệu điều tra SEANUTS năm 2011 tại 6 tỉnh thành Việt Nam cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin A tiền lâm sàng ở trẻ em tiểu học là 7,7% [9]. Khảo sát các trẻ từ 6 - 11 tuổi tại bệnh viện Nhi Trung Ương, tỷ lệ thiếu vitamin D là 23,9 [10]. Tại Đồng bằng sông Cửu long trẻ gái từ 6 - 14 tuổi thiếu Vitamin D là 17,2% [11]. Như vậy tỷ lệ suy dinh dưỡng, thiếu máu và thiếu vi chất trên nhóm đối tượng trẻ gái từ 11 - 13 tuổi vẫn còn ở mức ý nghĩa sức khỏe cộng đồng.
Vi chất dinh dưỡng rất cần thiết cho sự sống, tăng trưởng và phát triển của con người. Trong cơ thể, vi chất dinh dưỡng có nhiều vai trò và chức năng khác nhau. Nó cần thiết cho hệ thống enzym, sự phân chia tế bào, chức năng miễn dịch và chức năng sinh sản của con người. Thiếu vi chất làm tăng nguy cơ nhiễm trùng, chậm tốc độ tăng trưởng ở trẻ em. Thiếu vi chất dinh dưỡng xảy ra khi cơ thể được cung cấp quá ít vitamin hoặc khoáng chất cần thiết cho các chức năng sinh lý hoặc chức năng thần kinh [12]. Các vi chất dinh dưỡng có vai trò hết sức quan trọng đối với phát triển toàn vẹn về thể lực và trí tuệ của trẻ lứa tuổi học đường, đặc biệt trẻ vị thành niên. Các thiếu hụt vi chất dinh dưỡng phổ biến nhất và gây ảnh hưởng rõ rệt lên sự phát triển thể lực và thành tích học tập của trẻ lứa tuổi học đường bao gồm sắt, kẽm, vitamin A, i-ốt, canxi và vitamin D…Vì vậy, cần cải thiện chế độ dinh dưỡng hợp lý cho trẻ trong độ tuổi vị thành niên sớm, đặc biệt là các trẻ gái, để phát triển toàn diện về cân nặng, chiều cao, tăng sức đề kháng với bệnh tật, giúp cơ thể trẻ hoàn thiện, phát triển trước khi làm mẹ, giải quyết được vấn đề tầm vóc, thể lực cho thế hệ tương lai, góp phần nâng cao chất lượng cuộc sống [2].
	Chương trình mục tiêu phòng chống SDD trẻ em cũng như các dự án can thiệp dinh dưỡng khác cho tới nay, chủ yếu tập trung vào trẻ em dưới 5 tuổi, chưa có nhiều chương trình can thiệp trên trẻ tuổi học đường đặc biệt đối với trẻ gái vị thành niên. Trong khi đó lứa tuổi này phát triển với tốc độ nhanh cả về chiều cao và cân nặng, các biến đổi về tâm, sinh lý, nội tiết, sinh dục...Vì vậy, cần cải thiện chế độ dinh dưỡng hợp lý cho trẻ trong độ này, để giúp cơ thể trẻ hoàn thiện và phát triển trước khi làm mẹ, góp phần giải quyết được vấn đề tầm vóc, thể lực cho thế hệ tương lai. 
Tại các tỉnh Miền núi phía Bắc và Tây Nguyên, tình trạng suy dinh dưỡng ở các thể luôn cao hơn rất nhiều so với các vùng khác [13]. Yên Bái là tỉnh nghèo nằm ở Miền núi phía Bắc, có khoảng 30 dân tộc sinh sống, dân tộc thiểu số chiếm khoảng 50%, địa bàn đi lại thì khó khăn, lực lượng cán bộ chuyên trách dinh dưỡng còn mỏng, tỷ lệ trẻ suy dinh dưỡng ở các thể của toàn tỉnh cao hơn nhiều so với tỷ lệ chung của toàn quốc [14]. Từ những lý do trên chúng tôi thực hiện nghiên cứu thử nghiệm cộng đồng “Hiệu quả bổ sung đa vi chất tới cải thiện tình trạng dinh dưỡng của trẻ gái 11 - 13 tuổi tại một số trường Phổ thông dân tộc bán trú trung học cơ sở tỉnh Yên Bái” thông qua sử dụng sản phẩm đa vi chất nhằm tăng cường thể lực, phòng chống suy dinh dưỡng và thiếu máu, thiếu vi chất cho trẻ gái dân tộc thiểu số ở tỉnh Yên Bái. Nghiên cứu nhằm đưa ra các bằng chứng khoa học cho một giải pháp can thiệp mới, nhằm góp phần vào cải thiện dinh dưỡng tại Yên Bái và mở rộng cho các khu vực khác ở nước ta.
[bookmark: _Toc501704046][bookmark: _Toc59784903][bookmark: _Toc60584366][bookmark: _Toc60858166][bookmark: _Toc79757378]Mục tiêu nghiên cứu
Mục tiêu chung: 
	Đánh giá hiệu quả sử dụng đa vi chất đối với tình trạng dinh dưỡng của trẻ gái học sinh dân tộc thiểu số từ 11 - 13 tuổi, của một số trường Phổ thông dân tộc bán trú Trung học cơ sở của tỉnh Yên Bái sau 6 tháng can thiệp.
Mục tiêu cụ thể: 
	1. Mô tả tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan đến trẻ gái 11 - 13 tuổi bị suy dinh dưỡng thấp còi ở một số trường Phổ thông dân tộc bán trú Trung học cơ sở tỉnh Yên Bái.
	2. Đánh giá hiệu quả sử dụng đa vi chất lên sự thay đổi chỉ số nhân trắc (cân nặng, chiều cao, chỉ số khối cơ thể) của trẻ gái 11 - 13 tuổi có nguy cơ và suy dinh dưỡng thấp còi.
	3. Đánh giá hiệu quả sử dụng đa vi chất đối với sự cải thiện tình trạng thiếu máu, ferritin, thiếu kẽm, thiếu vitamin D và vitamin A trên trẻ gái 11 - 13 tuổi có nguy cơ và suy dinh dưỡng thấp còi.
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[bookmark: _Toc60837258][bookmark: _Toc88377200]1.1. Đặc điểm dinh dưỡng và phát triển của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Phát triển và tăng trưởng là hai quá trình sinh học khác nhau của thời kỳ phát triển trẻ. Quá trình phát triển và trưởng thành của cơ thể luôn xảy ra trong một trạng thái động để thích ứng với môi trường bên ngoài. Các tổ chức của cơ thể luôn phát triển và tự đổi mới bằng cách sử dụng những chất dinh dưỡng cần thiết lấy từ môi trường bên ngoài [15], [16], [17]. 
Tuổi vị thành niên được coi là giai đoạn quan trọng trong quá trình hình thành và hoàn thiện cơ thể với nhiều lý do. Thứ nhất trong giai đoạn này, trẻ tăng khoảng 65% trọng lượng so với thời kỳ chưa thành niên hoặc 40% so với trọng lượng lúc trưởng thành, chiều cao tăng khoảng 15% so với chiều cao lúc trưởng thành [2]. Thứ hai, có thể có các yếu tố văn hóa xã hội hoặc thay đổi cuộc sống, phong cách và thói quen ăn uống của thanh thiếu niên có thể ảnh hưởng đến cả chất lượng và nhu cầu dinh dưỡng [1], [17]. Thứ ba, thanh thiếu niên đang phát triển sẽ tăng nhu cầu dinh dưỡng trong khi mang thai và bệnh tật [18]. Thứ tư, tuổi mới lớn có thể là cơ hội thứ hai để bắt kịp tăng trưởng nếu điều kiện môi trường sống và bổ sung dinh dưỡng phù hợp [2]. Cuối cùng, giai đoạn này dễ ảnh hưởng tâm lý, có thể tác động đến thói quen tiêu cực trong ăn uống làm ảnh hưởng đến quá trình phát triển [2].
[bookmark: _Toc60837259][bookmark: _Toc88377201]1.1.1. Đặc điểm nhân trắc của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Tầm vóc của con người được quyết định trong giai đoạn tăng trưởng, tức là khoảng 25 năm đầu đời, trong đó giai đoạn 1000 ngày vàng là giai đoạn quan trọng nhất. Giai đoạn vị thành niên là quan trọng thứ hai, đây là giai đoạn chuyển tiếp khi trẻ em trở thành người lớn. Trong thời gian này, sự phát triển về tầm vóc hoặc chiều cao được thúc đẩy bởi những thay đổi về nội tiết tố, làm trẻ phát triển nhanh hơn bất kỳ thời điểm nào khác trong cuộc đời [3]. Tuổi vị thành niên là giai đoạn tăng trưởng nhanh thứ hai có thể đóng vai trò là cửa sổ cơ hội bù đắp cho thất bại tăng trưởng sớm ở trẻ nhỏ, mặc dù tiềm năng để bắt kịp đáng kể là hạn chế [1], [4].  
Trên thế giới, tuổi dậy thì thường bắt đầu ở độ tuổi 8 - 12 tuổi ở trẻ em gái, độ tuổi trung bình là 10 tuổi [19]. Tại Việt Nam, một số nghiên cứu cho thấy có sự khác biệt giữa nông thôn và thành thị, tại nông thôn trẻ dậy thì muộn (13,01 ± 0,93 tuổi) so với thành thị (12,23 ± 1,01 tuổi) [20].
Sự tăng tốc về tăng trưởng trong giai đoạn dậy thì có thể đóng góp 15 đến 25% chiều cao lúc trưởng thành của một cá thể. Ở giai đoạn này, 40% đến 60% khối lượng xương đạt đỉnh và trọng lượng cơ thể người lớn đạt được lên đến 50%. Đồng thời, bộ não vị thành niên trải qua sự tăng trưởng và phát triển vượt bậc và được định hình một phần bởi xã hội, cảm xúc và tiếp xúc hành vi [21], [22]. Các nghiên cứu cho thấy trẻ gái có tiền sử suy dinh dưỡng thì rất khó phát triển chiều cao đạt tối đa giống trẻ không bị suy dinh dưỡng lúc nhỏ [3], [23].
Tình trạng dinh dưỡng của trẻ tuổi dậy thì có liên quan chặt chẽ với tuổi tiền dậy thì, nếu giai đoạn tiền dậy thì trẻ có dinh dưỡng tốt, cơ thể phát triển cân đối toàn diện thì giai đoạn sau sẽ phát triển tốt, đặc biệt trong thời kỳ mang thai và nuôi con. Ngược lại nếu trẻ bị suy dinh dưỡng sẽ ảnh hưởng trực tiếp đến sự phát triển của trẻ, dẫn tới hậu quả tầm vóc người trưởng thành thấp bé, kết quả học tập kém, giảm khả năng lao động khi trưởng thành [21].
1.1.1.1. Sự phát triển chiều cao
Chiều cao của một cá thể tăng trưởng mạnh mẽ trong 1000 ngày đầu tiên của cuộc đời, tức là giai đoạn bào thai và giai đoạn trẻ dưới 2 tuổi [24]. Từ sau 2 tuổi, sự phát triển chiều cao trung bình của trẻ duy trì khoảng 6 cm mỗi năm, ngay khi dậy thì được khởi phát bắt đầu có sự tăng chiều cao rõ rệt và nhanh dần trong năm đầu tiên của dậy thì, có sự khác biệt về tốc độ tăng trưởng trong những giai đoạn khác nhau của quá trình dậy thì [2]. Trong giai đoạn trẻ gái vị thành niên, chiều cao tăng 15 đến 20% so với chiều cao của người trưởng thành. Sự tăng trưởng này còn phụ thuộc vào chế độ ăn uống, khả năng hấp thu năng lượng và sự vận động của trẻ [2], [25]. Ở nữ giới hiện tượng dừng chiều cao tăng trưởng thường sớm hơn so với nam giới khoảng hai năm, dẫn đến chiều cao trưởng thành của nam giới cao hơn nữ giới khoảng 12 - 13 cm. trong đó có khoảng 10 cm là do các thời điểm mốc liên quan đến sự tăng trưởng trong giai đoạn dậy thì. Với nữ, thời điểm dừng tăng trưởng chiều cao có thể liên quan đến tuổi hành kinh lần đầu. Trẻ gái hành kinh sớm lúc 10 tuổi có thể phát triển thêm 10 cm sau khi hành kinh lần đầu, trong khi trẻ gái hành kinh lúc 15 tuổi chỉ tăng lên khoảng 5 cm do thời gian ngừng tăng trưởng đến sớm [2], [22].
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Hình 1.1: Đường cong phát triển chiều cao của trẻ từ sơ sinh đến 18 tuổi [25]
1.1.1.2. Sự phát triển cân nặng
Giai đoạn dậy thì đóng góp khoảng 50% trọng lượng cơ thể lý tưởng lúc trưởng thành, với số cân nặng tăng trung bình 17,5 kg ở nữ trong suốt giai đoạn dậy thì, tốc độ tăng cân trung bình trong thời kỳ dậy thì khoảng 8,5 kg/năm với nữ. Tương tự như với tăng trưởng chiều cao, sự tăng cân trong giai đoạn dậy thì không đều nhau, cân nặng của nữ tăng nhanh trong giai đoạn đầu dậy thì, chậm lại trong thời điểm kinh lần đầu và tiếp tục tăng nhanh trong giai đoạn cuối dậy thì. Cân nặng có thể bị ảnh hưởng lớn bởi năng lượng hấp thu và năng lượng tiêu thụ [2], [25], [26].
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Hình 1.2: Đường cong phát triển cân nặng của trẻ từ sơ sinh đến 18 tuổi [25]
1.1.1.3. Sự thay đổi cấu trúc cơ thể
Thành phần cấu trúc cơ thể thường được phân theo đặc tính của mô và thường được phân chia thành hai khối chính: khối mỡ và khối không mỡ. Khối không mỡ gồm hai khối chính là khối xương và khối nạc, trong đó khối nạc bao gồm khối cơ và khối tế bào các cơ quan. Sự thay đổi thành phần cấu trúc cơ thể xảy ra cùng với sự thay đổi tăng trưởng về kích thước và hình dáng cơ thể trong giai đoạn thanh thiếu niên. Tăng trưởng là làm thay đổi khối cơ và khối không mỡ trong cơ thể, cũng như sự phân bố mỡ. Các chỉ số dùng để đo lường các khối này có thể là trọng lượng tuyệt đối hay tỷ lệ phần trăm về trọng lượng của khối đó so với trọng lượng toàn cơ thể, trọng lượng đo được của các khối là trọng lượng khô (không bao gồm khối nước). Chỉ số khối cơ thể trong giai đoạn dậy thì có sự thay đổi mạnh mẽ do sự thay đổi nồng độ nội tiết tố của trẻ [26]. Nghiên cứu theo chiều dọc của 130 nam giới và 114 nữ giới, độ tuổi từ 8 - 20 tuổi, của SS Guo và cộng sự tại Hoa Kỳ theo dõi các giá trị đo được phần trăm mỡ cơ thể, khối lượng mỡ và khối không mỡ của các cá thể từ khi còn nhỏ sang tuổi trưởng thành đã cho thấy sự thay đổi khối lượng mỡ, phần trăm mỡ và khối lượng mỡ theo giới tính tăng lên theo độ tuổi [27].
Khối mỡ là một khối thay đổi mạnh nhất trong thời kỳ dậy thì nữ, vì nó liên quan chặt chẽ đến sự thay đổi nồng độ nội tiết tố sinh dục nữ. Khi trưởng thành, tỷ lệ mỡ cơ thể bình thường là khoảng 23% đối với phụ nữ [2]. Tính đến thời điểm hoàn tất dậy thì, khối mỡ trong cơ thể nữ tăng lên 120% so với thời điểm bắt đầu dậy thì, tương đương với trọng lượng khối mỡ tăng thêm 11,4 kg. Tỷ lệ mỡ cơ thể trung bình ở nữ tăng lên 16% trọng lượng cơ thể ở giai đoạn đầu của dậy thì lên đến 27% trọng lượng cơ thể vào giai đoạn cuối dậy thì [1], [28]. 
Khoảng 45% khối lượng xương cơ thể được hình thành trong giai đoạn đầu trẻ vị thành niên và đến cuối giai đoạn vị thành niên trẻ hình thành được 90% khối lượng xương. Những trẻ gái bị dậy thì muộn thì không đạt được khối lượng xương ở mức bình thường như tỷ lệ trên và hiển thị mật độ xương thấp hơn khi trưởng thành [2]. Việc xác định sớm các yếu tố liên quan đến mật độ xương thấp ở tuổi vị thành niên và cung cấp tư vấn về bổ sung dinh dưỡng, tập thể dục và lối sống lành mạnh có thể giúp thanh thiếu niên tăng tối đa khối lượng xương trước khi hoàn thiện quá trình phát triển xương. Bất kỳ sự mất cân bằng đáng kể nào trong quá trình hình thành xương, đều dẫn đến xương không khỏe mạnh. Còi xương, nhuyễn xương và loãng xương đại diện cho các trạng thái bệnh thứ phát do rối loạn tích lũy chất khoáng trong xương. Canxi, phốt pho, magiê, vitamin D cũng như các khoáng chất và vitamin khác đóng vai trò quan trọng trong việc thúc đẩy và duy trì sức khỏe của xương. Vitamin C và vitamin K rất quan trọng đối với sự tổng hợp collagen và protein nền xương. Bổ sung axit folic, vitamin B12 và vitamin B6 có thể cải thiện sức khỏe của xương và giảm nguy cơ gãy xương thông qua việc giảm homocysteine [29].
Ngoài sự hoàn thiện về cấu trúc cơ thể thì trẻ cũng dần hoàn thiện các chức năng sinh sản trong thời kỳ thiếu niên. Quá trình hoàn thiện của các cơ quan sinh sản và phát triển các đặc điểm sinh dục thứ cấp, bao gồm lông mặt ở nam và phát triển vú ở nữ, diễn ra trong tuổi dậy thì. Các bé gái qua cơn đau bụng kinh và lần xuất hiện đầu tiên của kinh nguyệt trong giai đoạn phát triển này, thường là sau thời kỳ tăng trưởng chiều cao và cân nặng [30]. Trong thời kỳ này, mặc dù chức năng các bộ phận cơ thể đã tương đối hoàn thiện, nhưng chưa ý thức được việc tự chăm sóc sức khỏe nên trẻ em đã có các đặc điểm bệnh lý như nhiễm giun sán, tiêu chảy, các bệnh đường hô hấp, mắt, răng miệng... Trẻ đã bắt đầu dậy thì và hình thành tâm lý giới tính nên hay mắc các chứng bệnh rối loạn tâm lý. Các rối loạn phát triển sinh dục cũng được biểu hiện rõ nhất trong thời kỳ này [31], [26].
Trẻ vị thành niên cũng là lúc cơ thể trẻ ở giai đoạn tiền dậy thì, trẻ lớn nhanh, khi đó nhu cầu dinh dưỡng của cơ thể cao, vì thế nếu chế độ ăn không đầy đủ hoặc trong trường hợp mắc các bệnh nhiễm trùng, trẻ dễ bị thiếu dinh dưỡng. Lứa tuổi tiểu học, hệ thần kinh cấp cao dần hoàn thiện về mặt chức năng, từ hoạt động vui chơi trẻ bắt đầu làm quen với việc học tập do đó khó tránh khỏi bị áp lực học hành. Hệ xương như mô sụn, xương sống, xương hông, xương chân, xương tay đang trong thời kỳ phát triển (thời kỳ cốt hóa) nên dễ bị cong vẹo, gẫy dập,.. tư thế ngồi học của trẻ còn chưa đúng, trẻ em thường phải ngồi học nhiều giờ liền, ít thời gian vận động, nên trẻ dễ bị cận thị, gù vẹo cột sống, suy nhược thần kinh. Vì vậy, chăm sóc dinh dưỡng và điều kiện học tập tốt, giúp cho trẻ em tuổi học đường tránh được những ảnh hưởng của thiếu dinh dưỡng và đảm bảo chất lượng học tập [15], [29].
[bookmark: _Toc60837260][bookmark: _Toc88377202]1.1.2. Vai trò của vi chất dinh dưỡng đối với trẻ gái 11 - 13 tuổi
	Thiếu vi chất dinh dưỡng bao gồm thiếu các vitamin và muối khoáng vi chất dinh dưỡng rất cần thiết cho sự sống, tăng trưởng và phát triển của con người. Trong cơ thể, vi chất dinh dưỡng có nhiều vai trò và chức năng khác nhau. Nó cần thiết cho hệ thống enzym, sự phân chia tế bào, chức năng miễn dịch và chức năng sinh sản của con người. Thiếu vi chất làm tăng nguy cơ nhiễm trùng, chậm phát triển thai nhi trong bụng mẹ, chậm tốc độ tăng trưởng ở trẻ em. Thiếu vi chất dinh dưỡng xảy ra khi cơ thể được cung cấp quá ít vitamin hoặc khoáng chất cần thiết cho các chức năng sinh lý hoặc chức năng thần kinh [12]. 
Các vi chất dinh dưỡng có vai trò hết sức quan trọng đối với phát triển toàn vẹn về thể lực và trí tuệ của trẻ lứa tuổi học đường, đặc biệt trẻ vị thành niên. Các thiếu hụt vi chất dinh dưỡng phổ biến nhất và gây ảnh hưởng rõ rệt lên sự phát triển thể lực và thành tích học tập của trẻ lứa tuổi học đường bao gồm: sắt, kẽm, vitamin A, i-ốt, canxi và vitamin D…Tăng trưởng trong thời niên thiếu nhanh hơn bất kỳ thời gian khác trong cuộc sống của con người ngoại trừ năm đầu tiên. Dinh dưỡng tốt trong thời gian thanh thiếu niên là rất quan trọng để trang trải những thiếu hụt phải chịu trong thời thơ ấu, nên các chất dinh dưỡng cần thiết để đáp ứng nhu cầu về thể chất và tăng trưởng và phát triển nhận thức, cung cấp dự trữ năng lượng đầy đủ cho bệnh tật và mang thai và ngăn chặn sự một số bệnh tật liên quan đến dinh dưỡng khi trưởng thành [2]. Các bằng chứng nghiên cứu cho thấy dinh dưỡng tối ưu trong quá trình thời gian ngắn của sự phát triển trước tuổi dậy thì, khoảng 18 - 24 tháng ngay trước khi có kinh nguyệt, kết quả là tăng trưởng bắt kịp từ thiếu hụt dinh dưỡng phải chịu sớm hơn trong cuộc sống [1].
1.1.2.1. Vai trò của sắt đối với trẻ gái 11 - 13 tuổi
Sắt rất cần thiết cho sự phát triển của cơ thể, trong quá trình phát triển cơ thể tăng về khối lượng và cả thể tích máu, cả hai yếu tố này đều cần bổ sung cho hoạt động chuyển hóa cho hemoglobin hồng cầu và cho myoglobin của cơ, khi thiếu sắt cơ thể mắc thiếu máu dinh dưỡng. Sắt là thành phần của các men tham gia vào các chuyển hóa cơ thể trong đó có các enzyme ribonucleotide reductase, enzyme này cần thiết cho tổng hợp DNA và cho phân chia tế bào. Do đó thiếu sắt có ảnh hưởng đến quá trình tăng trưởng và phát triển của cơ thể [12], [32] .
Thiếu sắt là một trong những yếu tố nguy cơ hàng đầu gây tàn tật và tử vong trên toàn thế giới, ảnh hưởng đến khoảng 2 tỷ người. Thanh thiếu niên đặc biệt là trẻ gái dễ bị thiếu sắt do lượng hấp thu sắt thấp và nhu cầu sắt tăng cao cho sự tăng trưởng và mất máu do chu kỳ kinh nguyệt [33]. Thiếu sắt trong dinh dưỡng phát sinh khi các nhu cầu sinh lý không thể đáp ứng được bằng cách hấp thu sắt từ chế độ ăn. Giá trị sinh học của sắt trong chế độ ăn thấp ở những quần thể tiêu thụ chế độ ăn đơn điệu dựa trên thực vật [34]. Tỷ lệ thiếu sắt cao ở các nước đang phát triển gây ra chi phí kinh tế và sức khỏe đáng kể, bao gồm cả kết quả mang thai kém, kết quả học tập kém và giảm năng suất. Các nghiên cứu gần đây đã báo cáo cách cơ thể điều chỉnh sự hấp thụ và chuyển hóa sắt để đáp ứng với việc thay đổi tình trạng sắt bằng cách điều hòa tăng hoặc điều hòa các protein quan trọng của gan và ruột. Bổ sung sắt có mục tiêu, tăng cường sắt từ thực phẩm hoặc cả hai, có thể kiểm soát tình trạng thiếu sắt trong dân số. Mặc dù những thách thức kỹ thuật hạn chế số lượng các hợp chất sắt khả dụng sinh học có thể được sử dụng trong thực phẩm bổ sung, các nghiên cứu cho thấy rằng bổ sung sắt có thể là một chiến lược hiệu quả chống lại sự thiếu hụt sắt trong dinh dưỡng [34].
Thiếu sắt được coi là nguyên nhân chính gây ra bệnh thiếu máu. Thiếu máu thiếu sắt là một trong năm nguyên nhân hàng đầu dẫn đến mất khả năng lao động trong nhiều năm và chiếm gần 50% tổng số hoạt động ở thanh thiếu niên (từ 10 - 19 tuổi). Đây là nguyên nhân hàng đầu của mất khả năng hoạt động ở trẻ em trai và trẻ em gái từ 10 - 14 tuổi ở Đông Nam Á và ở Châu Mỹ [35]. Các nguyên nhân thiếu máu quan trọng khác bao gồm sốt rét, giun móc, nhiễm trùng mạn tính và thiếu các vi chất dinh dưỡng như riboflavin, axit folic và vitamin A, C và B-12 [36]. Các vi chất dinh dưỡng này ảnh hưởng trực tiếp đến quá trình tổng hợp hemoglobin bằng cách làm suy giảm quá trình tạo hồng cầu hoặc gián tiếp bằng cách ảnh hưởng đến sự hấp thu hoặc huy động [36]. Thiếu máu thiếu sắt có thể liên quan đến sự thiếu hụt chất dinh dưỡng khác (folic axit, vitamin A, B 12), cũng như các bệnh truyền nhiễm như sốt rét, nhiễm ký sinh trùng đường ruột và nhiễm trùng mạn tính [33], [36]. Chỉ số ferritin huyết thanh được sử dụng để đánh giá mức dự trữ sắt của cơ thể, khi ferritin < 20 μg/L được coi là dự trữ sắt thiếu, khi < 12 μg/L được coi là thiếu sắt ở trẻ em dưới 5 tuổi và <15 μg/L ở đối tượng trên 5 tuổi được coi là thiếu sắt [12], [32], [37].

1.1.2.2. Vai trò vitamin A đối với trẻ gái 11 - 13 tuổi
	Vitamin A có nhiều chức năng quan trọng trong cơ thể. Vitamin A là một vi chất dinh dưỡng vô cùng quan trọng đối với tăng trưởng của trẻ. Retinol và retinal cần thiết cho quá trình nhìn, sinh sản, phát triển, sự phân bào, sao chép gen và chức năng miễn dịch. Nồng độ protein liên kết retinol trong huyết thanh đã được chứng minh là tăng trong suốt các giai đoạn của tuổi dậy thì, cho thấy rằng vitamin A cần thiết cho sự phát triển của thanh thiếu niên. Axit Retinoid cần thiết cho quá trình phát triển, phân bào và chức năng miễn dịch [12], [32], [38], [39]. Ngay cả sự thiếu hụt vitamin A cận lâm sàng cũng có thể có tác động xấu đến sự phát triển xương và trưởng thành giới tính của thanh thiếu niên, thiếu vitamin A có thể làm chậm tốc độ phát triển của trẻ gái [33], [40]. Do vai trò của nó trong khả năng miễn dịch, nên việc hấp thụ không đủ loại vitamin A cũng làm tăng nguy cơ mắc các bệnh truyền nhiễm [39].
	Vitamin A bao gồm một nhóm các hợp chất hòa tan trong chất béo có liên quan đến sự phát triển và biệt hóa của các tế bào cơ thể khác nhau. Chúng bao gồm các tế bào của biểu mô đường hô hấp, đường tiêu hóa, võng mạc và hệ thống miễn dịch [39]. Vitamin A đã được gọi là một loại vitamin chống nhiễm trùng vì vai trò của nó trong việc điều chỉnh chức năng miễn dịch của con người. Các nghiên cứu ban đầu trên động vật và người cho thấy mối liên quan giữa thiếu vitamin A và tăng tính nhạy cảm với các bệnh nhiễm trùng [39]. Sự thiếu hụt nó làm cho con người, đặc biệt là trẻ sơ sinh, dễ mắc các bệnh về mắt, hô hấp và đường tiêu hóa. Vitamin A với chức năng nhìn của mắt được quan tâm trong đánh giá lâm sàng. Thiếu vitamin A với tổn thương lâm sàng của mắt, còn gọi là bệnh khô mắt, với các mức độ từ nhẹ đến nặng, thiếu ở mức độ tiền lâm sàng được đánh giá bằng các chỉ số xét nghiệm retinal trong máu và các chỉ số sinh học khác [37], [39]. Bổ sung vitamin A đã được chứng minh là làm giảm tỷ lệ mắc bệnh sởi, bệnh tiêu chảy và tử vong do mọi nguyên nhân, cũng như cải thiện một số khía cạnh của sức khỏe mắt [32].
	Vitamin A đóng một vai trò quan trọng để duy trì chức năng miễn dịch, có thể là kết quả của việc tăng cường sản xuất kháng thể, tăng sinh tế bào lympho, duy trì tính toàn vẹn của biểu mô niêm mạc và tăng lympho bào T, và trong việc điều chỉnh miễn dịch qua trung gian tế bào và trong các phản ứng kháng thể dịch thể. Liên quan đến giai đoạn sau của quá trình tạo hồng cầu phục hồi tình trạng thiếu máu dinh dưỡng, và có thể ảnh hưởng đến tổng hợp hoặc dị hóa các protein liên quan đến việc dự trữ và huy động sắt ở gan [41], [39]. 
	Kiểm soát tình trạng thiếu vitamin A và thiếu máu dinh dưỡng là một trong những thách thức lớn đối với tất cả các chương trình dinh dưỡng và sức khỏe cộng đồng ở các nước đang phát triển, đặc biệt là những nơi đã có báo cáo về việc tiêu thụ ít thực phẩm giàu vitamin A và giàu sắt. Bổ sung vitamin A có tác động tích cực đến các chỉ số huyết học và sinh hóa của tình trạng thiếu sắt và việc sử dụng đồng thời cả hai chất dinh dưỡng vitamin A và sắt, đã được chứng minh là thậm chí còn hiệu quả hơn ở các nhóm thiếu vitamin A [42]. 
1.1.2.3. Vai trò vitamin D đối với trẻ gái 11 - 13 tuổi
Vitamin D hòa tan trong chất béo có vai trò quan trọng trong chuyển hóa và hấp thụ canxi, phospho để cấu tạo khung xương. Nguồn cung cấp vitamin D 80% là do cơ thể tổng hợp từ chất tiền vitamin D dưới da tác động quang hóa dưới tia cực tím của ánh nắng mặt trời, phần còn lại khoảng 20% được hấp thu từ thức ăn. Vitamin D là một chất quan trọng giúp điều hòa cân bằng nội môi của canxi và phospho trong cơ thể, tại ruột non vitamin D làm tăng khả năng hấp thu từ khẩu phần làm tăng vận chuyển canxi trong tế bào thành ruột [12], [29], [32]. Tại xương, vitamin D cùng hormone cận giáp kích thích chuyển hóa canxi phospho làm tăng quá trình lắng đọng canxi của xương, giúp cơ thể hình thành phosphat canxi, là thành phần chính tạo nên cấu trúc xương vitamin D có khả năng ảnh hưởng đến sự biệt hóa một số tế bào ung thư như ung thư da, xương và các tế bào ung thư vú [12], [43].
Cung cấp đầy đủ vitamin D là rất quan trọng, nếu thiếu ở người lớn có thể phát triển chứng osteomalacia (nhuyễn xương), một tình trạng mà trong đó xương trở nên yếu và nhạy cảm với pseudofracture (gãy xương giả), dẫn đến yếu cơ bắp và đau xương. Điều này làm tăng nguy cơ gãy xương, đặc biệt là cổ tay và xương chậu. Ngoài ra, sự khoáng hóa kém của chất nền mới hình thành trong xương trưởng thành dẫn đến bệnh xương đau nhức của chứng nhuyễn xương. Thiếu vitamin D gây yếu cơ, tăng nguy cơ té ngã và gãy xương. Thiếu vitamin D cũng có những hậu quả nghiêm trọng khác đối với sức khỏe tổng thể [29].
Nếu không có vitamin D, trẻ có xương chưa phát triển hoàn đầy đủ sẽ bị suy giảm khoáng chất, có thể dẫn đến còi xương và phần đầu bị nhô về phía trước. Quá nhiều vitamin D làm tăng nồng độ canxi và phospho có thể dẫn đến nhức đầu, buồn nôn và cuối cùng là vôi hóa thận, tim, phổi và màng nhĩ dẫn tới điếc [29]. Thiếu vitamin D với biểu hiện lâm sàng chính là bệnh còi xương, bệnh mềm xương ở trẻ em, bệnh loãng xương ở người trưởng thành và người cao tuổi. Một trong những dấu hiệu là co giật khi hạ canxi huyết phối hợp với thiếu vitamin D, do thiết hụt canxi của dây thần kinh cơ. Trẻ em và người lớn thiếu hụt vitamin D cũng có thể gặp dấu hiệu đau xương, trương lực cơ bị yếu [37], [43].
Nghiên cứu của Heike A Bischoff-Ferrari và cộng sự cho thấy tăng hàm lượng vitamin D ≥ 1000 IU khoảng 25 µg/ngày cho người trưởng thành, ở nhóm dân số có 50% thiếu vitamin D huyết thanh là cần thiết để đưa nồng độ vitamin D lên đến 75 nmol/L [44]. Nghiên cứu của Reem Al Khalifah và cộng sự, phân tích 2229 bài báo trên tạp chí Medline, Embase, Global Health và Cochrane (CENTRAL) đối với trẻ từ 1 - 18 tuổi. Kết quả bổ sung thực phẩm nồng độ 25(OH)D cho thấy sự khác biệt trung bình giữa các nhóm là 15,51 nmol/L (95% (CI) 6,28, 24,74), khi điều chỉ nồng độ 25(OH)D cho toàn quốc gia thì sự thiếu hụt giảm 0,53 (95% CI 0,41, 0,69) tăng chỉ số IQ lến 1,22 lần (KTC 95% 0,65, 1,79). Tăng cường thực phẩm vitamin D là một cách hiệu quả để cải thiện nồng độ 25 (OH) D, ngăn ngừa thiếu hụt vitamin D và cải thiện mức IQ [45]. Một nghiên cứu khác của Afsane Bahrami và cộng sự, đánh giá tác động của việc bổ sung vitamin D đối với chứng đau bụng kinh và hội chứng tiền kinh nguyệt ở 897 trẻ em gái vị thành niên sống ở Mashhad và Sabzevar, Iran, được bổ sung 9 loại vitamin D liều cao (50.000 IU/tuần vitamin D3) và được theo dõi trong 9 tuần kết quả cho thấy bổ sung vitamin D liều cao có thể làm giảm sự phổ biến của đau bụng kinh, cũng như có những tác động tích cực đến các triệu chứng thể chất và tâm lý của trẻ [46]. 
1.1.2.4. Vai trò của kẽm đối với trẻ gái 11 - 13 tuổi
Kẽm được biết là đóng một vai trò quan trọng trong sự tăng trưởng và phát triển. Các cơ chế hoạt động cơ bản của nguyên tố vi lượng này được liên kết mật thiết với cấu trúc và hoạt động của vô số enzym tham gia vào nhiều quá trình trao đổi chất khác nhau [7]. Về mặt này, khi kẽm hoạt động cụ thể trên sự phát triển của sụn, nó tham gia vào nhiều phản ứng enzym [47]. Chúng ta có thể chia các hoạt động của kẽm thành ba loại riêng biệt. Tác động lên vị giác, khứu giác, điều chỉnh sự thèm ăn và điều tiết thức ăn, tác động lên sự tổng hợp DNA, RNA kích thích sự sao chép và biệt hóa tế bào của tế bào chondrocytes, nguyên bào xương và nguyên bào sợi, chuyển hóa carbohydrate và lipid, tác động lên trung gian nội tiết tố bằng cách tham gia vào tổng hợp và bài tiết hormone tăng trưởng là nội tiết tố tăng trưởng, tác động của hormone tăng trưởng lên sản xuất yếu tố tăng trưởng giống Insulin ở gan. Ngoài nhiều chức năng này, kẽm cũng tương tác với các hormone khác bằng cách nào đó liên quan đến sự phát triển của xương như testosterone, hormone tuyến giáp, insulin và vitamin D3 [32]. Kẽm được hấp thụ ở ruột non thông qua vận chuyển qua trung gian chất mang với ZIP4 đưa kẽm vào tế bào ruột và ZNT1 giải phóng kẽm vào máu. Kẽm liên kết với albumin trong tuần hoàn, các chất vận chuyển kẽm lan tỏa khắp các mô trong cơ thể và đóng vai trò duy trì cân bằng nội môi kẽm [48]. Kẽm có chức năng cấu trúc như một thành phần của protein và xúc tác như một thành phần của hơn 300 enzym trong cơ thể. Các chức năng của kẽm phổ biến khắp cơ thể và rất quan trọng đối với sự tăng trưởng, khả năng miễn dịch, chức năng nhận thức và sức khỏe của xương [48]. 
[bookmark: _Toc60837261][bookmark: _Toc88377203]Những biểu hiện đơn thuần của kẽm rất hiếm gặp, đa số các trường hợp là thiếu kẽm kết hợp, hoặc thứ phát sau những tình trạng bệnh lý khác và làm nặng thêm tình trạng của bệnh. Thiếu kẽm trên cộng đồng có dấu hiệu chậm phát triển chiều cao, rối loạn phát triển xương, chậm dậy thì, giảm chức năng sinh dục, những bệnh nhân còn có thể còn có các dấu hiệu viêm quanh các hốc tự nhiên của cơ thể, thường có tiêu chảy và rối loạn tiêu hóa, những dấu hiệu này được cải thiện khi được bổ sung kẽm. Ngưỡng SDDTC ≥ 20%, kết hợp tỷ lệ > 25% đối tượng có nguy cơ thiếu kẽm khẩu phần được coi là thiếu kẽm có YNSKCĐ [37]. Nghiên cứu đánh giá vai trò của kẽm trong sự tăng trưởng của cơ thể và phát triển của xương trên 139 trẻ em gái vị thành niên từ 11 - 13 tuổi. Theo dõi khối lượng xương và mật độ xương trong 2 năm, bằng cách đo nồng độ kẽm, nồng độ huyết thanh trong nước tiểu. Kết quả 3 lần đo cho thấy nồng độ huyết thanh kẽm có liên quan đáng kể với sự gia tăng mật độ xương. Kẽm đóng một vai trò trong sự phát triển khối lượng xương và mật độ xương trong giai đoạn dậy thì [49]. Nghiên cứu của Mohammad Yawar Yakoo và cộng sự cho rằng thiếu kẽm làm giảm khả năng miễn dịch và tăng nguy cơ nhiễm trùng, do đó bổ sung kẽm dự phòng cho trẻ ở các nước đang phát triển có liên quan đến việc giảm tỷ lệ tử vong do tiêu chảy là 13% và giảm tỷ lệ tử vong do viêm phổi là 15% [50].
1.2. Thực trạng suy dinh dưỡng và thiếu vi chất dinh dưỡng của trẻ gái 11 - 13 tuổi
[bookmark: _Toc60837262][bookmark: _Toc88377204]1.2.1. Tình trạng suy dinh dưỡng và thiếu vi chất dinh dưỡng của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Các vi chất dinh dưỡng có vai trò hết sức quan trọng đối với phát triển toàn vẹn về thể lực và trí tuệ của trẻ lứa tuổi học đường, đặc biệt trẻ vị thành niên. Các thiếu hụt vi chất dinh dưỡng phổ biến nhất và gây ảnh hưởng rõ rệt lên sự phát triển nhân trắc, thể lực và thành tích học tập của trẻ lứa tuổi học đường bao gồm: sắt, kẽm, vitamin A, i-ốt, canxi và vitamin D.
1.2.1.1. Tình trạng suy dinh dưỡng của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi và gầy còm của trẻ gái vị thành niên vẫn còn đang ở mức ý nghĩa sức khỏe cộng đồng tại các vùng kinh tế khó khăn, vùi cao, miền núi, vùng đồng bào dân tộc hay ở các đước đang phát triển và chậm phát triển. Tỷ lệ SDDTC và SDDGC phân bố không đồng đều ở nông thôn và thành thị. Một số nghiên cứu tại các nước đang phát triển và chậm phát triển tỷ lệ SDDTC và SDDGC vẫn còn đang ở mức YNSKCĐ. Nghiên cứu của Sitti Patimah và cộng sự năm 2013, đánh giá tình trạng dinh dưỡng trẻ gái từ 14 - 19 tuổi tại Đông Timor. Kết quả cho thấy tỷ lệ thấp còi là 24,6%, tỷ lệ gầy còm 49,2% [51]. Nghiên cứu của Gebrehiwot Hadush và cộng sự tại Afar, Đông Bắc Ethiopia năm 2017, kết quả tỷ lệ SDDTC trẻ em gái vị thành niên là 26,6%, tỷ lệ SDDGC là 15,8% [52]. Điều tra của tác giả Mansur và các cộng sự tại Nepal năm 2015, trên trẻ gái từ 9 - 16 tuổi học tại các trường ở khu vực nông thôn, kết quả tỷ lệ SDDTC là 21,08% và tỷ lệ SDDGC là 14,94% [53]. Khảo sát  của Adanna A.U và cộng sự trên 67.236 trẻ từ 6 - 12 tuổi trong đó 32.922 trẻ trai và 34.314 trẻ gái tại Nigeria, năm 2015, kết quả tỷ lệ SDDTC trẻ ở nông thôn là 19,3% và trẻ thành thị là 5%, tỷ lệ SDDGC trẻ nông thôn là 14,3% và thành thị là 4,6% [54]. Một điều tra của tác giả Sharja Phuljhele trên nhóm trẻ gái vị thành niên từ 15 - 18 tuổi năm 2019 tại Chhattisgarh Ấn Độ, kết quả cho thấy tỷ lệ SDDTC là 50,6% và tỷ lệ SDDGC là 7,3% [55].
Ở trong nước, các điều tra nghiên cứu tại vùng khó khăn, vùng đồng bào dân tộc, cho thấy tỷ lệ SDDTC của trẻ gái vị thành niên vẫn ở mức cao. Nghiên cứu của tác giả Hoàng Văn Phương năm 2018 trên 2.138 học sinh trung học cơ sở người dân tộc Xơ Đăng của 19 trường phổ thông dân tộc bán trú thuộc 5 huyện, tỉnh Kon Tum, tỷ lệ SDDTC ở học sinh nữ là 51,7% [56]. Nghiên cứu của tác giả Nguyễn Song Tú năm 2017 tại huyện Văn Chấn tỉnh Yên Bái năm 2017, tỷ lệ SDDTC trẻ gái từ 11 - 14 tuổi là 43% [57]. Cũng theo điều tra của tác giả Nguyễn Song Tú trên 587 học sinh 11 - 14 tuổi tại 04 trường phổ thông dân tộc bán trú huyện Trạm Tấu, Tỉnh Yên Bái, kết quả cho thấy tỷ lệ SDDTC trẻ gái là 74,9%, tỷ lệ SDDGC là 2% [58], tỷ lệ này rất cao so với các vùng lân cận trong nghiên cứu của tác giả. Đặc biệt cao hơn rất nhiều so với kết quả Tổng điều tra Dinh dưỡng 2019 - 2020, tỷ lệ SDDTC ở trẻ em tuổi học đường từ 5 - 19 tuổi là 14,8% hoặc năm 2010 tỷ lệ này là 23,4% [59]. Tỷ lệ suy dinh dưỡng của trẻ gái vị thành niên, không những cao ở các vùng miền núi khó khăn, vùng đồng bào dân tộc, mà cũng rải rác ở một số tỉnh đồng bằng. Một nghiên cứu tại đồng bằng sông Cửu Long, của tác giả Nguyễn Minh Phương năm 2017, ở học sinh từ 6 - 14 tuổi học tại các trường tiểu học, trung học cơ sở tại địa bàn quận, huyện trực thuộc thành phố Cần Thơ. Kết quả chiều cao trung bình nhóm trẻ gái 11 tuổi là 136,4 ± 7,0 cm; 12 tuổi là 140,4 ± 9,8 cm, 13 tuổi là 148,3 ± 7,9 cm, tỷ lệ thấp còi của trẻ gái chung từ 6 - 14 tuổi là 31,4% [11]. Bên cạnh đó một số nghiên cứu cũng cho thấy, tỷ lệ SDDTC và SDDGC của trẻ gái, tại các thành phố lớn thấp hơn rất nhiều đặc biệt tại Hà Nội. Theo điều tra của tác giả Nguyễn Lân năm 2013 tại một số trường nội thành và ngoại thành Hà Nội, kết quả cho thấy tỷ lệ SDDTC của học sinh nữ nội thành nhóm 11 tuổi là 0,6%; nhóm 12 tuổi là 3,9%; nhóm 13 tuổi là 3,2% và tỷ lệ SDDGC lần lượt từng nhóm tuổi là 2,6%; 4,4%; 1,9%. Tỷ lệ SDDTC của học sinh nữ ngoại thành, nhóm 11 tuổi là 5,4%; nhóm 12 tuổi là 7,0%; nhóm 13 tuổi là 6,2% và tỷ lệ SDDGC lần lượt từng nhóm tuổi 8,3%; 4,3%, 4,5% [60]. Tại thành phố Hồ Chí Minh nghiên cứu của tác giả Trần Thị Minh Hạnh và cộng sự, năm 2017, trên 11.072 học sinh Tiểu học, Trung học cơ sở và Trung học phổ thông. Kết quả cho thấy tỷ lệ SDDTC và gầy còm ở học sinh lần lượt là 3,7% và 3,4%, cao nhất ở nhóm học sinh Trung học phổ thông lần lượt là 7,8% và 5,8% [61]. Kết quả điều tra tại một số khu vực khác cũng cho thấy tỷ lệ SDDTC và SDDGC trên nhóm đối tượng này ở mức thấp. Như nghiên cứu của tác giả Trương Quang Đạt và cộng sự ở học sinh tỉnh Bình Định năm 2016, kết quả tỷ lệ SDDTC của trẻ em trong độ tuổi đi học là 12,5% ở Miền núi và Trung du và 2,34% ở khu vực Thành thị [62]. Cũng tại tỉnh Bình Định năm 2020, kết quả của tác giả Bùi Thị Hoàng Lan trên đối tượng học sinh từ 12 - 15 tuổi tại huyện Hoài Ân, cho thấy tỷ lệ SDDGC là 12,9% [63]. Nghiên cứu của tác giả Ngô Hồng Nhung ở học sinh lớp 10 tại trường phổ thông trung học Gang Thép Thái Nguyên năm 2020, tỷ lệ SDDTC ở học sinh nữ là 13,0%, tỷ lệ SDDGC là 7,5% [64]. 
1.2.1.2. Tình trạng thiếu máu, thiếu sắt của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Thiếu máu dinh dưỡng do thiếu sắt hiện vẫn là một vấn đề YNSKCĐ quan trọng trên thế giới. Ở các nước đang phát triển và chậm phát triển, tỷ lệ thiếu máu ở trẻ gái vị thành niên vẫn rất cao, có sự khác biệt giữa nông thôn và thành thị. Nghiên cứu của tác giả Sengchanh Kounnavong tại vùng nông thôn tỉnh Vientiane Lào năm 2019, điều tra tình trạng thiếu máu và một một số yếu tố liên quan đến tình trạng thiếu máu của đối tượng trẻ gái vị thành niên từ 10 - 18 tuổi, kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu máu nhóm trẻ gái từ 10 - 14 tuổi tỷ lệ thiếu máu là 17,8%, nhóm từ 15 - 18 tuổi tỷ lệ thiếu máu mà 20,8%. Nghiên cứu cũng cho thấy sự khác biệt về giới có liên quan đến tình trạng thiếu máu, trẻ nam có nguy cơ thiếu máu ít hơn trẻ gái, và sự khác biệt về tổng số người trong hộ, những gia đình có tổng số trên 5 người có nguy cơ thiếu máu cao hơn nhóm còn lại [65]. Nghiên cứu trên đối tượng trẻ gái vị thành niên từ 10 - 19 tuổi của Sri Lestari và cộng sự tại khu vực nông thôn và thành thị ở Bắc Sumatera, Indonesia năm 2018. Kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu máu chung là 30,0 %, có 1,7% là trẻ gái bị thiếu máu nặng, trong 30% trẻ bị thiếu máu thì có 17% trẻ gái vùng nông thôn và 13% trẻ gái sống ở thành phố [66]. Nghiên cứu của Zhonghai Zhu và cộng sự năm 2021, đánh giá tình trạng thiếu máu và các yếu tố liên quan ở trẻ gái và trẻ trai vị thành niên từ 10 - 14 tuổi ở vùng nông thôn miền tây Trung Quốc, kết quả tỷ lệ thiếu máu chung là 11,7%. Trẻ gái có nguy cơ thiếu máu cao gấp 1,73 (KTC 95% 1,21, 2,48) so với trẻ trai [67]. Nghiên cứu của Getachew Mengistu và cộng sự năm 2019, đánh giá tình trạng thiếu máu thiếu sắt ở trẻ em gái vị thành niên từ 10 - 18 tuổi đi học ở khu vực van thành phố Bahir Dar Tây Bắc Ethiopia, kết quả cho thấy tỷ lệ thiều máu chung là 11,1% trong những trẻ thiếu máu có 95,8% trẻ thiếu máu nhẹ và 2,2% trẻ thiếu máu vừa [68]. Nghiên cứu của tác giả Kelemu Fentie tại vùng nông thôn phía tây nam Ethiopia năm 2019 trên đối tượng trẻ gái vị thành niên từ 14 - 19 tuổi, kết quả tỷ lệ thiếu máu là 26,7% [69]. Một nghiên cứu cho tỷ lệ thiếu máu rất cao trên đối tượng trẻ gái vị thành niên là nghiên cứu của tác giả Abilash .S.C. và cộng sự tại vùng nông thôn của Tamil Nadu, Ấn Độ. Kết quả tỷ lệ thiếu máu nhóm trẻ gái 11 tuổi là 40,7%; nhóm 12 tuổi là 40,7%; nhóm 13 tuổi là 55,3% và tỷ lệ chung thiếu máu ở nhóm tuổi từ 10 - 18 là 48,6% trong đó tỷ lệ thiếu máu nặng là 10,8% [70]. 
Tại Việt Nam có ít nghiên cứu đánh giá tình trạnh thiếu máu của trẻ gái vị thành nhiên từ 11 - 13 tuổi, tuy nhiên qua một số nghiên cứu chúng tôi cũng nhận thấy rằng, tình trạng thiếu máu cao thường tập trung ở các vùng nông thôn, miền núi, nơi có điều kiện kinh tế khó khăn, nguồn an ninh lương thực không đảm bảo. Nghiên cứu năm 2006 trên học sinh nữ 11 - 14 tuổi tại huyện Phổ Yên, tỉnh Thái Nguyên cho thấy tỷ lệ thiếu máu chung là 27,9%. Học sinh nữ 13 tuổi có tỷ lệ thiếu máu cao nhất, chiếm 43,9% [71]. Nghiên cứu của Nguyễn Văn Nhiên năm 2008, trên trẻ em tiểu học ở vùng nông thôn cho thấy, có tới 45% trẻ em tuổi học đường bị thiếu máu thiếu sắt [72]. Kết quả điều tra SEANUTS 2011, tại 6 tỉnh thành cho thấy, tỷ lệ thiếu máu ở trẻ từ 6 - 11 tuổi là khoảng từ 11 - 15 %, tỷ lệ trẻ thiếu sắt (ferritin <15 μg/L) là 6%. Tỷ lệ trẻ có dự trữ sắt thấp (ferritin <30 μg/L) là 28,8%. Tỷ lệ thiếu máu thiếu sắt (Hb<115 g/L, ferritin <30 μg/L) là 23,9% [9]. Tại các thành phố lớn, tỷ lệ thiếu máu của nhóm trẻ gái thấp hơn rất nhiều, như nghiên cứu cắt ngang của tác giả Trần Thị Minh Hạnh và cộng sự, trên 11.072 học sinh tại thành phố Hồ Chí Minh, năm 2017. Kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu máu ở học sinh là 3,2%, cao nhất ở nhóm nữ sinh trung học phổ thông (7,5%) so với các đối tượng còn lại [61]. Nghiên cứu cắt ngang năm 2019 trên trẻ 6 -9 tuổi ở các vùng nông thôn Thành phố Hải Phòng, kết quả có 12,4% trẻ gái bị thiếu máu [73].


1.2.1.3. Tình trạng thiếu kẽm của trẻ gái 11 - 13 tuổi
Các nghiên cứu trên thế giới cho thấy tình trạng kẽm hiện đang phổ biến ở những nước có thu nhập thấp [74], [7]. Nguy cơ thiếu kẽm tương đối cao và tập trung chủ yếu ở các nước đang phát triển. Tỷ lệ ước lượng dân số thiếu kẽm cao nhất ở khu vực như Nam Á, tiếp theo là Bắc Phi và Trung Đông. Đông Nam Á là khu vực có nguy cơ thiếu kẽm cao đứng thứ ba trên toàn Thế Giới [8]. Nghiên cứu tác giả SM Ziauddin Hyder và cộng sự năm 2006, ở trẻ em gái vị thành niên ở nông thôn Bangladesh, kết quả cho thấy, tỷ lệ thiếu kẽm là 60,9% [75]. Nghiên cứu của Rajwinder Harika và cộng sự thực hiện đánh giá lại 55 nghiên cứu gồm 17 bài từ Ethiopia, 11 bài từ Kenya, 12 bài từ Nigeria và 16 bài từ Nam Phi, đã công bố từ 2005 - 2015 trên tạp chí MEDLINE, Scopus và các nghiên cứu trong hệ thống y tế, về tình trạng thiếu sắt, vitamin A, kẽm và iốt và đánh giá khẩu phần của trẻ từ 0 - 19 tuổi. Kết quả tỷ lệ thiếu kẽm từ 32% - 63%. Số liệu đánh giá khẩu phần cho thấy sự thiếu hụt dao động từ 51% - 99% đối với kẽm [76]. Điều tra dinh dưỡng Quốc gia từ 2016 đến năm 2018, của tác giả Raghu Pullakhandam và các cộng sự cho thấy, tỷ lệ thiếu kẽm của trẻ gái từ 10 - 19 tuổi là 28,4%, trẻ gái thấp còi có nguy cơ bị thiếu kẽm cao hơn so với trẻ bình thường [77]. 
Tại Việt Nam, theo các điều tra cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm của trẻ gái đang ở mức rất cao, có sự khác biệt lớn giữa khu vực miền núi, nông thôn và thành thị. Nghiên cứu của tác giả Hoàng Nguyễn Phương Linh và cộng sự năm 2017, tại 5 xã của huyện Phú Bình, tỉnh Thái Nguyên cho thấy. Tỷ lệ thiếu kẽm ở trẻ 7 - 9 tuổi bị SDDTC và nguy cơ thấp còi là 59,4% [78]. Tổng điều tra dinh dưỡng năm 2020 của Viện Dinh dưỡng cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm ở phụ nữ tuổi sinh đẻ có giảm so với năm 2015, tuy nhiên mức giảm không đều giữa các khu vực. Mức giảm ở nông thôn nhiều nhất từ 60,3% xuống 45,2% (giảm 15,1%) ở thành thị từ 54,5% xuống 42,7% (giảm 11,8%), trong khi miền núi mức giảm chỉ từ 73,4% xuống 69,8% (giảm 4,5%) [59]. Tuy nhóm phụ nữ tuổi sinh đẻ không nằm trong nhóm đối tượng của nghiên cứu này, nhưng điều đó cũng dễ nhận thấy rằng, tỷ lệ thiếu kẽm của trẻ gái vị thành niên sớm cũng rất đáng lo ngại với tỷ lệ rất cao ở khu vực miền núi.  
1.2.1.4. Tình trạng thiếu vitamin A của trẻ gái 11 - 13 tuổi 
Theo ước tính hiện nay có 150 triệu trẻ em trên thế giới bị thiếu vitamin A và hàng năm có đến 10 triệu trẻ bị chứng khô mắt, 500.000 trẻ bị mù vĩnh viễn do chứng khô mắt và từ 1 đến 2 triệu trẻ chết do những bệnh lý liên quan đến thiếu vitamin A [79]. Nghiên cứu của Rajwinder Harika và cộng, kết quả tỷ lệ thiếu vitamin A từ 14% đến 42%, số liệu đánh giá khẩu phần cho thấy sự thiếu hụt dao động 1% đến 100% đối với vitamin A [76].  Đối với 13.113 trẻ vị thành niên ở Iran từ 14 - 17 tuổi có lượng vitamin A thấp hơn mức khuyến nghị [80]. Nghiên cứu tác giả SM Ziauddin Hyder và cộng sự năm 2006, ở trẻ em gái vị thành niên ở nông thôn Bangladesh, kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin A ban đầu nhóm can thiệp là 11,2%; nhóm chứng là 10,3% [75]. Điều tra 744 trẻ từ 7 - 12 tuổi tác giả Pinkaew S năm 2013, tiến hành tại tỉnh Satun, miền Nam, Thái Lan, nơi phần lớn dân số theo đạo hồi. Kết quả nồng độ vitamin A trung bình là 1,1 ± 0,3 mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A là 1,1% [81]. Nghiên cứu của Zaida Herrador và cộng sự năm 2014, đánh giá sự thiếu hụt vi chất của trẻ trong độ tuổi đi học tại Ethiopia. Kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin A là 29,3% [82].
Ở Việt Nam, nhờ những tác động tích cực của chương trình bổ sung viên nang vitamin A liều cao cho trẻ được bao phủ toàn quốc từ năm 1993, chúng ta đã hầu như thanh toán các thể lâm sàng do thiếu vitamin A, tuy vẫn còn lẻ tẻ một số trường hợp khô mắt lâm sàng. Trong những năm gần đây, người ta đặc biệt chú ý đến thiếu vitamin A tiền lâm sàng, do tính phổ biến của nó tại cộng đồng gây nên hậu quả về chậm phát triển thể lực thiếu hụt miễn dịch. Kết quả điều tra vi chất năm 2009 của Viện Dinh dưỡng cũng cho thấy tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng ở trẻ em vẫn còn ở mức YNSKCĐ (14,2%). Số liệu điều tra SEANUTS năm 2011 tại 6 tỉnh thành cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin A tiền lâm sàng ở trẻ em tiểu học là 7,7% và khoảng một nửa số trẻ em tiểu học (48,9%) có tình trạng thiếu vitamin A giới hạn (retinol huyết thanh ≥0,7 và <1,05 nmol/L) [9]. Điều tra của Lê Văn Khoa năm 2015, trên 250 trẻ từ 6 - 9 tuổi tại huyện Cờ Đỏ, thành phố Cần Thơ, kết quả tỷ lệ thiếu vitamin A là 0,4%, trong đó trẻ từ 8 - 9 tuổi tỷ lệ thiếu vitamin A là 1,1% [83]. Điều tra của Trần Khánh Vân và cộng sự năm 2016, trên học sinh từ 7 - 10 tuổi có chỉ số thấp còi -3,0 SD < HAZ < -1,0 SD tại huyện Phú Bình tỉnh Thái Nguyên. Kết quả tỷ lệ thiếu vitamin A dao động từ 3,5% đến 5,5% [84]. Một nghiên cứu khác cũng tại huyện Phú Bình tỉnh Thái Nguyên năm 2017 của Hoàng Nguyễn Phương Linh và cộng sự, trên 716 trẻ từ 7 - 9 tuổi có Zscore chiều cao/tuổi < -1. Kết quả cho thấy nồng độ vitamin A huyết thanh trung bình là 1,15 ± 0,45 mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A tiền lâm sàng là 4,7% [85]. Tổng điều tra dinh dưỡng năm 2020 của Viện Dinh dưỡng cho thấy tỷ lệ thiếu thiếu vitamin A tiền lâm sàng trẻ em 5 - 9 tuổi là 4,9%, ở mức nhẹ về YNSKCĐ theo đánh giá của Tổ chức Y tế Thế giới [59].
1.2.1.5. Tình trạng thiếu vitamin D của trẻ gái 11 - 13 tuổi 
Trên thế giới có khoảng một tỷ người bị thiếu vitamin D ở hầu hết các nhóm tuổi. Thiếu vitamin D không chỉ quan sát thấy ở các nước Châu Âu ít nắng [86], [87], mà ngay tại các nước Châu Á, Châu Phi nhiều nắng, tỷ lệ thiếu vitamin D cũng rất phổ biến. Một nghiên cứu tại Ấn độ cho thấy 10,8% trẻ em lứa tuổi học đường có dấu hiệu thiếu vitamin D lâm sàng và khi đánh giá bằng xét nghiệm cho thấy 34,7% có nồng độ 25 OHD thấp [88]. Đánh giá tình trạng thiếu vitamin D ở học sinh 7 - 18 tuổi ở Tehran, Iran cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin D ở nhóm học sinh nữ là 53,6% cao hơn rất nhiều so với học sinh nam là 11,3% [89]. Nghiên cứu Abdullah Al-Taiar và cộng sự, đánh giá tình trạng thiếu vitamin D ở 1.416 trẻ vị thành niên từ 11 - 16 tuổi tại Kuwait. Kết quả tỷ lệ thiếu vitamin D là 81,21%, trong khi thiếu nặng là 39,48%, chỉ 3,60% trẻ vị thành niên được cung cấp đủ vitamin D. Tỷ lệ thiếu vitamin D ở trẻ gái cao hơn đáng kể so với trẻ trai 91,69% so với 70,32% [90]. Nghiên cứu của Zaida Herrador và cộng sự năm 2014, trên trẻ trong độ tuổi đi học tại Ethiopia, cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin D là 49% [82]. Nghiên cứu của Shiao Wei Quah tại Malaisia năm 2018 trên trẻ 15 tuổi cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin D ở trẻ gái là 47%, trung bình lượng vitamin D huyết thanh thấp 53 ± 15 nmol/L [91].
Việt Nam là một nước nhiệt đới nhưng tỷ lệ thiếu vitamin D khá cao, tỷ lệ thiếu vitamin D tại các khu vực thành thị cao hơn so với khu vực nông thôn. Tổng điều tra vi chất năm 2010 cho thấy tình trạng thiếu vitamin D còn rất phổ biến ở nhóm trẻ vị thành niên và nhóm đối tượng phụ nữ tuổi sinh đẻ, tỷ lệ thiếu vitamin D (25(OH)D < 30 nmol/L) và vitamin D thấp (25(OH)D trong khoảng 30 - 49,9 nmol/L) là 17% và 40% ở phụ nữ trong độ tuổi sinh đẻ và là 21% và 37% ở trẻ em. Nếu sử dụng ngưỡng là 75 nmol/L thì tỷ lệ thiếu vitamin D tương ứng là 90% ở cả phụ nữ và trẻ em. Bên cạnh đó điều tra cũng cho thấy mức tiêu thụ vitamin D và canxi của phụ nữ và trẻ em Việt Nam cũng mới chỉ đạt 1% và dưới 43% nhu cầu khuyến nghị [92]. Nghiên cứu của tác giả Lưu Thị Mỹ Thục và cộng sự, khi khảo sát các trẻ từ 6 - 11 tuổi đến khám tại bệnh viện nhi Trung Ương năm 2019, kết quả tỷ lệ thiếu vitamin D là 23,9%, trong đó trẻ nông thôn thiếu 17% và thành thị 36,4%, tỷ lệ thiếu vitamin D ở trẻ gái là 25,4%. Nghiên cứu cũng chỉ ra rằng, những trẻ hoạt động ngoài trời nhiều, uống sữa hàng ngày có tỷ lệ thiếu vitamin D thấp hơn nhóm còn lại (p < 0,01) [10]. Một nghiên cứu khác tại Đồng bằng sông Cửu long của tác giả Nguyễn Minh Phương năm 2017 ở học sinh từ 6 - 14 tuổi học tại các trường tiểu học, trung học cơ sở tại địa bàn quận, huyện trực thuộc thành phố Cần Thơ, cho thấy tỷ lệ thiếu Vitamin D ở nhóm trẻ gái bị SDDTC 17,2%, nhóm trẻ trai là 13,2%, tỷ lệ thiếu Vitamin D chung ở thành thị là 18%, ở nông thôn là 13,4% [11].
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1.2.2.1. Nguyên nhân trực tiếp
Nguyên nhân trực tiếp của SDD là thiếu ăn về số lượng hoặc chất lượng và mắc các bệnh nhiễm khuẩn
Do thiếu ăn: Các nghiên cứu cho thấy cả yếu tố thiếu dinh dưỡng và thừa dinh dưỡng đều có ảnh hưởng lên tuổi vị thành niên sớm theo những cách khác nhau, đồng thời năng lượng khẩu phần thấp cũng có thể là yếu tố nguy cơ đối với thiếu dinh dưỡng thể nhẹ cân ở học sinh [1], [2], [93]. Ngoài ra trẻ lứa tuổi vị thành niên sớm là giai đoạn quyết định sự phát triển tối đa tầm vóc, thể lực, trí tuệ là giai đoạn trẻ tích lũy dinh dưỡng cần thiết cho giai đoạn dậy thì. Bữa ăn của trẻ không chỉ là nguồn cung cấp năng lượng mà nó còn là nguồn cung cấp nhiều chất dinh dưỡng khác nhau để cơ thể phát triển. Điều tra khẩu phần của học sinh tại các trường tiểu học ở nông thôn và thành thị cho thấy năng lượng của trẻ từ 6 - 11 tuổi chỉ đáp ứng khoảng 70 - 85% nhu cầu năng lượng khuyến nghị [9].
	Nghiên cứu của Mrigen Kr.Deka và cộng sự về chế độ ăn uống và sự thiếu hụt dinh dưỡng ở thanh thiếu niên từ 10 - 19 tuổi, tại Ethiopia. Kết quả chỉ ra rằng, chế độ ăn uống của những trẻ này có xu hướng thiếu cả chất dinh dưỡng đa lượng và vi chất dinh dưỡng, có ảnh hưởng đáng kể đến sức khỏe. Những trẻ thuộc các gia đình có thu nhập thấp hơn và cha mẹ ít học hơn, có chế độ ăn uống có xu hướng nghèo nàn về trứng, sữa, thịt và trái cây, với lượng calo, protein, chất béo, sắt và vitamin A và C trung bình thấp hơn mức nhu cầu khuyến nghị (RDA) [94]. Nghiên cứu của tác giả Kelemu Fentie tại Ethiopia nhận thấy chế độ ăn, tần xuất ăn có mối liên quan đến tỷ lệ suy dinh dưỡng, những trẻ gái có chế độ ăn nghèo nàn về dinh dưỡng và tần xuất ăn 2 lần trên 1 ngày có nguy cơ thiếu máu cao gấp 3,14 lần so với trẻ được ăn 4 lần trên ngày [69]. Chế độ ăn rất quan trọng để cung cấp chất dinh dưỡng chủ yếu cho trẻ vị thành niên, ảnh hưởng trực tiếp đến sự phát triển của xương [1]. 
Ở Việt Nam, điều tra khẩu phần của trẻ từ 6 - 11 tuổi tại 6 tỉnh thành năm 2011 cho thấy khẩu phần năng lượng đạt khoảng 76% nhu cầu đề nghị, khẩu phần canxi ở nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 59% nhu cầu đề nghị và ở nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 45% nhu cầu đề nghị, khẩu phần sắt của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 68% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 54% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin A của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 54% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 43% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin C sau chế biến của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 61% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 49% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin D của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 18% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 13% nhu cầu đề nghị khuyến nghị [9].
Do bệnh lý: Trong thời kỳ trẻ gái từ 11 - 13 tuổi, mặc dù chức năng các bộ phận cơ thể đã tương đối hoàn thiện, nhưng chưa ý thức được việc tự chăm sóc sức khỏe, nên trẻ em thường có các đặc điểm bệnh lý như nhiễm giun sán, tiêu chảy, các bệnh đường hô hấp, mắt, răng miệng... Trẻ đã bắt đầu dậy thì và hình thành tâm lý giới tính nên hay mắc các chứng bệnh rối loạn tâm lý. Các rối loạn phát triển sinh dục cũng sẽ được biểu hiện rõ nhất trong thời kỳ này. Ở tuổi học đường, hệ xương còn nhiều mô sụn, xương sống, xương hông, xương chân, xương tay đang trong thời kỳ phát triển (thời kỳ cốt hóa) nên dễ bị cong vẹo, gẫy dập... tư thế ngồi học của trẻ còn chưa đúng, trẻ em thường phải ngồi học nhiều giờ liền, ít thời gian vận động, nên trẻ dễ bị cận thị, gù vẹo cột sống, suy nhược thần kinh [15], [95], [96].
Tiêu chảy và nhiễm trùng đường hô hấp cấp được xem là một trong 10 nguyên nhân gây tử vong hàng đầu cho trẻ 10 - 19 tuổi [97]. Bên cạnh đó, tình trạng nhiễm trùng và ký sinh trùng ở trẻ cũng là một yếu tố nguy cơ ảnh hưởng tới sự phát triển của trẻ. Nhiễm trùng làm giảm sự phát triển của cơ thể qua sự phá hủy các tuyến nhầy của dạ dày và đường ruột, đưa tới việc hấp thụ kém các chất dinh dưỡng cũng như là các vi chất dinh dưỡng. Thêm vào nếu nhiễm trùng sẽ làm cho trẻ giảm ngon miệng và ăn uống kém. Các nghiên cứu cho thấy có mối liên quan giữa nhiễm giun với tình trạng dinh dưỡng cũng như vi chất dinh dưỡng [88], [98]. Nhiễm ký sinh trùng đường ruột nhất là nhiễm giun đũa làm khả năng hấp thu vitamin A giảm ≥ 20% [99]. Nhiễm ký sinh trùng và viêm nhiễm ảnh hưởng tiêu cực đến hiệu quả của can thiệp vi chất cho trẻ học đường [100]. 
Đánh giá tình trạng thiếu máu và nhiễm ký sinh trùng đường ruột ở 400 học sinh từ 20 trường tiểu học ở nông thôn Việt Nam năm 2007, cho thấy tỷ lệ nhiễm ký sinh trùng đường ruột là 92% với tỷ lệ nhiễm giun tóc cao nhất (76%) và giun đũa (71%). Nghiên cứu cũng cho thấy nhóm trẻ nhiễm trùng giun tóc có nguy cơ  thiếu máu gấp hai lần trẻ không bị nhiễm giun [101].  Một nghiên cứu cắt ngang năm 2019, học sinh nông thôn ở Tây Bắc Ethiopia. Trong số 273 trẻ em đi học, 84 trẻ chiếm 30,8% bị nhiễm ít nhất một loài ký sinh trùng. Tỷ lệ nhiễm ký sinh trùng đường ruột cao hơn được ghi nhận ở trẻ em trai chiếm 38,9%, nhóm 6 - 10 tuổi chiếm 38,9%, trẻ em có móng tay dài là 36,4% và ở nhóm trẻ uống nước từ suối chiếm 56,1% [102]. Trẻ em gái vị thành niên có tiền sử bị ký sinh trùng đường ruột, có nguy cơ bị thiếu máu cao gấp 2,7 lần so với những trẻ không mắc bệnh [68].
Như vậy, với chế độ ăn thiếu cả về chất lẫn lượng cùng với tình trạng nhiễm khuẩn và ký sinh trùng cao dẫn đến thiếu máu, kẽm, canxi... ảnh hưởng nghiêm trọng đến việc phát triển chiều cao, cân nặng và khả năng học tập của trẻ. Vì vậy, muốn giải quyết được vấn đề tầm vóc, thể lực cho thế hệ tương lai, chúng ta cần cải thiện chế độ dinh dưỡng hợp lý, bên cạnh đó thể dục thể thao và chăm sóc sức khỏe tốt sẽ tạo thành một sức mạnh tổng lực để nâng cao tầm vóc của trẻ.
1.2.2.2. Nguyên nhân sâu xa (tiềm tàng)
Điều kiện kinh tế gia đình: Nhiều nghiên cứu kết luận, tình trạng dinh dưỡng trẻ gái từ 10 - 16 tuổi bị ảnh hưởng bởi điều kiện kinh tế gia đình. Trẻ gái vị thành niên tại Ethiopia sống trong gia đình có thu nhập hộ gia đình trung bình dưới 500 ETB có nguy cơ mắc bệnh thiếu máu cao gấp 10 lần và từ 501 ETB đến 1000 ETB có nguy cơ mắc bệnh thiếu máu cao gấp 6 lần. Trẻ em gái vị thành niên đi học có quy mô gia đình >5 người có nguy cơ bị thiếu máu cao hơn 3,2 lần so với trẻ em gái vị thành niên đi học có quy mô gia đình <5 người [68], [65].
	Nghiên cứu cắt ngang của Mrigen Kr.Deka và cộng sự về Chế độ ăn uống và sự thiếu hụt dinh dưỡng ở thanh thiếu niên từ 10 - 19 tuổi tại Ethiopia. Kết quả trẻ gái nhẹ cân chiếm 46,0%, những trẻ em gái thuộc các gia đình có thu nhập thấp hơn và cha mẹ ít học hơn có chế độ ăn uống có xu hướng nghèo nàn về trứng, sữa, thịt và trái cây, với lượng protein, chất béo và riboflavin thấp hơn [94]. Một cuộc khảo sát cắt ngang được thực hiện trên 2.160 trẻ, từ 12 - 18 tuổi ở Indonesia năm 2017, của Masumi Maehara và các cộng sự cho thấy, tỷ lệ SDDTC của nhóm trẻ gái là 25% và SDDGC là 5%. Kết quả cũng cho thấy tình trạng kinh tế và nguồn an ninh lương thực không đảm bảo liên quan đến SDDTC (p < 0,05) [103]. Một nghiên cứu cắt ngang của Trương Quang Đạt và cộng sự, xác định tỷ lệ suy dinh dưỡng dựa trên nhân trắc học ở học sinh tiểu học tỉnh Bình Định, Việt Nam năm 2016, cho thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ suy dinh dưỡng ở 3 vùng kinh tế  xã hội ở Bình Định, trong đó tỷ lệ suy dinh dưỡng cao nhất ở miền núi và trung du. Tỷ lệ SDDTC của trẻ em trong độ tuổi đi học là 12,5% ở miền núi và Trung du và 2,34% ở khu vực Thành thị [62].
Chế độ dinh dưỡng, tình trạng nuôi dưỡng: Trong số những yếu tố môi trường có ảnh hưởng đến sự tăng trưởng và tầm vóc của độ tuổi vị thành niên sớm, yếu tố dinh dưỡng luôn được đánh giá là yếu tố quan trọng hàng đầu [104]. Nhận thức của người chăm sóc và tình trạng gia đình cũng liên quan đến tình trạng dinh dưỡng của trẻ. Một nghiên cứu Choi HJ và cộng sự điều tra mối quan hệ giữa các yếu tố bao gồm nhận thức của bà mẹ và chế độ ăn uống, nguy cơ thiếu máu và nguy cơ thiếu sắt của 717 trẻ 10 tuổi tại các trường tiểu học Hàn Quốc. Nghiên cứu cho thấy rằng những bà mẹ có trình độ học vấn cao hơn thì con thường tiêu thụ những thực phẩm nhiều protein ( p < 0,001), sắt ( p = 0,001) từ các nguồn động vật và ít ăn những đồ ăn uống không lành mạnh (ví dụ như uống đồ uống có ga và ăn mì gói). Do đó trẻ của những bà mẹ có trình độ học vấn cao hơn có tỷ lệ thiếu máu và thiếu sắt thấp hơn so với bà mẹ có trình độ học vấn thấp (p < 0,05) [105]. 
	Lối sống, chế độ nghỉ ngơi tập luyện: Yếu tố ảnh hưởng đến tăng trưởng là giấc ngủ, giấc ngủ trong giai đoạn tăng trưởng dài hơn so với giấc ngủ trong giai đoạn trưởng thanh. Trẻ trong độ tuổi vị thành niên sớm thì cần ngủ trung bình 8,5 giờ đến 10 giờ/ngày đêm, trong đó giấc ngủ đêm liên tục ít nhất 7 giờ [106]. Giấc ngủ giúp làm giảm nguy cơ béo phì và tỷ lệ mỡ cơ thể cũng như hầu hết các chuyển hóa liên quan đến chất béo, thông qua đó giảm nguy cơ trên sự phát triển tầm vóc do thừa dinh dưỡng [107]. Nghiên cứu của Tăng Hồng Kim và cộng sự năm 2013 cho thấy, tình trạng dinh dưỡng học sinh trung học cơ sở bị ảnh hưởng bởi các yếu tố như thời gian xem ti vi, chơi game trên 3 giờ/ngày, khó tiếp cận với trung tâm tập luyện thể thao [108].
Các nghiên cứu cho kết quả tập thể thao tích cực trong độ tuổi dậy thì có thể giúp tăng mật độ xương tăng đáng kể ở trẻ từ 4 - 12 tuổi [109]. Tập thể dục và lối sống lành mạnh có thể giúp thanh thiếu niên tăng tối đa khối lượng xương trước khi hoàn thiện quá trình phát triển xương [29]. Tuy vậy cũng có nhiều nghiên cứu đặc biệt trong thể thao chuyên nghiệp, tập luyện nặng có thể có tác động ngược lại, theo khuyến cáo của WHO, các vận động phù hợp nhất trong nhóm thanh thiếu niên 5 - 17 tuổi là vận động 60 phút mỗi ngày hoặc nhiều hơn ở cường độ từ mức trung bình đến mạnh. Để tăng sức mạnh của cơ và sự tăng trưởng của xương, nên kết hợp các hình thức vận động ngoài trời với các bài tập cường độ mạnh ít nhất 3 lần mỗi ngày [110].
Các yếu tố khác: Di truyền là yếu tố ảnh hưởng tiềm năng đến tầm vóc trưởng thành. Để tách rời các yếu tố ảnh hưởng từ môi trường lên sự phát triển của chiều cao, nghiên cứu đã cho thấy kết quả thuyết phục về ảnh hưởng của di truyền lên tiềm năng và tầm vóc lúc trưởng thành của một cá thể [111]. Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra rằng những nhân tố chính ảnh hưởng đến tầm vóc, thể lực con người bao gồm dinh dưỡng, di truyền, thể dục thể thao và các yếu tố môi trường. Chiều cao của cha mẹ có ảnh hưởng trực tiếp đến tiềm năng tăng trưởng của trẻ, đặc biệt là về chiều cao, một đứa trẻ thấp bé có bố mẹ cũng thấp bé thì có khả năng là do ảnh hưởng của gene. Các tính toán phức tạp có thể được thực hiện để dự đoán chiều cao của trẻ dựa vào chiều cao của cha mẹ chúng [112]. Kết quả phân tích hồi quy đa biến logistic của một nghiên cứu về các yếu tố có liên quan đến SDD thấp còi của trẻ dưới 2 tuổi tại vùng núi phía Bắc và Tây Nguyên cũng cho thấy bố mẹ có chiều cao thấp (chiều cao của mẹ dưới 145 cm và chiều cao của bố dưới 155 cm) là một yếu tố nguy cơ của SDD thấp còi ở con [113].
Tuy nhiên, theo phân tích của các chuyên gia về dinh dưỡng, người Việt Nam thấp bé, yếu thể lực không hoàn toàn do di truyền. Bằng chứng là việc theo dõi các trẻ em có cha mẹ là người Việt sinh trưởng và lớn lên tại châu Âu, khi trưởng thành đều đạt chiều cao tương đương với người ở nước sở tại. Điều này cho thấy chiều cao không hoàn toàn do gen mà còn phụ thuộc vào nhiều yếu tố như dinh dưỡng, môi trường, vận động... Thiếu dinh dưỡng năng lượng protein được xem là nguyên nhân quan trọng hàng đầu của thấp còi [15].
1.2.2.3. Nguyên nhân gốc rễ (cơ bản)
Nguyên nhân gốc rễ dẫn đến SDD đó là kiến trúc thượng tầng, chế độ xã hội, chính sách, tiềm năng của mỗi quốc gia. Cấu trúc chính trị - xã hội - kinh tế, môi trường sống, các điều kiện văn hóa - xã hội là những yếu tố ảnh hưởng đến SDD ở tầm vĩ mô.
Trong quá trình phát triển kinh tế hiện nay của các nước phát triển, khoảng cách giàu nghèo ngày càng gia tăng tác động đến xã hội ngày càng sâu sắc; đặc biệt là khủng hoảng kinh tế toàn cầu trong thời gian này làm cho việc đảm bảo an ninh lương thực ở các nước đang phát triển ngày càng trở nên khó khăn [114], [115].
[bookmark: _Toc60837264][bookmark: _Toc88377206]1.3. Các nghiên cứu can thiệp bổ sung vi chất dinh dưỡng liên quan đến trẻ gái 11 - 13 tuổi
Từ lâu, việc bổ sung vi chất dinh dưỡng nhằm phòng chống tình trạng thiếu vi chất dinh dưỡng cho bà mẹ và trẻ em, đã được xem là một trong các giải pháp quan trọng để cải thiện tình trạng dinh dưỡng và nâng cao tầm vóc cho trẻ em Việt Nam. Việc bổ sung thường bắt đầu từ rất sớm, từ khi mang thai và ở giai đoạn trẻ nhỏ để góp phần hạn chế SDDTC gây ảnh hưởng đến sự phát triển chiều cao của trẻ trong những giai đoạn tiếp theo. Hiện nay, tập trung giải quyết thấp còi ở học sinh vị thành niên sớm, giúp cải thiện chiều cao người trưởng thành trong tương lai vì đây là giai đoạn trẻ phát triển chiều cao mạnh. Qua một số nghiên cứu cho thấy, nếu giáo dục và can thiệp kịp thời giúp cải thiện tình trạng dinh dưỡng của trẻ gái ở giai đoạn này [95], [116]. Nếu quan điểm trước đây cho rằng chỉ có thể can thiệp tình trạng SDDTC tốt nhất vào giai đoạn bào thai và dưới 5 tuổi, thì nay các nghiên cứu đã chứng minh có sự tăng trưởng bù nếu can thiệp đúng cách, ở giai đoạn vị thành niên sớm [117]. 
[bookmark: _Toc60837265][bookmark: _Toc88377207]1.3.1. Các nghiên cứu can thiệp bổ sung vi chất dinh dưỡng trên thế giới
Nghiên cứu thử nghiệm mù đôi ngẫu nhiên, có đối chứng với giả dược của tác giả SM Ziauddin Hyder và cộng sự năm 2006, sử dụng đồ uống tăng cường đa vi chất dinh dưỡng (như sắt 7,0 mg; vitamin A 389 IU; kẽm, 7,5 mg và 8 loại vitamin khoáng chất khác) đến tình trạng hemoglobin, sắt và vitamin A và nhân trắc ở trẻ gái vị thành niên vùng nông thôn Bangladesh trong 6 tháng. Mỗi học sinh nhận được 200 mL nước giải khát có tăng cường hoặc không tăng cường vi chất mỗi ngày, 6 ngày/tuần. Kết quả, sau 6 tháng, cân nặng nhóm can thiệp tăng 2,09 ± 1,21 kg; nhóm chứng tăng 1,62 ± 1,17 kg; chiều cao tăng 2,18 ± 1,09 cm; 2,04 ± 1,11 cm; BMI tăng 0,61 ± 0,57 kg/m2; tăng 0,41 ± 0,56 kg/m2. Nồng độ Hb nhóm can thiệp tăng 3,6 ± 10,8 g/L, tỷ lệ thiếu máu giảm 13,3%; nhóm chứng giảm 0,23 ± 9,6 g/L tỷ lệ thiếu máu tăng từ 1,7%. Nồng độ ferritin nhóm can thiệp tăng 12,5 (2,00; 28,00) μg/L, tỷ lệ thiếu sắt giảm 23,9%%; nhóm chứng tăng 3,00 (−6,00; 15,00) μg/L, tỷ lệ thiếu sắt giảm 5,5%. Nồng độ vitamin A nhóm can thiệp tăng 0,29 (0,72; 0,51) mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A giảm 10,0%; nhóm chứng tăng 0,070 (−0,11; 0,24) mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A giảm 4,0%. Nồng độ kẽm nhóm can thiệp tăng 3,87 (0,65; 7,54) mmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm 35,5%; nhóm chứng tăng 2,84 (0,026; 6,70) mmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm 27,4%. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về trung bình và tỷ lệ ở chỉ số cân nặng, BMI, Hb, ferritin, vitamin A (p < 0,01). Nhóm tác giả nhận định mặc dù tỷ lệ thiếu kẽm cao ở thời điểm bắt đầu nghiên cứu, nhưng sau 6 tháng can thiệp tỷ lệ thiếu kẽm đã giảm đáng kể. Tuy nhiên tỷ lệ kẽm không có sự khác biệt sau 6 tháng can thiệp, có thể do liều lượng kẽm bổ sung quá thấp hoặc do sự tương tác có thể xảy ra giữa sắt và kẽm đối với sự hấp thụ có thể sắt ức chế sự hấp thụ kẽm và ngược lại [75].
Một thử nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi có đối chứng được thực hiện từ tháng 1/2006 đến tháng 3/2007 của tác giả Faruk Ahmed và cộng sự, trên trẻ gái bị thiếu máu từ 11 - 17 tuổi tại các vùng nông thôn ở Bangladesh. Can thiệp chia thành 3 nhóm, nhóm sử dụng viên sắt 60 mg và axit folic 400 μg gọi tắt là nhóm IFA; nhóm sử dụng viên vi chất bao gồm axit folic 400 μg, sắt 30 mg, kẽm 15 mg, Retinyl 800 μg và 11 loại vi khoáng chất khác gọi tắt là nhóm UNIMMAP (The United Nations International Multiple Micronutrient Preparation), nhóm sử dụng viên tăng cường gấp đôi nhóm UNIMMAP (ngoại trừ axit folic là giống liều lượng) gọi tắt là nhóm MMN (Multiple Micronutrient). Nhóm IFA và MMN uống một tuần một lần, nhóm UNIMMAP uống 1 tuần 2 lần, đánh giá sau 26 tuần và 52 tuần can thiệp. Kết quả sau 26 tuần nồng độ hemoglobin nhóm IFA tăng 8,0 ± 8,2 g/L; nhóm MMN tăng 8,8 ± 9,6 g/L; nhóm UNIMMAP tăng 8,6 ± 8,2 g/L; sau 52 tuần tăng lần lượt là 10,2 ± 9,9 g/L; 9,3 ± 8,4 g/L; 9,8 ± 9,1 g/L. Tỷ lệ thiếu máu, sau 26 tuần giảm còn 46,0%; 40,0%; 36,7%; sau 52 tuần giảm còn 33,8%; 34,3%; 31,7%. Nồng độ ferritin sau 26 tuần can thiệp tăng lần lượt các nhóm là 24,2 ± 18,8 μg/L; 19,7 ± 14,7 μg/L; 15,4 ± 15,3 μg/L; sau 52 tuần tăng 29,7 ± 21,4 μg/L;  26,6 ± 20,6 μg/L; 17,2 ± 17,1 μg/L. Tỷ lệ thiếu sắt giảm nhiều ở các nhóm sau 26 tuần can thiệp và giảm chậm hơn từ tuần thứ 26 đến tuần thứ 52. Hiệu quả nồng độ vitamin A sau 26 tuần can thiệp các nhóm lần lượt là - 0,03 ± 0,25 μmol/L; 0,21 ± 0,26 μmol/L; 0,10 ± 0,33 μmol/L; sau 52 tuần là 0,06 ± 0,21 μmol/L; 0,28 ± 0,29 μmol/L; 0,21 ± 0,27 μmol/L. Tỷ lệ thiếu vitamin A giảm nhiều ở nhóm MMN và nhóm UNIMMAP sau 26 tuần và 52 tuần can thiệp. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về thay đổi nồng độ vitamin A và tỷ lệ thiếu vitamin A ở nhóm MMN và nhóm UNIMMAP so với nhóm IFA ( p<0,05), lý do 2 nhóm này được bổ sung liều vitamin A tăng cường (Retinyl palmitate, 800 μg và 1600 μg) còn nhóm IFA chỉ bổ sung sắt và axit folic. Sự khác biệt không có ý nghĩa ở nồng độ hemoglobin và ferritin cũng như tỷ lệ thiếu máu và thiếu sắt ở 3 nhóm sau 26 tuần và 52 tuần can thiệp [118].
Nghiên cứu thử nghiệm can thiệp mù đôi có nhóm chứng, kéo dài 10 tuần tại Ấn Độ trên 180 trẻ gái khỏe mạnh từ 10 - 16 tuổi, nghiên cứu chia ngẫu nhiên thành 3 nhóm, mỗi nhóm 60 người: Nhóm ăn bổ sung thực phẩm giàu kẽm, nhóm uống viên kẽm ayurvedic và nhóm đối chứng. Bổ sung được thực hiện vào mỗi ngày đi học (6 ngày/tuần) trong 10 tuần. Kết quả nhóm ăn bổ sung thực phẩm giàu kẽm có sự gia tăng đáng kể kẽm huyết tương (68,7%), nồng độ sắt (45%) và protein huyết tương (20%) (p < 0,01). Ở nhóm uống viên kẽm ayurvedic nồng độ kẽm huyết tương tăng 20%, protenin huyết tương và sắt tăng 17% (p < 0,01). Ở nhóm chứng, sự thay đổi trung bình trong khẩu phần năng lượng protein, sắt và kẽm theo thứ tự từ 0,87% đến 6%, không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). Mức tăng kẽm huyết thanh ở nhóm ăn bổ sung thực phẩm giàu kẽm cao hơn 61,3% so với ban đầu và cao hơn 9,9% so với nhóm uống viên kẽm ayurvedic (p < 0,01), trong khi kẽm huyết thanh giảm ở nhóm chứng (−2,2%) so với ban đầu (p > 0,1). Hemoglobin cho thấy không thay đổi ở cả 3 nhóm (p > 0,1) [119].
Nghiên cứu năm 2011, trong một thử nghiệm mù đôi, có đối chứng với giả dược của Troesch B và cộng sự, được thực hiện từ tháng 4 năm 2009 đến tháng 11 năm 2009 trên học sinh tiểu học ở Nam Phi. Nhóm can thiệp sử dụng cháo trộn với bột tăng cường vi chất và nhóm chứng sử dụng cháo thường vào mỗi bữa sáng, tất cả trẻ em đều được ăn một bát cháo trọng lượng 250 hàng ngày với 5 ngày/tuần. Bột tăng cường vi chất được trộn 80 g retinyl, 500 mg sắt, 500 mg kẽm và 17 vi khoáng chất trong 1 ký bột, ngay trước khi ăn nhóm can thiệp được tăng cường thêm 5 g bột tăng cường vi chất vào cháo, thời gian can thiệp trong 23 tuần. Kết quả sau thời gian can thiệp, hàm lượng kẽm huyết thanh cải thiện so với ban đầu ở nhóm can thiệp, nhưng không có sự khác biệt với nhóm chứng, đồng thời cho thấy hiệu quả cải thiện tỷ lệ thiếu kẽm so với nhóm chứng (p< 0,05) và nhóm được bổ sung bột đa vi chất có chỉ số Z score cân nặng/tuổi tăng cao hơn so với nhóm chứng (p< 0,05) [120].
Nghiên cứu can thiệp thử nghiệm mù đôi, ngẫu nhiên, có đối chứng của tác giả Pinkaew S, tiến hành tại miền nam Thái Lan năm 2013. Trên học sinh từ 7 - 12 tuổi có nồng độ kẽm huyết thanh thấp, sử dụng gạo tăng cường vi chất (10 mg sắt, 9 mg kẽm, 890 µg retinol) trong vòng 5 tháng. Toàn bộ trẻ thiếu kẽm phân ngẫu nhiên thành 2 nhóm, đảm bảo tính tương đồng theo tình trạng kẽm, nhóm can thiệp được ăn gạo ép bổ sung kẽm, sắt và vitamin A (n = 101) và nhóm chứng ăn gạo thường (n = 102), trẻ sẽ được ăn gạo tăng cường tại trường học, 5 ngày trong tuần. Kết quả sau can thiệp, nồng độ kẽm trung bình tại nhóm can thiệp tăng từ 9,4 ± 0,6 μmol/L lên 11,1 ± 1,3 μmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm còn 29%; nhóm chứng tăng 9,4 ± 0,6 μmol/L lên 10,6 ± 1,4 μmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm còn 39%. Nồng độ vitamin A nhóm can thiệp tăng 1,01 (0,61; 2,52) μmol/L lên 1,09 (0,67; 1,83) μmol/L, nhóm chứng không tăng. Nồng độ hemoglobin nhóm can thiệp giảm 127 (80, 141) g/L xuống 125 (102; 147) g/L; nhóm chứng giảm từ 126 (99; 152) g/L xuống 124 (103; 149) g/L. Nồng độ ferritin nhóm can thiệp tăng 36,6 ± 25,7 mg/L lên 37,1 ± 17,9 mg/L, nhóm chứng không tăng. Kết quả cho thấy, nồng độ kẽm tăng nhiều hơn trong nhóm can thiệp (p < 0,05). Gạo ép đùn có bổ sung 3 loại vi chất sắt, kẽm và vitamin A có thể sử dụng để cải thiện tình trạng kẽm ở trẻ học đường [81].
Nghiên cứu năm 2013, đáng giá cải thiện nồng độ hemoglobin và ferritin, thử nghiệm mù đôi, có đối chứng của Sitti Patimah và các cộng sự, trên trẻ gái vị thành niên từ 15 - 18 tuổi bị thiếu máu và nguy cơ thiếu máu. Nhóm can thiệp gọi tắt là MMN sử dụng viên đa vi chất chứa vitamin A 800 µg, vitamin D 200 IU, kẽm 15 mg sắt 30 mg và 11 vi khoáng chất khác dựa trên khuyến nghị của UNICEF/WHO cho trẻ gái vị thành niên. Nhóm chứng sử dụng viên chứa sắt (60 mg) axit folic (250 µg) gọi tắt là IFA. Trẻ uống hai viên mỗi tuần, trong 26 tuần can thiệp. Kết quả sau 6 tháng nồng độ hemoglobin của nhóm IFA tăng 0,61±0,98 g/L, tỷ lệ thiếu máu giảm 25,9%; nhóm MMN tăng 0,73 ± 1,1 g/L, tỷ lệ thiếu máu giảm 17,9%. Nồng độ ferritin nhóm IFA tăng 8,31 ± 31,8 mg/L, tỷ lệ thiếu sắt giảm 11,1%; nhóm MMN tăng 2,03 ± 23,2 mg/L, tỷ lệ thiếu sắt giảm 7,1% so với thời điểm trước can thiệp. Kết quả không nhìn nhận thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa hai nhóm sau 6 tháng can thiệp. Như vậy bổ sung viên đa vi chất chứa 15 thành phần vi khoáng chất, dựa trên khuyến nghị của UNICEF/WHO, hai lần mỗi tuần trong 26 tuần không hiệu quả hơn viên sắt - axit folic trong việc cải thiện tình trạng thiếu máu và thiếu sắt. Nghiên cứu cũng khuyến nghị cần bổ sung viên đa vi chất MMN lên 1 tuần uống 3 viên để giảm tỷ lệ thiếu máu và thiếu sắt của trẻ gái vị thành niên [121].
Một nghiên cứu tại vùng nông thôn Ấn Độ năm 2017, nghiên cứu thử nghiệm can thiệp cộng đồng ngẫu nhiên, mù đôi có nhóm đối chứng. Bổ sung vitamin D và canxi (1000 IU + 500 µg) hằng ngày cho trẻ từ 6 - 12 tuổi để đánh giá tình trạng cải thiện vitamin D trong 6 tháng. Kết quả sau 6 tháng nồng độ vitamin D huyết thanh trung bình nhóm can thiệp tăng 20,1 nmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin D giảm 21% so với thời điểm ban đầu ( p < 0,05). Do đó việc bổ sung hàng ngày với 1000 IU vitamin D cùng với 500 µg canxi đã giúp cải thiện nồng độ vitamin D trong huyết thanh lên đáng kể [122].
Nghiên cứu thử nghiệm cộng đồng ngẫu nhiên có nhóm chứng của Yoseph Halala Handiso và các cộng sự năm 2019, trên đối tượng trẻ gái từ 10 - 19 tuổi. Nhóm can thiệp sử dụng viên chứa sắt (60 mg) axit folic (0,4 mg) gọi tắt là WIFAS, nhóm chứng sử dụng viên giả dược, một tuần uống một viên trong 3 tháng. Kết quả nồng độ hemoglobin nhóm can thiệp tăng 12,0 g/L nhóm chứng tăng từ 1,0 g/L; ferritin huyết thanh nhóm can thiệp tăng 39,3 µg/L (0,039mg/L); nhóm chứng tăng 2,0 µg/L; tỷ lệ thiếu sắt nhóm can thiệp giảm từ 5% xuống 0%; nhóm chứng từ 3% tăng lên 4%. Như vậy sau 3 tháng sử dụng viên sắt - axit folic đã cho thấy có sự khác biệt nồng độ hemoglobin và ferritin huyết thanh giữa hai nhóm can thiệp (p < 0,05). Nghiên cứu cho thấy có thể mở rộng việc sử dụng viên sắt - axit folic cho nhóm tuổi vị thành niên mà bấy lâu này chỉ sử dụng cho đối tượng phụ nữ tuổi sinh đẻ [123]. 
Nghiên cứu của Reem Al Khalifah và cộng sự năm 2020, phân tích 2229 bài báo trên tạp chí Medline, Embase, Global Health và Cochrane (CENTRAL) đối với trẻ từ 1 - 18 tuổi, kết quả bổ sung thực phẩm giàu vitamin D cho thấy sự khác biệt trung bình giữa các nhóm là 15,51nmol/L (95% CI 6,28, 24,74), khi điều chỉnh nồng độ 25(OH)D thì sự thiếu hụt vitamin D giảm 0,53 lần (95% CI 0,41 - 0,69), tăng chỉ số IQ lến 1,22 lần (CI 95% 0,65 - 1,79). Tăng cường thực phẩm giàu vitamin D là một cách hiệu quả để cải thiện nồng độ vitamin D, nhằm ngăn ngừa thiếu hụt vitamin D và cải thiện mức IQ, duy trì nồng độ canxi và phospho trong máu bình thường liên quan đến sự khoáng hóa xương [45].
[bookmark: _Toc60837266][bookmark: _Toc88377208]1.3.2. Các nghiên cứu can thiệp bổ sung vi chất dinh dưỡng ở Việt Nam
Từ lâu, việc bổ sung vi chất dinh dưỡng, nhằm phòng chống tình trạng thiếu vi chất dinh dưỡng cho bà mẹ và trẻ em, đã được xem là một trong các giải pháp quan trọng, để cải thiện tình trạng dinh dưỡng và nâng cao tầm vóc cho trẻ em Việt Nam. Việc bổ sung thường bắt đầu từ rất sớm, từ khi mang thai và ở giai đoạn trẻ nhỏ, để góp phần hạn chế SDD thấp còi gây ảnh hưởng đến sự phát triển chiều cao của trẻ trong những giai đoạn tiếp theo. Hiện nay, tập trung giải quyết thấp còi ở học sinh, đặc biệt các trẻ em gái thời kỳ vị thành niên sớm, vì lứa tuổi này phát triển với tốc độ rất nhanh cả về chiều cao và cân nặng, các biến đổi về tâm, sinh lý, nội tiết, sinh dục...Vì vậy, cần cải thiện chế độ dinh dưỡng hợp lý cho trẻ trong độ tuổi vị thành niên sớm đặc biệt là các trẻ gái, để giúp cơ thể trẻ hoàn thiện và phát triển trước khi làm mẹ, góp phần giải quyết được vấn đề tầm vóc, thể lực cho thế hệ tương lai [2], [124]. Qua một số nghiên cứu cho thấy, nếu giáo dục và can thiệp kịp thời sẽ giúp cải thiện tình trạng dinh dưỡng của học sinh ở giai đoạn này. 
Nghiên cứu của Đỗ Thị Kim Liên và cộng sự năm 2006, nghiên cứu thử nghiệm can thiệp cộng đồng ngẫu nhiên có nhóm đối chứng. Đánh giá hiệu quả của sữa và sữa bổ sung đa vi chất, thực hiện trong 06 tháng, trên 450 trẻ 7 - 8 tuổi tại 3 trường tiểu học thuộc huyện Yên Phong - Bắc Ninh. Chia thành 3 nhóm nghiên cứu: Nhóm bổ sung sữa đa vi chất, nhóm bổ sung sữa bình thường và nhóm chứng. Hàng ngày 2 nhóm can thiệp mỗi trẻ được bổ sung 02 hộp sữa. Kết quả sau 6 tháng bổ sung sữa đa vi chất và sữa thường, trẻ ở 2 nhóm can thiệp tăng cân nặng và chiều cao và có chỉ số WAZ, HAZ tăng cao một cách có ý nghĩa. Tỷ lệ SDDTC và SDDGC giảm có ý nghĩa ở nhóm bổ sung sữa đa vi chất và nhóm bổ sung sữa bình thường, nhưng không giảm ở nhóm chứng. Trẻ ở 2 nhóm can thiệp có mức tăng nồng độ hemoglobin, ferritin huyết thanh, kẽm huyết thanh và vitamin A huyết thanh cao hơn, tỷ lệ thiếu máu, thiếu sắt đã giảm rõ rệt ở các nhóm can thiệp (p < 0,05). Tình trạng thiếu vitamin A và thiếu kẽm giảm nhiều nhất ở nhóm bổ sung sữa đa vi chất, tiếp theo là sữa thường và thấp nhất ở nhóm chứng [95].  
Nghiên cứu của Trần Thúy Nga năm 2008, một thử nghiệm ngẫu nhiên, mù đôi, có đối chứng với giả dược. Đánh giá hiệu quả can thiệp bằng bánh bích quy bổ sung đa vi chất trên trẻ bị thiếu máu và thiếu vi chất của học sinh tiểu học vùng nông thôn Việt Nam. 510 trẻ từ 6 - 8 tuổi, chia ngẫu nhiên thành hai nhóm, mù đôi, có nhóm chứng. Tất cả trẻ được uống thuốc tẩy giun Albendazole (400mg). Nhóm chứng sử dụng bánh quy không bổ sung vi chất, nhóm can thiệp sử dụng bánh quy bổ sung sắt 6mg, kẽm 5,6mg, I ốt 35 mg và vitamin A 300 mg retanol, cho 5 ngày một tuần, trong 4 tháng. Kết quả sau 4 tháng tăng cường đa vi chất, làm tăng nồng độ hemoglobin (11,87 g/L; 95% CI: 0,78 - 2,96), ferritin (17,5 mg/L; 95% CI: 2,8 - 12,6), sắt (10,56 mg/Kg; 95% CI: 0,29 - 0,84), kẽm (10,61 mmol/L; 95% CI: 0,26 - 0,95), vitamin A huyết thanh (10,04 mmol/L; 95% CI: 0,001 - 0,08) và Iốt (122,49 mmol/L; 95% CI: 7,68 - 37,31). Tăng cường thực phẩm bổ sung đa vi chất bằng bánh quy, làm giảm nguy cơ thiếu máu, thiếu sắt, thiếu Iốt [125].
Một nghiên cứu khác của Nguyễn Xuân Ninh và cộng sự năm 2014, sử dụng bánh bích quy có bổ sung ergosterol giàu vitamin D2 cho học sinh tiểu học, trẻ được chia làm 2 nhóm: nhóm can thiệp sử dụng bánh được bổ sung thêm 400UI vitamin D2 và 300mg CaCO3, nhóm chứng được sử dụng bánh bổ sung thêm 300mg CaCO3. Kết quả cho thấy, sau 4 tháng can thiệp, nhóm bổ sung vitamin D2 đã có sự cải thiện rõ ràng nồng độ 25(OH)D trong máu và giảm có ý nghĩa tỷ lệ thiếu vitamin D huyết thanh so với nhóm chứng. Tuy nhiên bổ sung vitamin D2 thời gian 4 tháng chưa đủ dài để có sự cải thiện rõ rệt chiều cao của học sinh [126].
Nghiên cứu của Lê Văn Giang năm 2014, thử nghiệm thực địa được thiết kế theo mô hình ngẫu nhiên theo cụm, mù đơn, có nhóm đối chứng, đánh giá hiệu quả bổ sung sắt phối hợp với selen đến tình trạng dinh dưỡng và thiếu máu ở học sinh tiểu học 7 - 10 tuổi tại Phổ Yên, tỉnh Thái Nguyên. Nghiên cứu chia thành 4 nhóm: Nhóm bổ sung sắt, bổ sung 10 mg sắt nguyên tố dạng FeNaEDTA/ngày; Nhóm bổ sung selen, bổ sung 40 µg selen nguyên tố dạng selenomethionine/ngày; Nhóm bổ sung sắt - selen, bổ sung 10 mg sắt và 40 µg selen/ngày; Nhóm chứng sử dụng viên giả dược không chứa sắt và selen, trẻ uống 5 ngày/tuần trong 6 tháng. Kết quả sau 6 tháng can thiệp chỉ số cân nặng tăng lần lượt theo các nhóm là 0,77 ± 0,49 kg, 0,93 ± 0,78 kg, 0,84 ± 0,59 kg và nhóm chứng tăng 0,9 ± 0,7 kg; chiều cao tăng lần lượt theo các nhóm là 2,84 ± 0,97 cm, 2,77 ± 0,81 cm, 2,92 ± 0,87 cm và nhóm chứng tăng 2,46 ± 0,78; chỉ số thấp còi tăng ở các nhóm bổ sung lần lượt là 0,04 ± 0,17 , 0,03 ± 0,14, 0,05 ± 0,15 và giảm ở nhóm chứng 0,03 ± 0,13; BMI giảm lần lượt các nhóm 0,21 ± 0,29, 0,13 ± 0,38, 0,21 ± 0,31 và nhóm chứng giảm 0,12 ± 0,32. Sau 6 tháng sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở hai nhóm bồ sung sắt - selen với nhóm chứng (p<0,05). Tỷ lệ thấp còi giảm 4,1% ở nhóm bổ sung kết hợp sắt - selen có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng (p < 0,01). Tỷ lệ thiếu máu thiếu selen ở các nhóm can thiệp đều làm giảm, tỷ lệ thiếu sắt chỉ có nhóm bổ sung sắt giảm có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng (p < 0,001) [127].
Nghiên cứu của Lê Văn Khoa năm 2015 là nghiên cứu can thiệp cộng đồng có nhóm đối chứng, mù đôi và đánh giá trước - sau can thiệp. Đánh giá hiệu quả của bổ sung bánh được tăng cường vi chất đến tình trạng dinh dưỡng, vi chất và trí tuệ ở trẻ 6 - 9 tuổi ở học sinh của 2 trường tiểu học tại huyện Cờ Đỏ, thành phố Cần Thơ. Nghiên cứu chia thành 3 nhóm: nhóm ăn bánh Goodi có tên Dolphin có bổ sung 5µg vitamin A, 50µg vitamin D3, 5mg kẽm, 5µg Iod, 22mg canxi; nhóm ăn bánh Goodi có tên Turtle không bổ sung vi chất và nhóm không ăn bánh. Kết quả sau 6 tháng can thiệp cân nặng trung bình, chiều cao trung bình, BAZ trung bình, HAZ trung bình, tăng nhiều hơn có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp so với nhóm chứng (p < 0,05). Sự thay đổi về nồng độ vitamin D trung bình tăng nhiều hơn có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp so với nhóm chứng (p < 0,05). Các chỉ số hiệu quả can thiệp (ARR, NNT) thay đổi có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng ăn (p < 0,01) [83].
Trần Khánh Vân và cộng sự năm 2016, nghiên cứu thử nghiệm can thiệp cộng đồng ngẫu nhiên có nhóm đối chứng, đánh giá trước - sau can thiệp của 6 trường tiểu học (5 xã) tại huyện Phú Bình tỉnh Thái Nguyên, để kiểm tra giả thuyết sử dụng sữa tươi bổ sung vi chất và sữa dinh dưỡng bổ sung vi chất cho học sinh từ 7 - 10 tuổi có -3,0 < HAZ < -1,0, cải thiện chỉ số nhân trắc và hàm lượng vi chất dinh dưỡng ở học sinh tiểu học. Nghiên cứu bổ sung các thành phần vi chất như 116,0 mg vitamin A, 2,0 mg vitamin D, 2,7 mg sắt, 2,2 mg kẽm và hơn 17 thành phần vitamin khoáng chất khác vào trong sữa hộp theo hướng dẫn của WHO. Nghiên cứu chia thành 3 nhóm, nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường, nhóm chứng và nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất dinh dưỡng, cho trẻ uống 2 hộp sữa (180 ml/hộp) trong 1 ngày. Kết quả tỷ lệ thấp còi ở nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường vi chất giảm 1,6% và gầy còm giảm 0,3%; nhóm chứng tỷ lệ thấp còi giảm 1,2% tuy nhiên tỷ lệ gầy còm tăng 3,2%; nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất, tỷ lệ thấp còi giảm 2,7% và tỷ lệ gầy còm tăng 0,7%; tỷ lệ thiếu vitamin A, thiếu kẽm, thiếu máu, thiếu ferritin giảm có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp ở hai nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường vi chất dinh dưỡng và nhóm sử dụng sữa tiệt trùng tăng cường vi chất dinh dưỡng (p < 0,05) [84]. 
[bookmark: _Toc60837267][bookmark: _Toc88377209]1.4. Các vấn đề tồn tại và những vấn đề cần tập trung nghiên cứu
Suy dinh dưỡng vẫn là một vấn đề sức khoẻ cộng đồng nghiêm trọng, đặc biệt trẻ là dân tộc thiểu số ở các vùng nghèo, vùng khó khăn. Các nghiên cứu và các điều tra tại Việt Nam đã đưa vào phân tích ở trên cho thấy rằng, tỷ lệ suy dinh dưỡng các thể như thấp còi và gầy còm và tình trạng thiếu máu, thiếu vi chất như vitamin A, vitamin D, kẽm, sắt của nhóm trẻ học sinh trong đó có trẻ gái vị thành niên thuộc mức vừa và nặng về YNSKCĐ, bên cạnh đó khẩu phần còn thấp so với nhu cầu khuyến nghị dinh dưỡng cho người Việt Nam. Tuy nhiên chưa có nhiều can thiệp trên nhóm trẻ gái lứa tuổi vị thành niên sớm để đưa ra các bằng chứng khoa học giúp cải thiện tình trạng dinh dưỡng và vi chất dinh dưỡng của nhóm trẻ này. Bên cạnh đó, hiệu quả thực sự của một can thiệp khi triển khai trên thực tế cộng đồng trong một điều kiện cụ thể của hệ thống triển khai là khác biệt so với sự nghiêm ngặt của các nghiên cứu thử nghiệm hiệu quả vi chất. Vì vậy câu hỏi có hiệu quả không và hiệu quả thực sự sẽ ở mức độ nào nếu triển khai thực tế hoạt động này trong cộng đồng vẫn là một câu hỏi cần được trả lời. 
Với tình trạng SDDTC còn có YNSKCĐ ở vùng miền núi khó khăn, đông dân tộc thiểu số như ở tỉnh Yên Bái nói riêng và vùng miền núi phía Bắc nói chung và một trong những giải pháp hiệu quả mà WHO khuyến nghị là bổ sung đa vi chất cho trẻ em thì việc từng bước làm rõ các vấn đề trên là rất cần thiết cho việc góp phần đưa ra các quyết định về giải pháp can thiệp hiệu quả tại các vùng trọng điểm như miền núi phía Bắc. 

[bookmark: _Toc88377210]Chương II
[bookmark: _Toc88377211][bookmark: _Toc501704061]ĐỐI TƯỢNG VÀ PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc51159439][bookmark: _Toc51160270][bookmark: _Toc88377213]2.1. Đối tượng, địa điểm và thời gian nghiên cứu
[bookmark: _Toc51159440][bookmark: _Toc51160271][bookmark: _Toc88377214]2.1.1. Đối tượng nghiên cứu
Đối tượng cho điều tra cắt ngang đánh giá tình trạng dinh dưỡng và đánh giá hiệu quả can thiệp là trẻ gái từ 11 - 13 tuổi tại 6 trường PTDTBT THCS (tại 6 xã của hai huyện tại tỉnh Yên Bái).
a) Nghiên cứu cắt ngang
Tiêu chuẩn chọn: 
- Trẻ gái từ 11 - 13 tuổi đang học tại các trường PTDTBT THCS tại 6 trường thuộc địa bàn nghiên cứu.
- Gia đình tự nguyện đồng ý cho trẻ tham gia nghiên cứu, trẻ tự nguyện đồng ý tham gia nghiên cứu.
Tiêu chuẩn loại trừ: Trẻ bị mắc các bệnh mạn tính đã được các cơ sở y tế chẩn đoán, các khuyết tật về hình thể ảnh hưởng đến các số đo nhân trắc (gù, vẹo cột sống, bại liệt), hoặc không trả lời phỏng vấn được.
b) Nghiên cứu can thiệp 
Tiêu chuẩn chọn: Đối tượng đã tham gia giai đoạn nghiên cứu cắt ngang từ 11 - 13 tuổi; Có chỉ số HAZ dưới -1 và trên -4.
- Là học sinh học tại trường PTDTBT THCS, cư trú thường xuyên trên 1 năm tại 6 xã thuộc địa bàn nghiên cứu. 
- Gia đình tự nguyện đồng ý cho đối tượng tham gia nghiên cứu. Trẻ tự nguyện đồng ý tham gia nghiên cứu, ký giấy cam kết tham gia nghiên cứu và tuân thủ các hoạt động của nghiên cứu can thiệp.
Tiêu chuẩn loại trừ:
- Trẻ có Zscore BMI/Tuổi > +1.
- Đối tượng uống bổ sung vitamin và khoáng chất trong 3 tháng qua.
- Bị thiếu máu ở mức độ nặng với hemoglobin <70 g/L hoặc mắc các bệnh mạn tính (tiểu đường) theo chẩn đoán của cơ sở y tế. Không mắc các bệnh dị tật bẩm sinh có ảnh hưởng đến số đo nhân trắc (gù, vẹo cột sống, bại liệt).
[bookmark: _Toc51160272]- Có kế hoạch chuyển khỏi địa bàn nghiên cứu trong 12 tháng kể từ khi bắt đầu can thiệp.
[bookmark: _Toc51159441][bookmark: _Toc51160273][bookmark: _Toc88377215]2.1.2. Địa điểm nghiên cứu
Nghiên cứu được tiến hành tại 6 trường PTDTBT THCS của 6 xã thuộc 2 huyện Văn Yên (Xã Cát Thịnh, Nậm Lành, Suối Giàng) và Văn Chấn (Xã Mỏ Vàng, Châu Quế Hạ, Đại Sơn) của tỉnh Yên Bái. 
Lý do chọn địa điểm: Trường học có số trẻ gái >100 trẻ cho mỗi trường, tình trạng SDD thấp còi cao. Chính quyền địa phương, Trung tâm kiểm soát bệnh tật tỉnh Yên Bái, Trung tâm Y tế huyện, trạm y tế xã và Ban giám hiệu các trường tình nguyện hợp tác.
[bookmark: _Toc59876771][bookmark: _Toc59882265][bookmark: _Toc60820383][bookmark: _Toc60833946][bookmark: _Toc60983415][bookmark: _Toc79757394]Huyện Văn Yên là một huyện vùng núi phía Bắc của tỉnh Yên Bái. Địa hình Văn Yên tương đối phức tạp, vùng núi cao hiểm trở, đồi núi liên tiếp và cao dần từ Đông Nam lên Tây Bắc. Huyện có tổng diện tích đất tự nhiên 1.390,3 km2, dân số 129.679 người (Theo số liệu cuộc Tổng điều tra dân số năm 2019). Huyện Văn Yên có 11 dân tộc, trong đó dân tộc Kinh chiếm 53,01%, dân tộc Dao chiếm 25,3%, dân tộc Tày chiếm 15,5%, dân tộc Mông chiếm 4,4% còn lại là các dân tộc khác. Năm 2017 tỷ lệ hộ nghèo là 22,89%. Huyện có 7 trường PTDTBT THCS đặt tại các xã vùng sâu vùng xa [14].
[bookmark: _Toc59876772][bookmark: _Toc59882266][bookmark: _Toc60820384][bookmark: _Toc60833947][bookmark: _Toc60983416][bookmark: _Toc79757395]Huyện Văn Chấn là huyện miền núi nằm ở phía Tây Nam của tỉnh Yên Bái, phía Bắc giáp huyện Mù Căng Chải, phía Đông giáp huyện Văn Yên và Trấn Yên, phía Tây giáp huyện Trạm Tấu, phía Nam giáp tỉnh Sơn La. Huyện có địa hình phức tạp, có nhiều rừng, núi, hang động. Tổng diện tích tự nhiên 1.129,90 km2. Huyện có khoảng 18 dân tộc đang sinh sống trên địa bàn trong đó, dân tộc Kinh 32,4 %; Thái  23,71%; Tày 17,98%; Dao 10,18 %; còn lại các dân tộc khác. Năm 2017 tỷ lệ hộ nghèo là 22,27%. Huyện có 10 trường PTDTBT THCS đặt tại các xã vùng sâu vùng xa [14].
[bookmark: _Toc487652502][bookmark: _Toc497460211][bookmark: _Toc501704062][bookmark: _Toc51159442][bookmark: _Toc51160274][bookmark: _Toc88377216]2.1.3. Thời gian nghiên cứu
	Thời gian nghiên cứu, từ điều tra ban đầu đến đánh giá cuối kỳ can thiệp từ tháng 11 năm 2018 đến tháng 8 năm 2019.
Nghiên cứu cắt ngang: Triển khai thu thập số liệu, điều tra sàng lọc các trường để đánh giá tình trạng dinh dưỡng: Từ tháng 11/2018 đến tháng 12/2018. 
Nghiên cứu can thiệp: Điều tra ban đầu; triển khai can thiệp và điều tra kết thúc từ tháng 2/2019 đến tháng 8/2019. Cụ thể:
- Thời gian đánh giá trước can thiệp trong tháng 2/2019. 
- Thời gian can thiệp là 6 tháng: từ tháng 2/2019 đến tháng 8/2019. 
- Thời gian đánh giá kết thúc can thiệp trong tháng 8/2019.
Nhập số liệu, xử lý số liệu, viết báo cáo từ tháng 10/2019 đến tháng 12/2020. Phân tích số liệu và hoàn thành luận án từ tháng 1/2020 đến tháng 12/2021.
[bookmark: _Toc487652503][bookmark: _Toc497460212][bookmark: _Toc501704063][bookmark: _Toc51159443][bookmark: _Toc51160275][bookmark: _Toc88377217]2.2. Phương pháp nghiên cứu
[bookmark: _Toc51159444][bookmark: _Toc51160276][bookmark: _Toc88377218][bookmark: _Toc51160277][bookmark: _Hlk483733059]2.2.1. Thiết kế nghiên cứu
Nghiên cứu mô tả cắt ngang được tiến hành để mô tả tình trạng dinh dưỡng tại các trường và xác định một số yếu tố liên quan đến trẻ SDDTC.
Nghiên cứu can thiệp cộng đồng (ngẫu nhiên có đối chứng, mù kép và đánh giá trước - sau can thiệp) để kiểm tra giả thuyết sử dụng đa vi chất, đến cải thiện chỉ số nhân trắc và hàm lượng vi chất dinh dưỡng ở các chỉ số hemoglobin, ferritin, vitamin D, vitamin A, kẽm huyết thanh, ở trẻ gái dân tộc thiểu số tuổi từ 11 - 13 tuổi các trường PTDTBT THCS.
[bookmark: _Toc51159445][bookmark: _Toc51160278][bookmark: _Toc88377219]2.2.2. Cỡ mẫu
Cỡ mẫu nghiên cứu cắt ngang:
Cỡ  mẫu  điều  tra  nghiên cứu cắt ngang đánh giá tình trạng nhân trắc, tính theo công thức ước tính tỷ lệ [128]: 
	n =
	Z 2 (1-α/2)  p (1 – p)

	
	d2


n: cỡ mẫu (học sinh gái cần điều tra) 
Z 2 (1-α/2)  = 1,96 (độ tin cậy 95%) tương ứng với =0,05
p: Tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi trẻ gái 11 - 14 tuổi tại Yên Bái năm 2017 là 43% [57]. 
d: sai số tuyệt đối 0,036 (3,6%)
Thay vào công thức trên số trẻ cần nghiên cứu phân tích là 727 trẻ. Tổng số trẻ gái của 6 trường PTDTBT THCS từ lớp 6 - 8, có độ tuổi từ 11 - 13 tuổi, khoảng 755 trẻ. Do đó, nhóm nghiên cứu chọn toàn bộ số trẻ gái tại 6 trường PTDTBT THCS đáp ứng tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu.
Cỡ mẫu cho nghiên cứu thử nghiệm can thiệp cộng đồng:
Cỡ mẫu cần cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên tình trạng dinh dưỡng và vi chất dinh dưỡng trẻ gái từ 11-13 tuổi tại trường PTDTBT THCS được chọn như sau: Áp dụng công thức ước tính cỡ mẫu [129].

2δ2 (Z1-α/2 + Z1-β/2 )2
(µ0 - µa)2



Công thức tính cỡ mẫu:    n =                                                         
Trong đó: 
n: cỡ mẫu cần thiết
: Mức sai lầm loại 1 được xác định là 5%. (Z1-a/2 =1,96) 
β: Sai lầm loại 2 được xác định là 10%, lực kiểm định là 90% (Z1-β/2 = 1,28)
µ0 - µa: Chênh lệch giá trị trung bình (Z-score chiều cao theo tuổi) của nhóm can thiệp so với nhóm đối chứng
δ: Độ lệch chuẩn giá trị trung bình (Z-score chiều cao theo tuổi) của nhóm can thiệp và nhóm đối chứng.
Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên tình trạng nhân trắc: Ước tính cỡ mẫu cho khác biệt 2 giá trị trung bình của Z-score chiều cao theo tuổi: µ0 - µa = 0,05, = 0,15, cỡ mẫu tính được cho một nhóm là  n = 189 trẻ/nhóm [127]. 
Áp dụng công thức trên tính cỡ mẫu đánh giá chỉ số hóa sinh: 
Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên nồng độ hemoglobin: Ước tính cỡ mẫu cho khác biệt 2 giá trị trung bình nồng độ hemoglobin: µ0 - µa = 4,6 g/L, = 8 g/L [130]; Như vậy, cỡ mẫu để có sự khác biệt mong muốn về cải thiện nồng độ hemoglobin cho một nhóm là 64 trẻ/nhóm. 
Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên nồng độ ferritin: Ước tính cỡ mẫu cho khác biệt 2 giá trị trung bình nồng độ ferritin huyết thanh: µ0 - µa =22,12 μg/L;  = 40,42 μg/L [131]; Như vậy, cỡ mẫu để có sự khác biệt mong muốn về cải thiện nồng độ ferritin huyết thanh n =70 trẻ/nhóm.
Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên nồng độ vitamin A huyết thanh: Ước tính cỡ mẫu cho sự khác biệt về 2 giá trị trung bình nồng độ retinol: µ0 - µa = 0,06 μmol/L;  = 0,19 μmol/L [132]; Như vậy, cỡ mẫu để có sự khác biệt mong muốn về cải thiện nồng độ retinol trung bình là 157 trẻ/nhóm.	
	Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên nồng độ vitamin D huyết thanh: Ước tính cỡ mẫu cho sự khác biệt về nồng độ: µ0 - µa = 4,1 nmol/L);  = 5,9 μmol/L [133]; Như vậy, cỡ mẫu để có sự khác biệt mong muốn về cải thiện nồng độ vitamin D trung bình là 43 trẻ/nhóm.
	Cỡ mẫu cho đánh giá hiệu quả can thiệp lên nồng độ kẽm huyết thanh: Ước tính cỡ mẫu cho sự khác biệt về nồng độ: µ0 - µa = 0,5 μmol/L; =1,4 μmol/L [81]; Như vậy, cỡ mẫu để có sự khác biệt mong muốn về cải thiện nồng độ kẽm huyết thanh là n = 123 trẻ/nhóm ) 
Tổng hợp lại, kết hợp các chỉ số trên, cỡ mẫu tối thiểu cần 189 trẻ/nhóm tham gia thử nghiệm can thiệp. Ước tính dự phòng trẻ bỏ cuộc trong thời gian can thiệp là 25%, vậy cỡ mẫu cho một nhóm cần can thiệp là 236 trẻ, cỡ mẫu cho hai nhóm là 472 trẻ gái. Khi sàng lọc ban đầu có tổng cộng 472 trẻ gái đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu, nhóm nghiên cứu đã chọn toàn bộ 472 trẻ gái này để đưa vào nghiên cứu can thiệp, để đánh giá hiệu quả cải thiện các chỉ số nhân trắc và vi chất dinh dưỡng.
Cỡ mẫu cho đánh giá khẩu phần:
Số lượng trẻ gái trong mỗi nhóm can thiệp được ước tính theo công thức:t2 x δ2 x N  
n = 
		e2 x N + t2 x δ2



Trong đó:
n: cỡ mẫu
t: Phân vị chuẩn (thường = 2 ở xác xuất 0,954)
δ: Độ lệch chuẩn về năng lượng (=450 kcal) [134].
e: Sai số cho phép (chọn 100 kcal)
N: Tổng số trẻ trong cỡ mẫu đo nhân trắc  		22 x 4502 x 330
                    n =                                            = 66 học sinh 
		1002 x 330 + 22 x 4502	




Số trẻ cần điều tra khẩu phần cá thể của một nhóm nghiên cứu là: 66 trẻ, làm tròn 70 trẻ/1 nhóm.
Số trẻ cần điều tra khẩu phần của hai nhóm nghiên cứu là: 140 trẻ gái.
[bookmark: _Toc51159446][bookmark: _Toc51160279][bookmark: _Toc88377220]2.2.3. Phương pháp chọn mẫu
Chọn huyện: Chọn chủ đích 2 huyện, huyện Văn Yên và huyện Văn Chấn của tỉnh Yên Bái, là hai huyện khó khăn của tỉnh Yên Bái, thuộc vùng miền núi, nơi các xã trên địa bàn có trường PTDTBT THCS, dân số đông, tương đồng. Sở Y tế, Trung tâm kiểm soát bệnh tật tỉnh Yên Bái và Trung tâm Y tế huyện nhiệt tình, đồng ý triển khai nghiên cứu. 
Chọn trường: Chọn ngẫu nhiên 6 trường PTDTBT THCS, mỗi huyện chọn ngẫu nhiên 3 trường, nằm trên các xã có điều kiện kinh tế và mức sống tương đương nhau, tỷ lệ SDD cao và có cán bộ y tế nhiệt tình tham gia chương trình.
Chọn đối tượng nghiên cứu: 
	Bước 1: Lập danh sách toàn bộ trẻ gái từ 11 - 13 tuổi của 6 trường. Tiến hành điều tra tình trạng dinh dưỡng của toàn bộ trẻ gái trường PTDTBT THCS tại 6 trường.
	Bước 2: Phân nhóm nghiên cứu đánh giá hiệu quả can thiệp, thông qua các chỉ số nhân trắc và vi chất dinh dưỡng của trẻ gái. Phân nhóm dựa trên đơn vị là lớp, tại các lớp có trẻ nguy cơ và SDDTC được phân ngẫu nhiên thành hai nhóm:
	Nhóm 1: Nhóm bổ sung viên đa vi chất (n=236): Ngoài chế độ ăn như bình thường, mỗi ngày trẻ được uống 1 viên đa vi chất.
	Nhóm 2: Nhóm chứng (n=236): Sử dụng chế độ ăn như bình thường, hàng ngày uống viên giả dược. Sau khi kết thúc nghiên cứu, mỗi ngày trẻ sử dụng 1 viên đa vi chất trong 2 tháng.
GĐ 1: Nghiên cứu cắt ngang

Đánh giá nhân trắc


712 trẻ gái từ 11 đến 13 tuổi tại 6 trường PTDTBT THCS.
Loại: HAZ < -4; Hb< 70 g/L; HAZ>= -1
Chọn 472 trẻ gái (HAZ >= -4 đến HAZ < -1), phân thành 2 nhóm.

Chia ngẫu nhiên chia theo lớp 
Nhóm can thiệp 236 trẻ
uống 1 viên ĐVC/ngày; 
5 ngày/tuần

Nhóm chứng 236 trẻ
uống viên giả dược/ngày; 
5 ngày/tuần

Nhóm can thiệp
209 trẻ gái
Bỏ cuộc 27 trẻ (11,4%)

Nhóm chứng
199 trẻ gái
Bỏ cuộc 37 trẻ gái (15,7%)
T3 đánh giá: nhân trắc, Hb, kẽm, vitamin A

GĐ 2:
Nghiên cứu can thiệp



T0, T6 đánh giá: nhân trắc, Hb, ferritin, kẽm, vitamin A, vitamin D

Thời điểm T0


Thời điểm T6




















Hình 2.1. Tóm tắt sơ đồ nghiên cứu
[bookmark: _Toc51159447][bookmark: _Toc51160280][bookmark: _Toc88377221]2.3. Chỉ số và biến số nghiên cứu
[bookmark: _Toc462736717][bookmark: _Toc465414313][bookmark: _Toc465426156][bookmark: _Toc499027557][bookmark: _Toc501704064][bookmark: _Toc51159448][bookmark: _Toc51160281][bookmark: _Toc88377222]2.3.1. Nhóm thông tin chung
Thông tin được phỏng vấn bởi nhóm nghiên cứu đã được tập huấn. Thu thập các thông tin bằng phiếu phỏng vấn thiết kế sẵn, gồm các nội dung: 
- Tuổi của trẻ, dân tộc, tình trạng dậy thì, tình trạng bệnh trong hai tuần qua (sốt, tiêu chảy, nhiễm khuẩn hô hấp cấp....).
Cách tính tuổi: Tuổi của trẻ được tính bằng cách lấy ngày tháng năm điều tra trừ đi ngày tháng năm sinh của trẻ, và phân loại theo WHO [135]. Ví dụ: 
	        Số tháng tuổi
	      Số tuổi trẻ

	132 tháng đến 143 tháng 30 ngày
	11 tuổi

	144 tháng đến 155 tháng 30 ngày
	12 tuổi

	156 tháng đến 167 tháng 30 ngày
	13 tuổi


	- Trình độ học vấn của người mẹ, nghề nghiệp người mẹ, tổng số con trong hộ, tổng số người trong hộ. Tình trạng kinh tế gia đình theo phân loại của xã đối với hộ gia đình, gồm 3 mức nghèo, cận nghèo, bình thường. Dựa theo Quyết định số: 59/2015/QĐ-TTg về việc ban hành chuẩn nghèo tiếp cận đa chiều áp dụng cho giai đoạn 2016 - 2020 [136]. 
2.3.2. Thông tin khẩu phần 
Đối tượng tham gia nghiên cứu tại mỗi trường được chọn ngẫu nhiên hệ thống theo hệ số k, để phỏng vấn khẩu phần. Sử dụng phương pháp hỏi ghi khẩu phần 24 giờ qua. 
Các thông tin cần thu thập:
- Thông tin chung của trẻ: họ, tên, tuổi, giới, lớp…
- Số bữa ăn/ngày: chú ý phân biệt bữa chính, phụ.
- Cơ cấu bữa ăn bao gồm: thu thập số lượng các lương thực thực phẩm (kể cả đồ uống) được trẻ tiêu thụ trong 1 ngày (định lượng càng cụ thể càng tốt)
Xác định giá trị dinh dưỡng trong khẩu phần sử dụng bảng thành phần thực phẩm Việt Nam (Viện Dinh dưỡng - Bộ Y tế). Đánh giá giá trị dinh dưỡng trong khẩu phần, bao gồm năng lượng, lượng protein, lipid, glucid, lượng các vitamin, khoáng chất, dựa theo nhu cầu khuyến nghị cho các đối tượng tương ứng theo Nhu cầu dinh dưỡng khuyến nghị cho người Việt Nam năm 2016 [137].
2.3.2. Các chỉ số nhân trắc
Các thông tin về nhân trắc học được thu thập bằng cách tính tuổi của trẻ, cân, đo trẻ và ghi vào phiếu điều tra nhân trắc tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, sau 3 tháng và sau 6 tháng can thiệp.
Đánh giá tình trạng dinh dưỡng của trẻ: Phân loại dinh dưỡng theo WHO 2007 chỉ số Z-score nhân trắc [138], [139]. 
Chiều cao theo tuổi của trẻ: Chiều cao của trẻ được so sánh với trẻ cùng tuổi, cùng giới của quần thể tham chiếu của WHO. Trẻ được xác định là bị SDDTC nếu z-score của chiều cao/chiều dài nằm theo tuổi nhỏ hơn -2. Cụ thể thang phân loại TTDD dựa theo Z-score của chiều cao theo tuổi (HAZ) như sau:
	Chỉ số HAZ

	HAZ < -3
	SDD thấp còi mức độ nặng

	-3 ≤HAZ < -2
	SDD thấp còi mức vừa

	-2≤HAZ <-1
	Nguy cơ SDD

	HAZ ≥ -2
	Trẻ bình thường


Trẻ được xác định BMI tương tự như đối với người trưởng thành. Thang phân loại dựa trên Z-score BMI theo tuổi và giới (BAZ) như sau:
	Chỉ số BAZ

	BAZ < -3
	SDD mức nặng

	-3≤BAZ < -2
	SDD mức vừa và nhẹ

	-2 ≤ BAZ ≤ +1
	Trẻ bình thường

	+1 < BAZ ≤ +2
	Trẻ thừa cân

	 BAZ >+2
	Trẻ béo phì


2.3.3. Các chỉ số hóa sinh
Đánh giá tình trạng thiếu máu: Xác định nồng độ hemoglobin trong máu bằng phương pháp Cyanmethemoglobin. Ngưỡng xác định thiếu máu dựa vào phân loại của WHO 2017: trẻ từ 5 - 11 tuổi trẻ Hb < 115 g/L và trẻ từ 12 - 18 tuổi: Hb < 120 g/L được coi là thiếu máu [140].
Phân loại ý nghĩa sức khỏe cộng đồng [140]:
- Khi tỷ lệ thiếu máu từ 5% đến <20%: thuộc mức nhẹ về YNSKCĐ
- Khi tỷ lệ thiếu máu từ 20% đến <40%: thuộc mức trung bình về YNSKCĐ.
- Khi tỷ lệ thiếu máu từ >40%: thuộc mức nặng về YNSKCĐ.
Đánh giá tình trạng thiếu sắt: Thiếu sắt khi nồng độ ferritin huyết thanh dưới 15 µg/L [140].
	Đánh giá tình trạng thiếu máu thiếu sắt: Khi trẻ từ 5 - 11 tuổi trẻ nồng độ Hb < 115 g/L; trẻ từ 12 - 18 tuổi: Hb < 120 g/L và nồng độ ferritin huyết thanh dưới 15 µg/L được coi là thiếu máu thiếu sắt [140].
Đánh giá tình trạng thiếu kẽm: Phân loại tình trạng thiếu kẽm dựa vào hướng dẫn của Tổ chức Tư vấn quốc tế về thiếu kẽm dinh dưỡng. Chẩn đoán thiếu kẽm trẻ lớn hơn 10 tuổi khi nồng độ kẽm huyết thanh <10,1 mol/L [141]. Theo Hướng dẫn của Tổ chức tư vấn quốc tế về thiếu kẽm dinh dưỡng khi thiếu kẽm ở mức >20% là ở mức nặng về YNSKCĐ và cần thiết để xây dựng một chương trình phòng chống thiếu kẽm ở mức quốc gia. 
Đánh giá tình trạng thiếu vitamin D: Nồng độ vitamin D huyết tương (nmol/L) theo IOM (Institute Of Medecine 2010): Thiếu nặng < 30 nmol/L; Thiếu nhẹ 30 - 49,9 nmol/L; Không thiếu > 50 nmol/L [142].
Đánh giá tình trạng thiếu vitamin A: Đánh giá tình trạng thiếu vitamin A huyết thanh theo hướng dẫn của WHO (1995) [143]. Trẻ coi là thiếu vitamin A tiền lâm sàng khi nồng độ retinol huyết thanh < 0,7 μmol/L và > 0,35 μmol/L. Trẻ coi là thiếu vitamin A nặng khi nồng độ retinol huyết thanh <0,35 μmol/L.
2.4. Phương pháp thu thập số liệu
2.4.1. Phương pháp thu thập thông tin chung
Các điều tra viên được tập huấn về mục đích nghiên cứu, đối tượng nghiên cứu, các tiêu chí lựa chọn trẻ tham gia nghiên cứu, các chỉ số, các phương pháp thu thập số liệu trên cộng đồng, cách phỏng vấn, lấy máu, cân đo nhân trắc và ghi chép theo biểu mẫu điều tra. Mẫu phiếu điều tra đã được đánh giá thử nghiệm, chỉnh sửa, chuẩn hóa trước khi tiến hành nghiên cứu. 
Trước khi phỏng vấn, điều tra viên cần giải thích rõ mục đích, ý nghĩa, tầm quan trọng của cuộc điều tra với trẻ để họ hiểu và hợp tác nhằm đảm bảo tính xác thực của số liệu. Các điều tra viên hỏi trực tiếp học sinh dưới sự đồng ý của cha mẹ học sinh và nhà trường.
2.4.2. Phương pháp thu thập số liệu khẩu phần
Thu thập các thông tin về nhân khẩu học (bao gồm các thông tin về tuổi, giới, địa chỉ của trẻ) của trẻ trong 24 giờ qua tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu (T0) và kết thúc nghiên cứu (T6) bằng phiếu phỏng vấn trẻ gái từ 11 - 13 tuổi.
Cách thu thập số liệu:
	- Đối với điều tra viên: Trước khi thu thập số liệu được tập huấn về mục đích, ý nghĩa, tầm quan trọng của cuộc điều tra, các kỹ thuật và kỹ năng điều tra khẩu phần 24 giờ (kèm quyển album ảnh các loại thức ăn).
	- Thời gian: Hỏi ghi tất cả thực phẩm (kể cả đồ uống) được trẻ tiêu thụ trong 1 ngày hôm trước (kể từ lúc ngủ dậy buổi sáng hôm qua cho đến trước lúc thức dậy của sáng hôm sau). Chú ý: không điều tra những ngày có sự kiện đặc biệt như giỗ, tết, liên hoan...
Kỹ thuật thu thập:
- Một ngày ăn chia làm 6 khoảng thời gian để giúp đối tượng dễ nhớ lại, tránh bỏ sót các bữa ăn thêm ở trẻ: Bữa sáng, bữa giữa sáng và bữa trưa, bữa trưa, bữa giữa trưa và bữa tối, bữa tối, bữa giữa tối cho đến trước khi ngủ dậy của ngày hôm sau.
- Điều tra viên hỏi lần lượt mỗi bữa ăn của trẻ và mỗi món ăn của từng bữa.
- Đối với mỗi món ăn, từng thực phẩm thành phần để chế biến cùng với trọng lượng sử dụng được hỏi và ghi vào phiếu. Sử dụng quyển album ảnh các loại thức ăn để hỗ trợ đối tượng khi hỏi.
- Hạn chế tối đa các câu hỏi gợi ý hoặc điều chỉnh câu trả lời của đối tượng.
2.4.3. Phương pháp thu thập các chỉ số nhân trắc
Các thông tin về nhân trắc học được thu thập bằng cách tính tuổi của trẻ, cân, đo trẻ và ghi vào phiếu điều tra nhân trắc tại thời điểm bắt đầu nghiên cứu, sau 3 tháng và sau 6 tháng can thiệp.
Công cụ đánh giá các chỉ số nhân trắc:
	- Cân nặng: Bằng cân điện tử SECA với độ chính xác 0,1 kg. Cân được kiểm tra và chỉnh trước khi sử dụng, sau đó cứ cân khoảng 10 trẻ lại kiểm tra và chỉnh cân một lần. Trẻ mặc quần áo mỏng, bỏ giày dép và đứng đúng trọng tâm của cân. Khi cân ổn định, đọc và ghi kết quả với đơn vị là kg và 1 số lẻ sau dấu phẩy.
	- Chiều cao: Sử dụng thước gỗ UNICEF với độ chính xác 0,1 cm để đo chiều cao đứng của trẻ. Trẻ đứng thẳng, mắt nhìn thẳng, đỉnh đầu chạm vào êke gỗ cố định ở vị trí 0 cm. Toàn thân trẻ đảm bảo 9 điểm chạm lên bề mặt thước: chẩm, 2 xương bả vai, 2 mông, 2 bắp chân và 2 gót chân. Đo 2 lần lấy trung bình và kết quả được ghi với đơn vị là cm và 1 số lẻ sau dấu phẩy.
2.4.4. Phương pháp thu thập chỉ số hóa sinh
Được thu thập bằng cách lấy máu xét nghiệm và ghi vào mẫu phiếu xét nghiệm sinh hoá riêng cho từng trẻ. Lấy mẫu xét nghiệm là các cán bộ nhiều kinh nghiệm của Viện Dinh dưỡng. Tất cả có 3 lần lấy máu xét nghiệm: lần 1 (thời điểm T0), lần 2 (T3) và lần 3 (T6) để xét nghiệm các chỉ số hemoglobin; ferritin huyết thanh, kẽm huyết thanh, vitamin D huyết thanh, vitamin A huyết thanh.
Lấy máu: 5 ml máu được lấy vào buổi sáng từ 8 - 10 giờ sáng. Máu sau khi lấy được bảo quản trong hộp lạnh, tránh ánh sáng, ly tâm sau 3 giờ, tốc độ 3000 vòng/phút. Các dụng cụ phân tách máu, đặc biệt là đo chỉ số sinh hóa, đều được tráng rửa bằng acid Chlohydric 1%, sấy khô trước khi dùng để loại trừ nhiễm vi khoáng từ môi trường. Các mẫu huyết thanh bảo quản ở nhiệt độ -200C cho đến khi phân tích. Các xét nghiệm được thực hiện tại labo xét nghiệm sinh hóa của khoa Vi chất dinh dưỡng - Viện Dinh dưỡng Quốc gia. 
Chỉ số hemoglobin: Xác định nồng độ hemoglobin trong máu bằng phương pháp cyanmethemoglobin. Hemoglobin và dẫn xuất của nó bị ôxy hoá thành methemoglobin với sự có mặt của kali kiềm ferricyanide. Methemoglobin phản ứng với kali cyanide hình thành nên cyanmethemoglobin mà độ hấp thụ cao nhất của nó đạt được ở 540 nm. Cường độ màu đo được tại bước sóng 540 nm tỷ lệ với nồng độ hemoglobin.
	Chỉ số ferritin: Ferritin là protein dự trữ sắt, cấu trúc gồm một lớp vỏ polypeptid và lõi chứa hydroxyd- Fe3+ -phosphate. Trên bề mặt ferritin có nhiều kênh cho phép tích lũy và giải phóng sắt, ferritin có mặt ở các tổ chức dự trữ sắt: gan, lách, tủy xương, một phần nhỏ được giải phóng ra huyết thanh. Kỹ thuật đo bằng phương pháp điện hóa phát quang dựa trên nguyên lý sandwich.
Chỉ số kẽm: Kẽm huyết thanh được định lượng theo phương pháp quang phổ hấp phụ nguyên tử AAS (GBC, Avanta∑; Chuẩn kẽm của Merck), bước sóng 213,9 nm, khe sáng 0,7 với tốc độ hút 3 ml/phút, kẽm chuẩn Zn(NO3)2 (Wako Puro Chemical Industry Ltd. Japan), được pha theo các nồng độ 0,2 mg/L, 0,4 mg/L, 0,6 mg/L và 0,8 mg/L.
	Chỉ số vitamin D: Hàm lượng vitamin D huyết thanh được phân tích bằng kỹ thuật sắc ký lỏng khối phổ (AB Sciex, USA) [144].
	Chỉ số vitamin A: Hàm lượng retinol được phân tích bằng kỹ thuật sắc ký lỏng cao áp HPLC (LC 10 ADVP, Shimadzu, Nhật bản) theo hướng dẫn của WHO [145]. Kỹ thuật được thực hiện tại labo vi chất của Viện Dinh dưỡng, đã được xác nhận kết quả đạt chất lượng quốc tế CDC Hoa Kỳ trong Chương trình kiểm tra chất lượng quốc tế về phân tích vitamin A hàng năm.
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[bookmark: _Toc88377228]2.5.1. Triển khai nghiên cứu cắt ngang
Điều tra viên được cung cấp danh sách toàn bộ đối tượng trẻ gái từ 11 - 13 tuổi tại 6 trường PTDTBT THCS của hai huyện Văn Yên và huyện Văn Chấn. Những đối tượng đủ tiêu chuẩn và được sự đồng ý bằng văn bản của gia đình được tham gia điều tra sàng lọc.
Điều tra viên trực tiếp cân đo chiều cao, cân nặng của trẻ và phỏng vấn bà mẹ về một số đặc điểm kinh tế - xã hội (tuổi mẹ, dân tộc, học vấn, nghề nghiệp, số con và kinh tế hộ), tình trạng trẻ: tuổi, tình trạng dậy thì.
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a) Lựa chọn cộng tác viên và nhiệm vụ của cộng tác viên:
Lựa chọn cộng tác viên: Cộng tác viên được chia phụ trách riêng từng nhóm can thiệp hoặc nhóm chứng, trung bình mỗi cộng tác viên phụ trách 25 trẻ, cộng tác viên này thường là giáo viên hoặc các cô phụ trách với tiêu chuẩn đủ sức khỏe, nhiệt tình và có trách nhiệm. 
Nhiệm vụ của cộng tác viên: Hàng ngày chịu trách nhiệm phát và giám sát trẻ uống viên vi chất trong suốt 6 tháng can thiệp, hướng dẫn trẻ uống viên đa vi chất theo đúng chỉ dẫn của nhóm nghiên cứu.
b) Tập huấn cộng tác viên:
Tập huấn cho cộng tác viên về cách phân phát, hướng dẫn và giám sát trẻ uống viên đa vi chất.
Ghi chép tình hình sử dụng viên bổ sung vi chất vào sổ ghi chép được thiết kế sẵn trong 6 tháng. Theo dõi các dấu hiệu bệnh tật và ghi chép tình hình bệnh tật và các dấu hiệu bất thường khác, phản ánh kịp thời với giám sát viên khi cần thiết. Chịu sự giám sát thường xuyên của nghiên cứu sinh và các giám sát viên. 
c) Lựa chọn giám sát viên và nhiệm vụ của giám sát viên: 
Giám sát viên: là các cán bộ phụ trách y tế tại trường, chịu trách nhiệm giám sát chính trong quá trình can thiệp là nghiên cứu sinh. Bên cạnh đó có sự hỗ trợ của các chuyên gia có kinh nghiệm trong quản lý các nghiên cứu và dự án triển khai tại cộng đồng. 
Nhiệm vụ của giám sát viên: 
Giám sát thường xuyên các hoạt động của cộng tác viên: 2 tuần/lần giám sát viên họp với toàn bộ cộng tác viên, xem xét việc ghi chép sổ sách, nghe phản ánh về tình hình sử dụng viên bổ sung vi chất và tình hình bệnh tật của các đối tượng thuộc diện họ quản lý. 
Mỗi đợt giám sát, giám sát viên giám sát ngẫu nhiên ít nhất 10% số trẻ trong diện can thiệp. Nếu các thông tin không thống nhất, giám sát viên và cộng tác viên thảo luận, kiểm chứng và điều chỉnh thông tin phù hợp nhất. 
d) Vai trò của nghiên cứu sinh: 
Nghiên cứu sinh chịu trách nhiệm theo dõi, giám sát toàn bộ hoạt động nghiên cứu trong thời gian 6 tháng: Hỗ trợ kỹ thuật, tham gia giám sát luân phiên các điểm uống, hỗ trợ cho giám sát viên, cộng tác viên về vấn đề chuyên môn, xử lý các vấn đề nảy sinh trong thời gian triển khai, kiểm tra chất lượng và xử lý số liệu thu thập được.
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	Nhóm can thiệp: Nhóm bổ sung viên đa vi chất (n=236): ngoài chế độ ăn như bình thường, mỗi ngày trẻ được uống 1 viên đa vi chất.
	Nhóm chứng: Nhóm chứng (n=236): Sử dụng chế độ ăn như bình thường, hàng ngày uống viên giả dược.
Nhóm can thiệp sử dụng viên đa vi chất và nhóm chứng sử dụng viên giả dược, hai viên này được làm giống nhau nhằm tránh sai lệch khi triển khai trên cộng đồng. Các viên vi chất và giả dược được đựng trong hộp có đánh số 1 và 2 (số 1 là nhóm can thiệp, số 2 là nhóm chứng), cộng tác viên hàng ngày đến phòng y tế nhận viên vi chất theo nhóm phụ trách. Tất cả đối tượng nghiên cứu và người tham gia cho uống, tham gia điều tra thu thập số liệu không được biết hộp nào chứa viên đa vi chất và viên giả dược.
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Theo dõi, giám sát tình hình uống viên đa vi chất của hai nhóm nghiên cứu. Sau 3 tháng và sau 6 tháng, đánh giá hiệu quả sử dụng đa vi chất lên sự thay đổi chỉ số nhân trắc (cân nặng, chiều cao, chỉ số khối cơ thể), chỉ số vi chất của trẻ gái 11 - 13 tuổi tại một số trường PTDTBT THCS của tỉnh Yên Bái sau 3 tháng và sau 6 tháng can thiệp.
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- Tiến hành tẩy giun đồng loạt cho tất cả các trẻ 3 ngày trước khi tiến hành can thiệp bằng Albendazole (400 mg).
- Tập huấn cho thầy, cô giáo, nhân viên y tế, người phụ trách chương trình bổ sung đa vi chất tại các trường: các thầy cô giáo và nhân viên y tế phụ trách các nhóm, được tập huấn về tổ chức triển khai cho trẻ uống bổ sung viên đa vi chất và viên giả dược tại trường, theo dõi trẻ và ghi chép sổ theo dõi phân phát hàng tuần.
- Triển khai cấp phát và theo dõi trẻ uống bổ sung viên đa vi chất tại trường: Trẻ được uống bổ sung viên đa vi chất và viên giả dược vào buổi sáng sau khi ăn 1 giờ, 5 ngày/tuần (từ thứ 2 đến thứ 6 hàng tuần trong các ngày đi học) trường hợp trẻ quên uống thì được uống bù vào ngày thứ 7 hoặc chủ nhật, cùng với việc duy trì chế độ ăn hằng ngày bình thường ở trường, ở nhà và bữa ăn học đường ở trường. Cộng tác viên trực tiếp cho trẻ uống viên bổ sung đa vi chất và viên giả dược hàng ngày. Viên đa vi chất và viên giả dược được cung cấp tại trường 1 tháng 1 lần và được lưu giữ tại trường. Nhóm nghiên cứu lên kế hoạch cho nhà sản xuất, sau đó được chuyển trực tiếp cho từng trường (phòng y tế trường).
Tại trường học: Hàng ngày viên vi chất và viên giả dược được Phòng Y tế Nhà trường cấp phát cho cộng tác viên phụ trách hai nhóm (theo dõi qua sổ ghi chép). Cộng tác viên phụ trách các nhóm trực tiếp phát cho trẻ vào buổi sáng (uống sau khi học hết tiết 1), theo dõi trẻ khi uống, khuyến khích trẻ và đảm bảo trẻ uống viên đa vi chất và viên giả dược sau đó cán bộ y tế trường thu lại vỏ hộp 
Tại gia đình: Cộng tác viên phụ trách nhóm phát viên đa vi chất và viên giả dược cho phụ huynh (hoặc cho trẻ) 1 tuần/5 viên/1 lần để cho trẻ uống vào 3 tháng hè, đảm bảo trẻ được uống số lượng đầy đủ trong vòng 1 tuần (5 viên/ trẻ/ tuần). Khi nhận sản phẩm nghiên cứu về nhà, người nuôi dưỡng trẻ được hướng dẫn chi tiết cách theo dõi và ghi chép việc sử dụng viên đa vi chất và viên giả dược của trẻ tại hộ gia đình. Ghi chép hàng ngày, ngay sau khi trẻ uống viên đa vi chất. Cho trẻ uống 1 lần/ngày, sau bữa sáng 1 giờ. Giữ lại vỏ hộp để đổi khi nhận viên đa vi chất và viên giả dược mới. Như vậy, tổng số lượng viên vi chất phát cho một trẻ là 132 viên (22 ngày/ tháng x 6 tháng x 1 viên/ngày), sử dụng liên tục trong 6 tháng. Trong quá trình uống, phụ huynh/học sinh/cô giáo đều được hướng dẫn theo dõi các vấn đề sức khoẻ xảy ra (đau bụng, tiêu chảy, dị ứng, buồn nôn, sốt,..). Nếu cần phải đưa trẻ đến trạm y tế để khám kiểm tra sức khoẻ, loại trừ nguyên nhân do uống viên đa vi chất. Bữa ăn của trẻ được duy trì bình thường ở cả 2 nhóm trẻ, yêu cầu đảm bảo vệ sinh, rửa tay trước khi ăn và uống viên đa vi chất, sau khi đi vệ sinh. Vỏ hộp vi chất và giả dược sau khi uống được giáo viên phụ trách nhóm thu hồi (bao gồm cả vỏ hộp phát về gia đình), nộp vật tư của nhà trường, sau đó nộp lại cho nhà sản xuất.
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Nhằm đánh giá sự cải thiện về tình trạng dinh dưỡng, các chỉ số vi chất, tình trạng thiếu máu, thiếu ferritin, thiếu kẽm, vitamin A, vitamin D của trẻ gái 11 - 13 tuổi tại một số trường PTDTBT THCS của tỉnh Yên Bái, sau 6 tháng can thiệp.
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Bảng 2.1. Thành phần các vi chất dinh dưỡng trong viên đa vi chất
	STT
	Thành Phần
	Đơn vị tính 
	Mức công bố 
	Nhu cầu khuyến nghị cho trẻ từ 10 - 11 tuổi **
	Mức đáp ứng nhu cầu khuyến nghị cho trẻ từ 10 - 14 tuổi

	1
	Vitamin A
	mcg/viên
	400
	600
	66%

	2
	Vitamin C
	mg/viên
	20
	75
	27%

	3
	Vitamin E
	mg/viên
	5
	5,5
	90%

	4
	Vitamin D3
	mcg/viên
	15
	15
	100%

	5
	Vitamin K1
	mcg/viên
	50
	120
	42%

	6
	Vitamin B1
	mg/viên
	0,5
	1,1
	45,4%

	7
	Vitamin B2
	mg/viên
	0,5
	1,3
	38,5%

	8
	Vitamin B3
	mg/viên
	6
	12
	50%

	9
	Vitamin B5
	mg/viên
	5
	4
	125%

	11
	Vitamin B6
	mg/viên
	0,5
	1,0
	50%

	11
	Biotin
	mcg/viên
	2,88
	20
	14,4%

	12
	Vitamin B9 (Acid Folic)
	mcg/viên
	150
	300
	50%

	13
	Vitamin B12
	mcg/viên
	0,9
	1,8
	50%

	14
	Sắt
	mg/viên
	15
	11,3
	133%

	15
	Kẽm
	mg/viên
	6,5
	8,6
	75,6%

	16
	Đồng
	mg/viên
	0,6
	0,7
	85,7%

	17
	Iot
	mg/viên
	90
	120
	75%

	28
	Selen
	mcg/viên
	17
	29
	58,6%

	19
	Canxi
	mg/viên
	75
	1000
	7,5%

	20
	Magie
	mg/viên
	50
	210
	23,8%


**Nhu cầu dinh dưỡng khuyến nghị cho người Việt Nam 2016.
	Sản phẩm bổ sung đa vi chất, chúng tôi đã dựa vào các khuyến nghị của WHO và Viện Dinh dưỡng năm 2016 để kết cấu lượng vi chất bổ sung phù hợp với nhóm tuổi
Thành phần của viên giả dược: Bao gồm sodium starch glycolate, copovidone, tinh bột sắn, gelatin, eudragit E100 và một số thành phần khác.
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- Đối tượng không được đưa vào phân tích sau can thiệp, nếu trong thời gian can thiệp trẻ không uống đủ từ trên 80% viên đa vi chất trên tổng số 132 viên phát cho trẻ hoặc trẻ bỏ cuộc giữa chừng.
- Số liệu nhân trắc được tính trên phần mềm WHO Anthro plus 2007. Số liệu sau khi thu thập được làm sạch, kiểm tra, nhập số liệu bằng phần mềm EpiData 3.1 và phân tích số liệu bằng phần mềm SPSS 20.0. Trước khi sử dụng các kiểm định thống kê, các biến số được kiểm tra về phân bố chuẩn. Số liệu định tính được trình bày dưới dạng tần số, tỷ lệ phần trăm. Biến định lượng có phân phối chuẩn được trình bày dưới dạng giá trị trung bình () ± độ lệch chuẩn (SD) hoặc trung vị (khoảng tứ phân vị) nếu không phân phối chuẩn. Sử dụng phương pháp hồi quy logistic để phân tích các yếu tố liên quan. Dùng hồi quy logistic đa biến để kiểm soát các yếu tố nhiễu. Tính tỷ suất chênh OR (Odds Ratio) và khoảng tin cậy 95% để đánh giá mức độ liên quan giữa yếu tố với tình trạng SDDTC.
- Giá trị của p được thống nhất lấy 3 chữ thập phân sau dấu phẩy. Các kiểm định có ý nghĩa thống kê khi giá trị p < 0,05.
Các test thống kê được áp dụng:
- Các test kiểm định dùng để so sánh giá trị trung bình và tỷ lệ giữa hai nhóm nghiên cứu về các chỉ số chiều cao, cân nặng, HAZ, BAZ, nồng độ hemoglobin máu, ferritin, vitamin D, vitamin A, kẽm, tại thời điểm trước, sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp.
- Test kiểm định Kolmogorov-Smirnov để kiểm định biến phân phối chuẩn.
- Kiểm định Chi-Squared test (2 - test) hoặc kiểm định Fisher exact test nếu số ô > 20% có tần số kỳ vọng nhỏ hơn 5, để so sánh sự thay đổi các tỷ lệ hiệu quả can thiệp giữa các nhóm. 
- Test t ghép cặp để so sánh hai giá trị trung bình của hai nhóm nghiên cứu trước và sau can thiệp. Test t độc lập để so sánh giá trị trung bình giữa hai nhóm nghiên cứu tại cùng thời điểm trước can thiệp hoặc sau can thiệp của biến phân phối chuẩn.
- Test Mann Whitney U Test dùng để kiểm định sự khác biệt giá trị trung vị của biến không phân phối chuẩn giữa 2 nhóm nghiên cứu cùng một thời điểm. Wilcoxon test dùng để kiểm định sự khác biệt giá trị trung vị của biến không phân phối chuẩn trước và sau can thiệp.
- Phân tích phương sai 1 yếu tố (One-way ANOVA) được thực hiện để so sánh các biến định lượng phân phối chuẩn giữa 3 nhóm, kiểm định Turkey posthoc test được thực hiện để so sánh từng cặp 2 nhóm.
Để đánh giá hiệu quả can thiệp, sử dụng các chỉ số:
	+ Chỉ số ARR (absolute risk reduction - giảm nguy cơ tuyệt đối): Là khác biệt nguy cơ giữa hai nhóm biểu diễn bằng tỷ lệ phần trăm và khoảng tin cậy 95% CI [146].  Hiệu quả giảm nguy cơ tuyệt đối ARR% = p0 – p1, trong đó:
· p0 là nguy cơ mắc bệnh trong nhóm chứng. p0 được tính bằng số đối tượng mắc bệnh thời điểm sau can thiệp chia cho tổng đối tượng ở thời điểm trước can thiệp nhân 100% (ở nhóm chứng).
· p1 là nguy cơ mắc bệnh trong nhóm can thiệp. p1 được tính bằng số đối tượng mắc bệnh ở thời điểm sau can thiệp chia cho tổng đối tượng ở thời điểm trước can thiệp nhân 100% (ở nhóm can thiệp).
Giá trị ARR > 0 khi kết thúc can thiệp tỷ lệ mắc bệnh ở nhóm can thiệp thấp hơn nhóm đối chứng. 
+ Chỉ số NNT: (number needed to treat - số bệnh nhân (hoặc số người) cần được điều trị để giảm (dự phòng) được một ca bệnh. Tính NNT = 1/ARR [146] khi giá trị  p < 0,05.
+ Chỉ số RR (relative risk hoặc risk ratio)-nguy cơ tương đối hoặc tỷ số nguy cơ. RR = p1/p0. Khi RR < 1, tỷ lệ mắc bệnh ở nhóm can thiệp thấp hơn nhóm đối chứng ở thời điểm sau can thiệp. Hiệu quả giảm nguy cơ tương đối (relative risk reduction) RRR= 1- AR. 
Để đánh giá khả năng tác động do yếu tố nhiễu đối với hiệu quả can thiệp từ các đặc điểm trước can thiệp của 2 nhóm gồm các biến số kinh tế - xã hội (bà mẹ: tuổi, dân tộc, học vấn, số con và kinh tế hộ), tình trạng trẻ: tuổi, tình trạng dậy thì, tình trạng dinh dưỡng trẻ (HAZ, BAZ), Hb, và vi chất (ferritin, vitamin A, vitamin D, kẽm), tỷ số nguy cơ (risk ratio, RR) được tính trước và sau khi điều chỉnh trong Mô hình tuyến tính tổng quát hóa (Generalized Linear Models). Các biến số trước khi đưa vào mô hình đã được kiểm tra để loại trừ khả năng đa cộng tuyến giữa các biến qua việc xác định yếu tố làm tăng quá mức phương sai (variance inflation factor) của các biến số. Kết quả điều chỉnh được tính là RR*(95%CI) cho các biến định tính và trung bình (± SEM, sai số chuẩn) cho các biến định lượng.
[bookmark: _Toc51160313][bookmark: _Toc88377236]2.8. Sai số và các biện pháp khắc phục
[bookmark: _Toc88377237]2.8.1. Các sai số có thể gặp trong quá trình nghiên cứu
- Sai số trong chọn mẫu.
- Sai số trong cân đo nhân trắc.
- Sai số trong thu thập thông tin: Ghi chép khẩu phần.
- Sai số trong lấy mẫu xét nghiệm sinh hóa.
- Sai số trong xử lý, phân tích số liệu.
[bookmark: _Toc88377238]2.8.2. Các biện pháp khắc phục sai số
- Tuân thủ các kỹ thuật trong chọn mẫu. Xây dựng tiêu chuẩn chọn nhóm can thiệp và nhóm chứng chi tiết, rõ ràng và lựa chọn trẻ vào từng nhóm theo đúng tiêu chuẩn.
- Các số liệu nhân trắc: Sử dụng điều tra viên cố định tham gia cân, đo từ đầu đến cuối nghiên cứu, bằng cùng loại cân thước, cùng thời điểm buổi sáng (8h - 9h30). 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 (tráng rửa ống đo kẽm bằng acid), các phép đo đều được phân tích bằng phương pháp chuẩn cập nhật, có kiểm tra chất lượng của WHO. 
- Phân nhóm công tác viên phụ trách riêng từng nhóm chứng hoặc can thiệp để tránh nhầm lẫn, đến giờ uống viên đa vi chất, các cộng tác viên chỉ giám sát trẻ có tên trong danh sách mà các cộng tác viên quản lý.
- Số liệu được làm sạch trước khi nhập máy tính, nhập 2 lần, phân tích tầng, ghép cặp trong xử lý số liệu để khống chế nhiễu và sai số. 
- Trong suốt thời gian can thiệp, nhóm nghiên cứu luôn phối hợp chặt chẽ với Chính quyền địa phương, Trung tâm y tế huyện và các trường PTDTBT THCS để đánh giá chính xác và đạt được hiệu quả của can thiệp. 
[bookmark: _Toc51160314][bookmark: _Toc88377239]2.9. Đạo đức nghiên cứu
- Nghiên cứu đã được thông qua bởi Hội đồng đánh giá đạo đức trong nghiên cứu y sinh của Viện Dinh dưỡng Quốc gia theo Quyết định số 120/QĐ-VDD ngày 5 tháng 2 năm 2018. 
- Thông báo và giải thích rõ ràng cho cha mẹ hoặc người chịu trách nhiệm chăm sóc trẻ về mục đích và những nội dung tiến hành trong nghiên cứu. Gia đình trẻ có quyền từ chối tham gia nghiên cứu. Khi cha mẹ học sinh tự nguyện đồng ý và ký vào bản cam kết trẻ được tham gia nghiên cứu. 
- Những trẻ có biểu hiện mắc các dị tật bẩm sinh, mạn tính, cấp tính, thiếu máu nặng (Hb<70 g/L), đều được loại khỏi nghiên cứu ngay từ đầu và được tư vấn, hỗ trợ đến cơ sở y tế khám và điều trị. Trong quá trình can thiệp, nếu phát hiện thêm trẻ nào mắc bệnh thiếu máu nặng, cũng loại khỏi nghiên cứu và tư vấn cho gia đình gửi đến cơ sở y tế để điều trị. Sau khi kết thúc can thiệp, những đối tượng còn bị thiếu máu ở 2 nhóm nghiên cứu can thiệp và nhóm chứng được gửi đến cơ sở y tế để tiếp tục điều trị. Nhóm chứng hàng ngày uống viên giả dược. Sau khi kết thúc nghiên cứu, mỗi ngày trẻ sử dụng 1 viên đa vi chất trong 2 tháng.
- Tất cả các dụng cụ để cân, đo được đảm bảo an toàn tuyệt đối, không gây tổn thương và nguy hiểm cho trẻ. Các dụng cụ lấy máu xét nghiệm đảm bảo vô trùng, sử dụng 1 lần riêng cho từng trẻ. 
- Kết quả nghiên cứu (cân đo, xét nghiệm) được thông báo cho Trung tâm Y tế huyện, Trạm y tế và nhà trường khi kết thúc nghiên cứu can thiệp để gia đình, và những người có chức năng biết được tình trạng sức khỏe của trẻ. Các số liệu bệnh tật, thông tin và hồ sơ của đối tượng được bảo quản kỹ và giữ bí mật. 
- Kết quả của nghiên cứu được dùng để đưa ra các khuyến nghị các giải pháp phòng và chống tình trạng thiếu máu, thiếu vi chất cho cộng đồng. 
- Trong quá trình lấy máu xét nghiệm không làm tổn thương trẻ, sau khi lấy máu trẻ được phát sữa và hiện vật tương đương 40.000đ/1 đối tượng tham gia phỏng vấn và 30.000đ/1 đối tượng xét nghiệm máu.

[bookmark: _Toc88377240][bookmark: _Toc58562725][bookmark: _Toc58562988][bookmark: _Toc58563693][bookmark: _Toc58797924][bookmark: _Toc60858168]Chương III
[bookmark: _Toc88377241]KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc88377242][bookmark: _Toc58797925][bookmark: _Toc60858169]3.1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan đến trẻ gái từ 11 - 13 tuổi
[bookmark: _Toc88377243]3.1.1 Tình trạng dinh dưỡng trẻ gái 
Tổng số có 712 trẻ gái nhóm tuổi từ 11 - 13 tuổi tham gia nghiên cứu, trường PTDTBT THCS Cát Thịnh có 180 đối tượng tham gia chiếm tỷ lệ cao nhất 25,3%. Trường PTDTBT THCS Đại sơn có 82 đối tượng tham gia chiếm tỷ lệ 11,5%.
Bảng 3.1. Chỉ số nhân trắc của trẻ gái theo trường
	Trường
	n
	Chiều cao (cm)
	Cân nặng (kg)
	HAZ 
	BAZ

	Nậm lành
	85
	140,7 ± 7,01
	33,3 ± 6,70
	-1,76 ± 0,82
	-0,91 ± 0,98

	Suối Giàng
	114
	136,4 ± 8,14
	32,5 ± 6,53
	-2,40 ± 0,94
	-0,54 ± 0,80

	Châu Quế Hạ
	138
	143,4 ± 7,18
	34,3 ± 6,70
	-1,29 ± 0,85
	-0,90 ± 0,92

	Đại Sơn
	82
	142,7 ± 8,34
	33,4 ± 6,19
	-1,41 ± 1,01
	-1,03 ± 0,97

	Mỏ Vàng
	113
	139,3 ± 8,42
	32,8 ± 8,04
	-1,98 ± 1,03
	-0,91 ± 1,02

	Cát Thịnh
	180
	143,5 ± 8,46
	35,6 ± 7,56
	-1,20 ± 1,18
	-0,63 ± 1,14

	Tổng số trẻ
	712
	141,2 ± 8,38
	33,9 ± 7,14
	-1,63 ± 1,09
	-0,79 ± 1,00


Số liệu được trình bày theo trung bình ±SD. 
Trung bình chiều cao của trẻ 141,2 ± 8,38 cm; trung bình cân nặng 33,9 ± 7,14 kg; HAZ -1,63 ± 1,09; BAZ -0,79 ± 1,00. Các trẻ gái tại trường PTDTBT THCS Cát Thịnh có các chỉ số trung bình nhân trắc cao nhất. Các trẻ tại trường PTDTBT THCS Suối Giàng có các chỉ số trung bình nhân trắc thấp nhất.
Bảng 3.2. Chỉ số nhân trắc của trẻ gái theo tuổi
	Tuổi trẻ
	Trẻ 11 tuổi
(n = 246)
	Trẻ 12 tuổi
(n = 239)
	Trẻ 13 tuổi
(n = 227)
	p

	Chiều cao (cm) 
	136,3 ± 7,6
	141,6 ± 7,7
	146,2 ± 6,7
	< 0,001

	Cân nặng (kg) 
	29,7 ± 5,5
	33,9 ± 6,4
	38,4 ± 6,7
	< 0,001

	HAZ 
	-1,58 ± 1,12
	-1,65 ± 0,97
	-1,65 ± 0,99
	0,684

	BAZ 
	-0,93 ± 1,00
	-0,80 ± 0,97
	-0,64 ± 1,02
	0,007


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD. Giá trị p từ phân tích ANOVA khi so sánh trung bình nhân trắc 3 nhóm tuổi.
Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa trung bình chiều cao, cân nặng và BAZ giữa ba nhóm 11, 12 và 13 tuổi (p < 0,05). 

Hình 3.1. Tỷ lệ suy dinh dưỡng thấp còi của trẻ gái theo trường
Tổng số trẻ tham gia nghiên cứu là 712 trẻ gái với tỷ lệ SDDTC mức độ nặng 12,1%, vừa 23,5%. Tỷ lệ SDDTC nặng và vừa cao nhất trường PTDTBT THCS Suối Giàng lần lượt chiếm tỷ lệ 29,8% và 33,3%.

Bảng 3.3. Phân bố tình trạng cân nặng/chiều cao của trẻ gái theo trường 
	Trường 
	n
	Gầy còm  nặng
	Gầy còm vừa
	Bình thường
	Thừa cân 
	Béo phì

	Nậm lành
	85
	0 (0)
	13 (15,3)
	69 (81,2)
	3 (3,5)
	0 (0)

	Suối Giàng
	114
	1 (0,9)
	4 (3,5)
	107 (93,8)
	2 (1,8)
	0 (0)

	Châu Quế Hạ
	138
	1 (0,7)
	19 (12,3)
	119 (86,3)
	1 (0,7)
	0 (0)

	Đại Sơn
	82
	3 (3,7)
	11 (13,4)
	68 (82,9)
	0 (0)
	0 (0)

	Mỏ vàng
	113
	2 (1,8)
	14 (12,4)
	93 (82,2)
	3 (2,7)
	1 (0,9)

	Cát Thịnh
	180
	3 (1,7)
	15 (8,3)
	147 (81,7)
	13 (7,2)
	2 (1,1)

	Tổng số trẻ
	712
	10 (1,4)
	74 (10,4)
	603 (84,7)
	22 (3,1)
	3 (0,4)


Số liệu trình bày theo tần số n (%).
SDDGC nặng tại trường PTDTBT THCS Nậm Lành không phát hiện trường hợp nào, tỷ lệ gầy còm nặng cao nhất ở trường PTDTBT THCS Đại Sơn chiếm tỷ lệ 3,7%.
Tỷ lệ SDDGC vừa thấp nhất tại trường PTDTBT THCS Suối Giàng 3,5%, tỷ lệ cao nhất trường PTDTBT THCS Nậm Lành chiếm tỷ lệ 15,3%.
Tính chung cho các trường, SDDGC nặng có 10 trẻ chiếm 1,4%, SDDGC vừa có 74 trẻ chiếm 10,4%, SDDGC chung  có 84 trẻ chiếm 11,8%. Trẻ thừa cân có 22 trẻ chiếm 3,1%, trẻ béo phì có 3 trẻ chiếm 0,4%. Tỷ lệ thừa cân béo phì chung là 3,5%.
[bookmark: _Toc88377244]

3.1.2. Một số yếu tố liên quan đến tình trạng suy dinh dưỡng thấp còi
Bảng 3.4. Một số yếu tố liên quan đến tình trạng suy dinh dưỡng thấp còi qua phân tích đơn biến
	Đặc điểm
	Biến
	Nhóm thấp còi
	Nhóm không thấp còi
	OR (95% CI)
	p

	Nhóm tuổi trẻ
	11 tuổi
	88 (35,8)
	158 (64,2)
	1
	-

	
	12 tuổi
	84 (35,1)
	155 (64,9)
	0,97 (0,671,41)
	0,883

	
	13 tuổi
	81 (35,7)
	146 (64,3)
	1,00 (0,681,45)
	0,980

	Tình trạng dậy thì
	Đã dậy thì
	57 (26,5)
	158 (73,5)
	1
	0,001

	
	Chưa dậy thì
	196 (39,4)
	301 (60,6)
	1,80 (1,272,57)
	

	Nhóm tuổi bà mẹ
	>35 tuổi
	123 (33,1)
	196 (66,9)
	1
	

	
	≤ 35 tuổi
	130 (38,6)
	263 (61,4)
	1,27(0,931,73)
	0,129

	Dân tộc bà mẹ
	Kinh
	9 (7,4)
	112 (92,6)
	1
	

	
	Dao
	76 (31,8)
	163 (68,2) 
	5,80(2,7912,06)
	< 0,001

	
	H’Mông
	140 (64,5)
	84 (37,5)
	20,74(9,9843,08)
	< 0,001

	
	Khác*
	28 (21,9)
	100 (78,1)
	3,48(1,577,74)
	0,002

	Trình độ học vấn bà mẹ

	≥ THCS
	64 (27,2)
	171 (72,8)
	1
	0,001

	
	≤ Tiểu học
	189 (39,6)
	288 (60,4)
	1,75(1,252,47)
	

	Nghề nghiệp bà  mẹ
	Khác**
	13 (11,1)
	104 (88,9)
	1
	< 0,001

	
	Nông dân
	240 (40,3)
	355 (59,7)
	5,41(2,979,85)
	

	Tình trạng kinh tế gia đình
	Bình thường
	71 (25,2)
	211 (74,8)
	1
	< 0,001

	
	Nghèo,Cận nghèo
	182 (42,3)
	248 (57,7)
	2,18(1,573,03)
	

	Tổng số người trong gia đình 
	 ≤ 4 người
	61 (23,6)
	197 (76,4)
	1
	< 0,001

	
	 > 4  người
	192 (42,3)
	262 (57,7)
	2,37(1,683,33)
	

	Tổng số con trong gia đình
	 ≤ 2 người
	60 (19,9)
	241 (80,1)
	1
	< 0,001

	
	 > 2 người
	193 (47,0)
	218 (53,0)
	3,56 (2,525,01)
	


[bookmark: _Toc79757448]Số liệu tình trạng thấp còi/không thấp còi trình bày theo tần số (%).
1: nhóm tham chiếu, hồi quy đơn biến, (*) dân tộc Tày, Nùng, Sán dìu, Thái, Mường, (**) nghề nghiệp công nhân, CBCNVC, buôn bán.
Nhóm trẻ chưa dậy thì; nhóm bà mẹ dưới 35 tuổi; nhóm bà mẹ dân tộc Dao, H’Mông, nhóm dân tộc Nùng, Sán dìu, Thái, Mường; nhóm bà mẹ trình độ học vấn dưới THCS; nhóm bà mẹ nghề nghiệp làm nông; nhóm trẻ sống tại gia đình có tình trạng kinh tế nghèo, cận nghèo; tổng số người trong hộ nhiều hơn 4 người, tổng số con trong gia đình nhiều hơn 2 người, có nguy cơ bị SDDTC cao hơn nhóm còn lại.
Phân tích hồi quy đơn biến, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở nhóm dân tộc trẻ; tình trạng dậy thì; nhóm dân tộc bà mẹ; trình độ học vấn bà mẹ; nghề nghiệp bà mẹ; kinh tế gia đình; tổng số người trong gia đình; tổng số con trong gia đình có liên quan đến tình trạng SDDTC của trẻ (p < 0,01). 
Bảng 3.5. Mô hình hồi qui logistic đa biến dự đoán một số yếu tố liên quan đến tình trạng suy dinh dưỡng thấp còi 
	Các yếu tố nguy cơ 
	β
	OR
	95% CI
	p

	Nhóm tuổi trẻ
	11 tuổi
	-
	1
	-

	
	12 tuổi
	-0,03
	0,97
	0,63-1,49
	0,899

	
	13 tuổi
	0,09
	1,09
	0,69-1,72
	0,714

	Tình trạng dậy thì
	Đã dậy thì
	-
	1
	

	
	Chưa dậy thì
	0,75
	2,11
	1,37-3,25
	0,001

	Nhóm tuổi bà mẹ
	> 35 tuổi
	-
	1
	-

	
	≤ 35 tuổi
	0,35
	1,42
	0,99-2,09
	0,051

	Dân tộc bà mẹ
	Kinh
	-
	1
	-

	
	Dao
	1,38
	3,97
	1,77-8,91
	0,001

	
	H’Mông
	2,57
	13,07
	5,68-30,07
	< 0,001

	
	Khác*
	0,99
	2,69
	1,17-6,21
	0,019

	Trình độ học vấn bà mẹ
	≥ THCS
	-
	1
	-

	
	≤ Tiểu học
	0,27
	1,31
	0,86-2,01
	0,206

	Nghề nghiệp bà mẹ
	Khác**
	-
	1
	-

	
	Nông dân
	0,79
	2,21
	1,12-4,38
	0,023

	Tình trạng kinh tế
	Bình thường
	-
	1
	-

	
	Nghèo, Cận nghèo
	0,16
	1,18
	0,80-1,74
	0,411

	Tổng số người trong gia đình
	≤ 4 người
	-
	1
	-

	
	> 4  người
	-0,43
	0,65
	0,36-1,17
	0,153

	Tổng số con trong gia đình
	≤ 2 người
	-
	1
	-

	
	> 2 người
	0,73
	2,08
	1,15-3,75
	0,015


[bookmark: _Toc79757449]1: nhóm tham chiếu, hồi quy đa biến, (*) dân tộc Tày, Nùng, Sán dìu, Thái, Mường, (**) nghề nghiệp công nhân, CBCNVC, buôn bán.
[bookmark: _Toc79757450]	Phân tích hồi quy đa biến dự đoán một số yếu tố liên quan đến tình trạng SDDTC, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở nhóm tình trạng dậy thì trẻ; nhóm dân tộc bà mẹ; nhóm nghề nghiệp bà mẹ; nhóm tổng số con trong gia đình (p < 0,05).

[bookmark: _Toc58797937][bookmark: _Toc60858182][bookmark: _Toc88377245]3.2. Hiệu quả can thiệp đối với chỉ số nhân trắc của trẻ gái từ 11 - 13 tuổi
[bookmark: _Toc60858183][bookmark: _Toc88377246]3.2.1. Số lượng mẫu tại từng thời điểm nghiên cứu
Bảng 3.6. Số lượng mẫu tại từng thời điểm nghiên cứu
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp (n)
	Nhóm chứng(n)

	
	T0
	T3
	T6
	T0
	T3
	T6

	Cân nặng
	209
	209
	209
	199
	199
	199

	Chiều cao
	209
	209
	209
	199
	199
	199

	Hemoglobin
	209
	182
	209
	199
	170
	199

	Ferritin
	207
	KXN*
	207
	194
	KXN*
	194

	Vitamin D huyết thanh
	195
	KXN*
	195
	185
	KXN*
	185

	Vitamin A huyết thanh
	207
	180
	207
	195
	165
	195

	Kẽm
	208
	177
	208
	196
	166
	196


*KXN-Không xét nghiệm.
Sau khi sàng lọc có tổng cộng 472 trẻ gái đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu can thiệp. Nhóm nghiên cứu đã chọn toàn bộ 472 trẻ gái này để đưa vào nghiên cứu can thiệp, chia ngẫu nhiên thành 2 nhóm, mỗi nhóm 236 trẻ, tuy nhiên trong quá trình tham gia nghiên cứu đã có 27 trẻ nhóm can thiệp bỏ cuộc và 37 trẻ nhóm chứng bỏ cuộc, tỷ lệ trẻ bỏ cuộc không ảnh hưởng đến kết quả nghiên cứu.
[bookmark: _Toc88377247]Mẫu được lấy để đánh giá tại 3 thời điểm T0, T3 và T6. Số lượng mẫu tại thời điểm T0 và T6 của nhóm can thiệp và nhóm chứng tương đương nhau. Thời điểm T3 có sự chênh lệch cỡ mẫu hemoglobin, vitamin A huyết thanh, kẽm do trẻ không phối hợp lấy máu hoặc mẫu không đảm bảo, chỉ số ferritin và vitamin D huyết thanh không xét nghiệm.


3.2.2. Đặc điểm chung của nhóm trẻ gái trước can thiệp
Bảng 3.7. Một số đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu trước can thiệp
	Đặc điểm
	Biến
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Dân tộc trẻ
	Kinh
	20 (9,6)
	24 (12,1)
	0,819

	
	Dao
	75 (35,9)
	65 (32,7)
	

	
	H’Mông
	 85 (40,7)
	 83 (41,7)
	

	
	Khác*
	 29 (13,9)
	 27 (13,6)
	

	Nhóm tuổi
	11 tuổi
	48 (23,0)
	54 (27,1)
	0,389

	
	 12 tuổi
	 80 (38,2)
	 64 (32,2)
	

	
	 13 tuổi
	 81 (38,8)
	 81 (40,7)
	

	Tình trạng dậy thì
	Đã dậy thì
	162 (77,5)
	143 (71,9)
	0,899

	
	Chưa dậy thì
	 47 (22,5)
	 56 (28,1)
	

	Tình trạng thấp còi theo tuổi 
	Thấp còi nặng
	 31 (14,8)
	 19 (9,6)
	0,217

	
	Thấp còi vừa
	 60 (28,7)
	 55 (27,6)
	

	
	Nguy cơ thấp còi
	 118 (56,5)
	 125 (62,8)
	

	Tình trạng gầy còm theo tuổi
	Gầy còm
	 20 (9,6)
	 24 (12,1)
	0,417

	
	Không gầy còm
	 189 (90,4)
	 175 (87,9)
	


Số liệu trình bày theo tần số (%). *dân tộc Tày, Nùng, Sán dìu, Thái, Mường.
Trước can thiệp tại nhóm can thiệp có 209 trẻ gái và nhóm chứng có 199 trẻ gái. Tỷ lệ trẻ gái dân tộc H’Mông chiếm cao nhất tại nhóm can thiệp và nhóm chứng lần lượt là 40,7% và 41,7%; nhóm trẻ gái 13 tuổi là 38,8% và 40,7%; chủ yếu trẻ gái chưa dậy thì 77,5% và 71,9%; trẻ nguy cơ thấp còi (HAZ< - 1 ; HAZ< - 2) chiếm 56,5% và 62,8%; gầy còm nhóm can thiệp 9,6% nhóm chứng 12,1%. Sự khác biệt giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê (p > 0,05).
[bookmark: _Toc88377248]3.2.3. Khẩu phần của quần thể nghiên cứu
	Bảng 3.8. Giá trị dinh dưỡng khẩu phần của trẻ gái trước can thiệp(*)

	Chỉ số
	Nhóm can thiệp (n=70)
	Nhóm chứng (n=70)
	Chung
(n=140)
	p 

	Năng lượng (Kcal)
	1475 (1170;1761)
	1417 (1207;1682)
	1445 (1202;1693)
	0,884

	Protein
	
	
	
	

	Tổng số (g)
	52,5 (42,2;63,7)
	51,8 (44,8;63)
	52,1 (44,0;63,2)
	0,466

	Động vật (g)
	22,8 (11,4;29,8)
	22,4 (16,3;33)
	22,5 (14,5;29,8)
	0,446

	Lipid
	
	
	
	

	Tổng số (g)
	27,7 (20,3;35,8)
	29,2 (22,8;39)
	28,6 (21,4;37,3)
	0,152

	Thực vật (g)
	10,6 (6,9;18,1)
	10,8 (6,8;19,9)
	10,6 (6,8;18,6)
	0,947

	Glucid
	247,2(184,4;299,1)
	234,2(186,3;282,4)
	236,8 (186,2;297)
	0,868

	Khoáng chất
	
	
	
	

	Can xi (mg)
	230 (186;279)
	236 (187;353)
	233 (187;303)
	0,611

	Phospho (mg)
	594 (472;749)
	625 (510;767)
	611 (478;758)
	0,373

	Sắt (mg)
	7,9 (6,7;9.8)
	8 (6,4;11)
	8 (6,4;10,1)
	0,819

	Kẽm (mg)
	7,2 (5,1;8.5)
	6,5 (5,5;8.3)
	6,9 (5,3;8,4)
	0,799

	Vitamin
	
	
	
	

	Vitamin A (mcg)
	115,1 (3,0;216,5)
	129,9 (3,6;280,1)
	122,5 (3,1;234,7)
	0,131

	Vitamin C (mg)
	54,3 (35,4;96,8)
	64,5 (32,8;96,8)
	56,7 (34,2;96,8)
	0,864

	Vitamin B1 (mg)
	0,79 (0,57;1,08)
	0,82 (0,61;0,98)
	0,8 (0,58;1,07)
	0,720

	Vitamin B2 (mg)
	0,43 (0,32;0,55)
	0,45 (0,35;0,64)
	0,44 (0,33;0,6)
	0,184

	Folate (mcg)
	176 (102,2;236.4)
	152,7 (73,4;231,7)
	167,4 (92,6;235,7)
	0,282

	Vitamin D (mcg)
	0 (0;0)
	0 (0;0,14)
	0 (0;0,05)
	0,285


*Khẩu phần nhóm can thiệp không tính đến lượng vi chất bổ sung trong sản phẩm nghiên cứu; Số liệu trình bày theo trung vị (khoảng tứ phân vị). Giá trị p từ Mann Whitney U test.
Trong bảng giá trị dinh dưỡng khẩu phần của trẻ thời điểm trước can thiệp, các giá trị về năng lượng, protein, lipid và glucid không có sự khác biệt giữa các nhóm trẻ gái trước can thiệp (p > 0,05). 
Tương tự giá trị dinh dưỡng khẩu phần của các vitamin và khoáng chất cũng không có sự khác biệt giữa hai nhóm trước can thiệp với p > 0,05.
	Bảng 3.9. Giá trị dinh dưỡng khẩu phần của trẻ gái sau can thiệp(*)

	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n = 70)
	Nhóm chứng
(n = 70)
	Chung
(n=140)
	p 

	Năng lượng (Kcal)
	1446 (1245;1661)
	1473 (1174;1844)
	1459 (1198;1703)
	0,292

	Protein
	
	
	
	

	Tổng số (g)
	54,8 (41,4;66,8)
	58,4 (45,5;74,7)
	58,2 (42,4;70,7)
	0,170

	Động vật (g)
	23,1 (16,0;34,3)
	25,4 (18,5;39,1)
	24,3 (16,6;36,8)
	0,256

	Lipid
	
	
	
	

	Tổng số (g)
	30,4 (25,1;43,6)
	34,5 (25,4;50,0)
	31,6 (25,3;48,0)
	0,262

	Thực vật (g)
	13,7 (7,6;20,8)
	14,5 (9,2;21,4)
	14,2 (8,4;20,9)
	0,460

	Glucid
	225,7 (182,4;266,2)
	219,3 (167,0;286,9)
	224,6 (170,2;273,8)
	0,874

	Khoáng chất
	
	
	
	

	Can xi (mg)
	207 (159;279)
	217 (163;313)
	213 (160;296)
	0,557

	Phospho (mg)
	587 (496;738)
	638 (496;831)
	622 (496;805)
	0,169

	Sắt (mg)
	7,5 (6,3;9,7)
	8,6 (6,3;11)
	7,9 (6.,03;10)
	0,127

	Kẽm (mg)
	6,6 (5,3;8,3)
	7,3 (5,7;9.3)
	6,9 (5,5;8.4)
	0,219

	Vitamin
	
	
	
	

	Vitamin A (mcg)
	153,8 (25,4;271,6)
	135,1 (23,2;288,1)
	142,8 (24,3;272,8)
	0,855

	Vitamin C (mg)
	47,6 (20,1;101,6)
	62,6 (29,7;94,4)
	54,9 (23,4;96,3)
	0,533

	Vitamin B1 (mg)
	0,83 (0,52;1,12)
	0,91 (0,65;1,37)
	0,86 (0,6;1,2)
	0,117

	Vitamin B2 (mg)
	0,46 (0,36;0,65)
	0,54 (0,37;0,74)
	0,48 (0,37;0,7)
	0,201

	Folate (mcg)
	126,8 (66,4;196,3)
	101,4 (64,1;202,3)
	105,9 (66,3;198,2)
	0,817

	Vitamin D (mcg)
	0 (0;0,33)
	0 (0;0,33)
	0 (0;0,33)
	0,933


*Khẩu phần nhóm can thiệp không tính đến lượng vi chất bổ sung trong sản phẩm nghiên cứu; Số liệu trình bày theo trung vị (khoảng tứ phân vị). Giá trị p từ Mann Whitney U test.
Trong bảng giá trị dinh dưỡng khẩu phần của trẻ thời điểm sau can thiệp, các giá trị về năng lượng, protein, lipid và glucid, không có sự khác biệt giữa các nhóm trẻ gái sau can thiệp (p > 0,05).
Tương tự giá trị dinh dưỡng khẩu phần của các vitamin và khoáng chất cũng không có sự khác biệt giữa hai nhóm sau can thiệp (p > 0,05).
Bảng 3.10. Tính cân đối của khẩu phần của trẻ gái trước và sau can thiệp
	Thành phần
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng

	
	Trước CT
	Sau CT
	Trước CT
	Sau CT

	Tỷ lệ P : L : G
	14,7:17,8:67,5
	15,5:21,9:62,6
	15,1:19,2:65,7
	16:23:61

	Ca/P
	0,43
	0,39
	0,42
	0,38

	Tỷ lệ Protein đv/ts
	39%
	45%
	42%
	47%

	Tỷ lệ Lipid tv/ts
	49%
	46%
	43%
	45%


Tính cân đối của khẩu phần của trẻ gái trước can thiệp và sau 6 tháng can thiệp: bao gồm tỷ lệ protein động vật/protein tổng số; tỷ lệ lipid thực vật/lipid tổng số; tỷ lệ của các chất sinh năng lượng (protein, lipid và glucid) và tỷ lệ canxi/phospho không có sự khác biệt (p > 0,05).
[bookmark: _Toc60858185][bookmark: _Toc88377249]

3.2.4. Đặc điểm nhân trắc của đối tượng trước can thiệp	
Bảng 3.11. Đặc điểm nhân trắc của đối tượng trước can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n = 209)
	Nhóm chứng
(n = 199)
	p

	Cân nặng (kg)
	33,8 ± 5,78
	34,3 ± 6,8
	0,417

	Chiều cao (cm)
	140,3 ± 5,97
	140,9 ± 5,75
	0,260

	HAZ
	-2,07 ± 0,75
	-1,97 ± 0,69
	0,156

	BAZ
	-0,80 ± 0,97
	-0,79 ± 1,06
	0,898

	Tỷ lệ thấp còi
	91 (43,5%)
	74 (37,2%)
	0,191

	Tỷ lệ gầy còm
	20 (9,6%)
	24 (12,1%)
	0,417


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD hoặc tần số (%).
[bookmark: _Toc59204592][bookmark: _Toc59784921][bookmark: _Toc60584384][bookmark: _Toc60858186][bookmark: _Toc79757456]Giá trị p từ t-test so sánh trung bình hai nhóm hoặc 2 test so sánh tỷ lệ hai nhóm cùng thời điểm.
	Tại thời điểm trước can thiệp, trung bình cân nặng nhóm can thiệp là 33,8± 5,78 kg và nhóm chứng là 34,3 ± 6,8 kg. Chiều cao 140,3 ± 5,97 cm; 140,9 ± 5,75 cm. HAZ -2,07 ± 0,75; 1,97 ± 0,69. BAZ -0,80 ± 0,97; -0,79 ± 1,06. Không có sự khác biệt giữa các nhóm ở thời điểm trước can thiệp (p > 0,05).
Tỷ lệ SDDTC của hai nhóm lần lượt là 43,5%; 37,2%. Tỷ lệ SDDGC lần lượt là 9,6%; 12,1%. Không có sự khác biệt về tỷ lệ SDD giữa các nhóm nghiên cứu tại thời điểm trước can thiệp (p > 0,05).


[bookmark: _Toc88377250]3.2.5. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi chỉ số nhân trắc 
[bookmark: _Toc79757459]Bảng 3.12. Thay đổi chỉ số cân nặng sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=209) 
	Nhóm chứng
(n=199) 
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp (kg)
	

	Trước can thiệp (T0)
	33,8 ± 5,77
	34,3 ± 6,08
	0,417

	Sau 3 tháng (T3)
	34,9 ± 5,71
	35,2 ± 5,97
	0,525

	Chênh T3 - T0
	1,10 ± 0,99
	0,99 ± 0,47
	0,019

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	

	Sau 6 tháng can thiệp (kg)
	

	Trước can thiệp (T0)
	33,8 ± 5,77
	34,3 ± 6,08
	0,417

	Sau 6 tháng (T6)
	35,4 ± 5,73
	35,8 ± 5,92
	0,514

	Chênh T6 - T0
	1,62 ± 0,49
	1,52 ± 0,56
	0,054

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD.
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757462]	Cân nặng trung bình sau 3 tháng của nhóm can thiệp tăng 1,10 ± 0,99 kg so với nhóm chứng tăng 0,99 ± 0,47 kg. Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 1,62 ± 0,49 kg; nhóm chứng tăng 1,52 ± 0,56 kg so thời điểm T0. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở cùng nhóm sau 3 tháng, 6 tháng can thiệp (p < 0,001) và chênh T3 - T0 ở hai nhóm (p < 0,05).


*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.2. Mức tăng cân nặng trung bình được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố trước can thiệp, cân nặng trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 1,05 kg ± 0,04 (SEM), nhóm chứng tăng 0,95 kg ± 0,04 (SEM) (p < 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 1,57 kg ± 0,04 (SEM), nhóm chứng tăng 1,48 kg ± 0,04 (SEM) (p > 0,05). Sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 3 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên cân nặng ở trẻ gái, sau 6 tháng chưa nhận thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên cân nặng (p > 0,05).
Bảng 3.13. Thay đổi chỉ số chiều cao sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=209) 
	Nhóm chứng
(n=199) 
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp (cm)
	

	Trước can thiệp (T0)
	140,3 ± 5,97
	141,0 ± 5,75
	0,260

	Sau 3 tháng (T3)
	141,8 ± 5,87 
	142,5 ± 5,70 
	0,248

	Chênh T3 - T0
	1,56 ± 0,50
	1,56 ± 0,39
	0,868

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	

	Sau 6 tháng can thiệp (cm)
	

	Trước can thiệp (T0)
	140,3 ± 5,97
	141,0 ± 5,75
	0,260

	Sau 6 tháng (T6)
	143,2 ± 5,88 
	143,8 ± 5,70 
	0,336

	Chênh T6 - T0
	2,93 ± 0,69
	2,83 ± 0,62
	0,114

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


[bookmark: _Toc79757460]Số liệu trình bày theo trung bình±SD .
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
[bookmark: _Toc79757461]Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757463]Chiều cao trung bình sau 3 tháng của nhóm can thiệp tăng 1,56 ± 0,50 cm so với nhóm chứng tăng 1,56 ± 0,39 cm. Sau 6 tháng, chiều cao của nhóm can thiệp tăng 2,93 ± 0,69 cm; nhóm chứng tăng 2,83 ± 0,62 cm so thời điểm T0. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê cùng nhóm khác thời điểm sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p < 0,001). Sự khác biệt hai nhóm cùng thời điểm không có ý nghĩa (p > 0,05). 

[bookmark: _Toc79757464]*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.3. Mức tăng chiều cao trung bình được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố trước can thiệp, chiều cao trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 1,58 cm  ± 0,04 (SEM), nhóm chứng tăng 1,58 cm  ± 0,04 (SEM). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 2,90 cm ± 0,05 (SEM), nhóm chứng tăng 2,82 cm ± 0,05 (SEM). Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về mức tăng chiều cao giữa 2 nhóm sau 3 và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
Bảng 3.14. Thay đổi chỉ số HAZ sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=209) 
	Nhóm chứng
(n=199) 
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp
	

	Trước can thiệp (T0)
	-2,07 ± 0,75
	-1,97 ± 0,69
	0,156

	Sau 3 tháng (T3)
	-1,99 ± 0,73 
	-1,89 ± 0,68 
	0,141

	Chênh T3 - T0
	0,08 ± 0,08
	0,08 ± 0,06 
	0,812

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	

	Sau 6 tháng can thiệp 
	

	Trước can thiệp (T0)
	-2,07 ± 0,75
	-1,97 ± 0,69
	0,156

	Sau 6 tháng (T6)
	-1,98 ± 0,72 
	-1,89 ± 0,67 
	0,204

	Chênh T6 - T0
	0,08 ± 0,14
	0,07 ± 0,13
	0,314

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD.
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
	Chỉ số HAZ trung bình sau 3 tháng của hai nhóm tương đương nhau. Sau 6 tháng của nhóm can thiệp giảm 0,08 ± 0,14; nhóm chứng giảm 0,07 ± 0,13 so thời điểm T0. Sự khác biệt về mức tăng HAZ hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
 p = 0,273

*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.4. Mức tăng HAZ trung bình được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, HAZ trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 0,08 ± 0,01 (SEM), nhóm chứng tăng 0,08 ± 0,01 (SEM). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 0,08 ± 0,01 (SEM), nhóm chứng tăng 0,07 ± 0,01 (SEM). Sau khi điều chỉnh các yếu tố nhiễu, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về mức tăng HAZ trung bình giữa 2 nhóm sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
Bảng 3.15. Thay đổi chỉ số BAZ sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=209) 
	Nhóm chứng
(n=199) 
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp (kg/m2)
	

	Trước can thiệp (T0)
	-0,80 ± 0,97 
	-0,79 ± 1,06
	0,898

	Sau 3 tháng (T3)
	-0,78 ± 0,92 
	-0,79 ± 1,00
	0,894

	Chênh T3 - T0
	0,02 ± 0,15
	-0,004 ± 0,14
	0,073

	pb
	0,033
	0,708
	

	Sau 6 tháng can thiệp (kg/m2)
	

	Trước can thiệp (T0)
	-0,80 ± 0,97 
	-0,79 ± 1,06
	0,898

	Sau 6 tháng (T6)
	-0,92 ± 0,92 
	-0,91 ± 0,99
	0,941

	Chênh T6 - T0
	-0,12 ± 0,15
	-0,12 ± 0,18
	0,726

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD.
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757467]Chỉ số BAZ trung bình sau 3 tháng của nhóm can thiệp tăng 0,02 ± 0,15 kg/m2 so với nhóm chứng giảm 0,004 ± 0,14 kg/m2. Sau 6 tháng của nhóm can thiệp giảm 0,12 ± 0,15 kg/m2; nhóm chứng giảm 0,12 ± 0,18 kg/m2 so thời điểm T0. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 2 nhóm ở cùng thời điểm sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
 
*Mô hình tuyến tính tổng quát kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.5. Mức tăng BAZ trung bình được kiểm soát yếu tố nhiễu
[bookmark: _Toc79757468]Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, BAZ trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 0,01 kg/m2 ± 0,01 (SEM), nhóm chứng giảm 0,01 kg/m2 ± 0,01 (SEM) (p > 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp giảm 0,13 kg/m2 ± 0,01 (SEM), nhóm chứng giảm 0,13 kg/m2 ± 0,01 (SEM) (p > 0,05). Khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 3 tháng và 6 tháng chưa thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên BAZ theo tuổi ở trẻ gái (p > 0,05).
Bảng 3.16. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thấp còi của trẻ gái
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=118) 
	Nhóm chứng
(n=125) 
	p

	Sau 3 tháng can thiệp (n%)
	

	Thấp còi
	2 (1,7)
	0 (0,0)
	0,144

	Không thấp còi
	116 (98,3)
	125 (100)
	

	ARR% (95%CI)
	-1,7 (- 4,0 –  0,6)
	

	Sau 6 tháng can thiệp (n%)
	

	Thấp còi
	4 (3,4)
	3 (2,4)
	0,645

	Không thấp còi
	114 (96,6)
	122 (97,6)
	

	ARR% (95%CI)
	-1,0 (-5,2 – 3,2)
	


[bookmark: _Toc79757469] p từ Fisher exact test:so sánh  tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc59204644][bookmark: _Toc59784973][bookmark: _Toc60584430][bookmark: _Toc60858232][bookmark: _Toc79757470][bookmark: _Toc79757472]Đánh giá hiệu quả dự phòng SDDTC: Trước can thiệp có 118 trẻ ở nhóm can thiệp và 125 trẻ nhóm chứng không bị SDDTC, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp có 2 trẻ (1,7%) SDDTC và nhóm chứng không phát hiện trẻ nào. Sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 4 trẻ (3,4%) và nhóm chứng có 3 trẻ (2,4%) SDDTC. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ SDDTC giữa hai nhóm sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).

Bảng 3.17. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng gầy còm của trẻ gái
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=189) 
	Nhóm chứng
(n=175) 
	p

	Sau 3 tháng can thiệp (n%)
	

	Gầy còm
	4 (2,1)
	1 (0,6)
	0,206

	Không gầy còm
	185 (97,9)
	174 (99,4)
	

	ARR% (95%CI)
	-1,5 (-3,9 – 0,8)
	

	Sau 6 tháng can thiệp (n%)
	

	Gầy còm
	8 (4,2)
	4 (2,3)
	0,299

	Không gầy còm
	181 (95,8)
	171 (97,7)
	

	ARR% (95%CI)
	-1,9 (-5,6 – 1,7)
	


p từ Fisher exact test:so sánh tỷ lệ giữa các nhóm.
Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng gầy còm: Trước can thiệp có 189 trẻ ở nhóm can thiệp và 175 trẻ nhóm chứng không bị SDDGC, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp có 4  trẻ (2,1%) và nhóm chứng có 1 trẻ (0,6%) bị SDDGC. Sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 8 trẻ (4,2%) và nhóm chứng có 4 trẻ (2,3%) SDDGC. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê về tỷ lệ SDDGC giữa hai nhóm sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).

Bảng 3.18. Hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thấp còi của trẻ gái   
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=91) 
	Nhóm chứng
(n=74) 
	p

	Sau 3 tháng can thiệp (n%)
	

	Thấp còi
	87 (95,6)
	69 (93,2)
	0,505

	Không thấp còi
	4 (4,4)
	5 (6,8)
	

	ARR% (95%CI)
	-2,4 (-9,5 – 4,7) 
	

	Sau 6 tháng can thiệp (n%)
	

	Thấp còi
	85 (93,4)
	67 (90,5)
	0,501

	Không thấp còi
	6 (6,6)
	7 (9,5)
	

	ARR% (95%CI)
	-2,9 (-11,3 – 5,5)
	


p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc79757474]	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thấp còi. Sau 3 tháng tại nhóm can thiệp giảm 4 trẻ (4,4%) và nhóm chứng giảm 5 trẻ (6,8%) SDDTC. Sau 6 tháng nhóm can thiệp giảm 6 trẻ (6,6%) và nhóm chứng giảm 7 trẻ (9,5%) SDDTC. Sự khác biệt tỷ lệ ở hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).

Bảng 3.19. Hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng gầy còm của trẻ gái
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n=20) 
	Nhóm chứng
(n=24) 
	p

	Sau 3 tháng can thiệp (n%)
	

	Gầy còm
	14 (70,0)
	21 (87,5)
	0,152

	Không gầy còm
	6 (30,0)
	3 (12,5)
	

	ARR% (95%CI)
	17,5 (-6,6 – 41,6)
	

	Sau 6 tháng can thiệp (n%)
	

	Gầy còm
	18 (90,0)
	23 (95,8)
	0,445

	Không gầy còm
	2 (10,0)
	1 (4,2)
	

	ARR% (95%CI)
	5,8 (-9,6 – 21,2)
	


p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng gầy còm, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp giảm 6 trẻ (30,0%) nhóm chứng giảm 3 trẻ (12,5%) SDDGC. Sau 6 tháng nhóm can thiệp giảm 2 trẻ (10,0%) nhóm chứng giảm 1 trẻ (4,2%) SDDGC. Sự khác biệt tỷ lệ ở hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc88377251][bookmark: _Toc58797938][bookmark: _Toc60858244]

3.3. Hiệu quả can thiệp đối với chỉ số sinh hóa của trẻ gái từ 11 - 13 tuổi
3.3.1. Đặc điểm chỉ số sinh hóa của đối tượng trước can thiệp	
Bảng 3.20. Đặc điểm chỉ số sinh hóa của đối tượng trước can thiệp
	Chỉ số
	n
	Nhóm can thiệp
	n
	Nhóm chứng
	p

	Hb (g/L)
	209
	126,5 ± 9,91
	199
	126,2 ± 10,06
	0,756

	Ferritin (μg/L)*
	207
	52,0 (34,2 – 89,0)
	194
	52,3 (32,5 – 89,1)
	0,814c

	Vitamin D (nmol/L)
	195
	48,3 ± 12,00
	185
	50,1 ± 12,61
	0,156

	Kẽm (µmol/L)
	208
	9,3 ± 1,21
	196
	9,4 ± 1,46
	0,383

	Vitamin A (μmol/L)
	207
	1,13 ± 0,27
	195
	1,12 ± 0,32
	0,833

	Tỷ lệ thiếu máu
	209
	49 (23,4%)
	199
	40 (20,1%)
	0,414

	Tỷ lệ thiếu sắt
	207
	17 (8,2%)
	194
	13 (6,7%)
	0,565

	Tỷ lệ thiếu vitamin D
	195
	112 (57,4%)
	185
	105 (56,8%)
	0,893

	Tỷ lệ thiếu kẽm 
	208
	151 (72,6%)
	196
	139 (70,9%)
	0,708

	Tỷ lệ thiếu vitamin A
	207
	11 (5,3%)
	195
	12 (6,2%)
	0,717


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD hoặc tần số (%) hoặc*trung vị (khoảng tứ phân vị)
Giá trị p so sánh 2 nhóm từ kiểm định t-test hoặc2 test, riêng c Mann- Whitney U test 
Ở thời điểm trước can thiệp, không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp và nhóm đối chứng về nồng độ các chỉ số sinh hóa máu (Hb, Ferritin, vitamin D, kẽm và vitamin A) cũng như về các tỷ lệ thiếu máu, thiếu sắt, thiếu vitmain D, thiếu kẽm, thiếu vitamin A tiền lâm sàng (p > 0,05). 

[bookmark: _Toc88377252]

3.3.2. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng hemoglobin
Bảng 3.21. Thay đổi nồng độ hemoglobin sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp          n=182                         n =170
	

	Trước can thiệp (T0)
	126,6 ± 10,21
	126,7 ± 10,14
	0,946

	Sau 3 tháng (T3)
	129,2 ± 10,24
	127,7 ± 10,95
	0,172

	Chênh T3 - T0
	2,58 ± 9,72
	0,96 ± 9,80
	0,121

	pb
	< 0,001
	0,202
	

	Sau 6 tháng can thiệp           n=209                       n =199
	

	Trước can thiệp (T0)
	126,5 ± 9,91
	126,2 ± 10,06
	0,756

	Sau 6 tháng (T6)
	133,9 ± 10,58 
	129,7 ± 13,45 
	0,001

	Chênh T6 - T0
	7,42 ± 9,68
	3,57 ± 12,72
	0,001

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


[bookmark: _Toc79757478]Số liệu trình bày theo trung bình ±SD 
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
[bookmark: _Toc79757479]Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
Trung bình nồng độ hemoglobin sau 3 tháng của nhóm can thiệp là 129,2 ± 10,24 g/L, tăng 2,58 ± 9,72 g/L; nhóm chứng 127,7 ±10,95 g/L, tăng 0,96 ± 9,80 g/L so với thời điểm T0, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê ở hai nhóm (p > 0,05), sự khác biệt hai thời điểm có ý nghĩa thống kê ở nhóm can thiệp (p < 0,001). Trung bình nồng độ hemoglobin sau 6 tháng của nhóm can thiệp là 133,9 ± 10,58 g/L, tăng 7,42 ± 9,68 g/L; nhóm chứng 129,7 ± 13,45 g/L, tăng 3,57 ± 12,72 g/L so thời điểm T0. Sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở mức chênh và trung bình hai nhóm sau 6 tháng can thiệp (p < 0,01) và có sự khác biệt hai thời điểm ở cùng  nhóm (p < 0,001).
[bookmark: _Toc79757482]p = 0,001

[bookmark: _Toc79757480]*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.6. Mức tăng nồng độ hemoglobin hiệu chỉnh sau can thiệp 
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, nồng độ hemoglobin trung bình sau 3 tháng, nhóm can thiệp tăng 2,88 g/L ± 0,78 (SEM), nhóm chứng tăng 0,73 g/L ± 0,81 (SEM) (p < 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 5,93 g/L ± 0,87 (SEM), nhóm chứng tăng 1,85 g/L ± 0,89 (SEM) (p < 0,001). Khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 3 tháng và 6 tháng can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ hemoglobin giữa 2 nhóm ở trẻ gái (p < 0,05; p < 0,001).
Bảng 3.22. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu máu
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp          n= 139                       n = 139
	

	Thiếu máu
	11 (7,9)
	16 (11,5)
	0,311

	Không thiếu máu
	128 (92,1)
	123 (88,5)
	

	ARR% (95%CI)
	3,6 (-3,4 – 10,6)
	

	RR (95%CI)
	0,80 (0,50 – 1,28)
	0,311

	RR (95%CI)*
	0,75 (0,46 – 1,20)
	0,229

	Sau 6 tháng can thiệp          n= 160                       n = 159
	

	Thiếu máu
	3 (1,9)
	24 (15,1)
	< 0,001

	Không thiếu máu
	157 (98,1)
	135 (84,9)
	

	ARR% (95%CI)
	13,2 (7,3 – 19,2)
	

	NNT
	7,6 (5,2 – 13,8)
	

	RR (95%CI)
	0,21 (0,07 – 0,60)
	< 0,001

	RR (95%CI)*
	0,29 (0,16 – 0,53)
	< 0,001


[bookmark: _Toc79757483]RR (95%CI): chưa kiểm soát yếu tố nhiễu; RR (95%CI)*: kiểm soát yếu tố nhiễu
p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc59204668][bookmark: _Toc59784997][bookmark: _Toc60584458][bookmark: _Toc60858260][bookmark: _Toc79757485]	Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu máu sau 3 tháng can thiệp, trước can thiệp có 139 trẻ ở nhóm can thiệp và 139 trẻ nhóm chứng không bị thiếu máu. Sau 3 tháng, tại nhóm can thiệp có 11 trẻ (7,9%) và nhóm chứng 16 trẻ (11,5%) bị thiếu máu. Sau 6 tháng can thiệp, trước can thiệp có 160 trẻ ở nhóm can thiệp và 159 trẻ nhóm chứng không bị thiếu máu. Sau 6 tháng, tại nhóm can thiệp có 3 trẻ (1,9%) và nhóm chứng có 24 trẻ (15,1%) bị thiếu máu, hiệu quả can thiệp dự phòng làm giảm nguy cơ tuyệt đối là 13,2% và cứ 8 trẻ gái bình thường được can thiệp sau 6 tháng thì dự phòng được một trẻ không bị thiếu máu (NNT7,6). Sự khác biệt tỷ lệ ở hai nhóm có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p < 0,001).
Kết quả kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, sau 3 tháng chưa thấy rõ ảnh hưởng của dự phòng tình trạng thiếu máu ở trẻ không bị thiếu máu trước can thiệp (p > 0,05). Sau 6 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của dự phòng tình trạng thiếu máu ở trẻ không bị thiếu máu trước can thiệp (p < 0,001).


[bookmark: _Toc79757486]Bảng 3.23. Hiệu quả điều trị đến tình trạng thiếu máu
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp          n= 43                          n = 31
	

	Thiếu máu
	19 (44,2)
	19 (61,3)
	0,146

	Không thiếu máu
	24 (55,8)
	12 (38,7)
	

	ARR% (95%CI)
	17,1 (-5,6 – 39,8)
	

	RR (95%CI)
	0,750 ( 0,506 – 1,111)
	0,146

	RR (95%CI)*
	0,520 (0,226 – 1,195)
	0,123

	Sau 6 tháng can thiệp           n= 49                         n = 40
	

	Thiếu máu
	5 (10,2)
	20 (50,0)
	< 0,001

	Không thiếu máu
	44 (89,8)
	20 (50,0)
	

	ARR% (95%CI)
	39,8 (22,1 – 57,5)
	

	NNT
	2,5 (1,7 – 4,5)
	

	RR (95%CI)
	0,291 (0,131 –  0,648)
	< 0,001

	RR (95%CI)*
	0,124 (0,036 – 0,419)
	0,001


[bookmark: _Toc79757487]RR (95%CI): chưa kiểm soát yếu tố nhiễu; RR (95%CI)*: kiểm soát yếu tố nhiễu
p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc79757489][bookmark: _Toc79757490]Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu máu sau 3 tháng can thiệp, trước can thiệp có 43 trẻ ở nhóm can thiệp và 31 trẻ nhóm chứng bị thiếu máu, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp có 24 trẻ (55,8%) và nhóm chứng có 12 trẻ (38,7%) không bị thiếu máu. 
Sau 6 tháng, trước can thiệp có 49 trẻ ở nhóm can thiệp và 40 trẻ nhóm chứng bị thiếu máu, sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 44 trẻ (89,8%) và nhóm chứng có 20 trẻ (50%) không bị thiếu máu, hiệu quả can thiệp điều trị giảm nguy cơ tuyệt đối là 39,8% với thiếu máu và cứ 3 trẻ gái bị thiếu máu được bổ sung vi chất sau 6 tháng thì có một trẻ hết tình trạng thiếu máu (NNT3). Sự khác biệt tỷ lệ ở hai nhóm có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p < 0,001).
Kết quả kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, sau 3 tháng chưa thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu máu ở trẻ bị thiếu máu trước can thiệp (p > 0,05). Sau 6 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu máu ở trẻ bị thiếu máu trước can thiệp (p < 0,001).
[bookmark: _Toc60584463][bookmark: _Toc88377253]3.3.3. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng ferritin
Bảng 3.24. Thay đổi nồng độ ferritin sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n =207)
	Nhóm chứng
(n = 194)
	pc

	Trước can thiệp (T0)*
	52,0 (34,2 – 89,0)
	52,3 (32,5 – 89,1)
	0,814

	Sau 6 tháng (T6)*
	53,1 (39,1 – 88,2)
	52,8 (29,9 – 86,9)
	0,189

	Chênh T6 – T0*
	3,3 (-11,7 – 20,4)
	-1,6 (-16,5 – 15,7)
	0,291

	Pd
	< 0,001
	0,202
	


[bookmark: _Toc79757493]Số liệu trình bày theo trung vị (khoảng tứ phân vị)
[bookmark: _Toc79757494]pc từ Mann- Whitney U test so sánh trung vị giữa nhóm chứng và nhóm can thiệp
[bookmark: _Toc79757495]pd từ Wilcoxon test so sánh trung vị cùng nhóm ở thời điểm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757496]	Nồng độ ferritin trung vị sau 6 tháng của nhóm can thiệp là 53,1 μg/L, tăng 3,3 μg/L và nhóm chứng là 52,8 μg/L giảm -1,6 μg/L so thời điểm T0. Không có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa 2 nhóm về nồng độ ferritin cùng thời điểm và khác thời điểm (p > 0,05).

[bookmark: _Toc59204680][bookmark: _Toc59785009][bookmark: _Toc60584470][bookmark: _Toc79757497]*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.7. Mức tăng nồng độ ferritin được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp nồng độ ferritin trung bình nhóm can thiệp tăng 0,48 ± 2,22 μg/L (SEM), nhóm chứng giảm 2,53 ± 2,26 μg/L (SEM). Sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu chưa thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên nồng độ ferritin huyết thanh ở trẻ gái (p > 0,05).
Bảng 3.25. Hiệu quả phòng bệnh tình trạng thiếu sắt sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
n = 190
	Nhóm chứng
n = 181
	p

	Thiếu sắt
	2 (1,1)
	8 (4,4)
	0,096

	Không thiếu sắt
	188 (98,9)
	173 (95,6)
	

	ARR% (95%CI)
	3,4 (0,0 – 6,7)
	


p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu sắt sau 6 tháng can thiệp, trước can thiệp có 190 trẻ ở nhóm can thiệp và 181 trẻ nhóm chứng không bị thiếu sắt. Sau 6 tháng, tại nhóm can thiệp có 2 trẻ (1,1%) và nhóm chứng có 8 trẻ (4,4%) bị thiếu sắt. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc79757501]Bảng 3.26. Hiệu quả điều trị tình trạng thiếu sắt sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
n = 17
	Nhóm chứng
n = 13
	p

	Thiếu sắt
	2 (11,8)
	3 (23,1)
	0,410

	Không thiếu sắt
	15 (88,2)
	10 (76,9)
	

	ARR% (95%CI)
	11,3 (-16,2 – 38,9)
	


p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
Đánh giá hiệu quả can thiệp đến tình trạng thiếu sắt sau 6 can tháng thiệp, trước can thiệp có 17 trẻ ở nhóm can thiệp và 13 trẻ nhóm chứng bị thiếu sắt, sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 15 trẻ (88,2%) và nhóm chứng có 10 trẻ (76,9%) không bị thiếu sắt. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc88377254]3.3.4. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng vitamin D
Bảng 3.27. Thay đổi nồng độ vitamin D sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n = 195) 
	Nhóm chứng
(n = 185) 
	pa

	Trước can thiệp (T0)
	48,3 ± 12,00
	50,1 ± 12,61
	0,156

	Sau 6 tháng (T6)
	59,3 ± 13,06
	54,6 ± 13,14
	0,001

	Chênh T6– T0
	11,0 ± 11,25
	4,5 ± 10,68
	< 0,001

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD.
[bookmark: _Toc59204691][bookmark: _Toc59785024][bookmark: _Toc60584485][bookmark: _Toc60858287]Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757511]	Sau 6 tháng can thiệp, nồng độ vitamin D huyết thanh trung bình của nhóm can thiệp là 59,3 ± 13,06 nmol/L, tăng 11,0 ± 11,25 nmol/L; nhóm chứng là 54,6 ± 13,14 nmol/L, nhóm chứng tăng 4,5 ±10,68 nmol/L so thời điểm T0. Nhóm can thiệp có mức tăng vitamin D cao hơn nhóm đối chứng (p < 0,001).

*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.8. Mức tăng nồng độ vitamin D được kiểm soát yếu tố nhiễu
[bookmark: _Toc59204699][bookmark: _Toc59785032][bookmark: _Toc60584493][bookmark: _Toc79757512]Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, nồng độ vitamin D huyết thanh trung bình nhóm can thiệp tăng 11,2 ± 0,9 nmol/L (SEM), nhóm chứng giảm 5,5 ± 0,9 nmol/L (SEM). Sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu đã thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên nồng độ vitamin D huyết thanh ở trẻ gái (p < 0,001).
Bảng 3.28. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin D 
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n = 83)
	Nhóm chứng
(n = 80)
	p

	Thiếu vitamin D
	8 (9,6)
	13 (16,2)
	0,208

	Không thiếu vitamin D
	75 (90,4)
	67 (83,8)
	

	ARR% (95%CI)
	6,6 (-3,7 – 16,9)
	

	RR (95%CI)
	0,72 (0,41 – 1,27)
	0,208

	RR (95%CI)*
	0,51 (0,26 – 0,98)
	0,042


[bookmark: _Toc59204700][bookmark: _Toc59785033][bookmark: _Toc60584494][bookmark: _Toc79757513]RR (95%CI): chưa kiểm soát yếu tố nhiễu; RR (95%CI)*: kiểm soát yếu tố nhiễu
[bookmark: _Toc59204702][bookmark: _Toc59785035][bookmark: _Toc60584496][bookmark: _Toc79757514]p từ  2 test, so sánh tỷ lệ trong cùng nhóm trước sau can thiệp.
Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin D huyết thanh sau 6 tháng can thiệp, trước can thiệp có 83 trẻ ở nhóm can thiệp và 80 trẻ nhóm chứng không bị thiếu vitamin D huyết thanh. Sau 6 tháng, tại nhóm can thiệp có 8 trẻ (9,6%) và nhóm chứng có 13 trẻ (16,2%) bị thiếu vitamin D huyết thanh. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc79757515]Kết quả kiểm soát các yếu tố trước can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của dự phòng tình trạng thiếu vitamin D ở trẻ không bị thiếu vitamin D trước can thiệp (p < 0,05). 
Bảng 3.29. Hiệu quả điều trị đến tình trạng thiếu vitamin D
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
(n = 112)
	Nhóm chứng
(n = 105)
	p

	Thiếu vitamin D
	42 (37,5%)
	63 (60,0%)
	0,001

	Không thiếu vitamin D
	70 (62,5%)
	42 (40,0%)
	

	ARR% (95%CI)
	22,5 (9,5 – 35,5)
	

	NNT
	4,4 (2,8 – 10,5)
	

	RR (95%CI)
	0,64 ( 0,49 – 0,84)
	0,001

	RR (95%CI)*
	0,44 (0,30 – 0,66)
	< 0,001


[bookmark: _Toc79757516]RR (95%CI): chưa kiểm soát yếu tố nhiễu; RR (95%CI)*: kiểm soát yếu tố nhiễu
[bookmark: _Toc79757518]p từ  2 test so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc59204707][bookmark: _Toc59785040][bookmark: _Toc60584501][bookmark: _Toc60858303][bookmark: _Toc79757519]	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu vitamin D huyết thanh sau can 6 tháng thiệp, trước can thiệp có 112 trẻ ở nhóm can thiệp và 105 trẻ nhóm chứng bị thiếu vitamin D huyết thanh, sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 70 trẻ (62,5%) và nhóm chứng có 42 trẻ (40,0%) không bị thiếu vitamin D huyết thanh. Hiệu quả điều trị bệnh giảm nguy cơ tuyệt đối được 22,5% trẻ thiếu vitamin D huyết thanh và cứ 4 trẻ gái bị thiếu vitamin D huyết thanh được bổ sung vi chất sau 6 tháng thì có một trẻ không thiếu vitamin D huyết thanh (NNT4). Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p < 0,001).
[bookmark: _Toc88377255]Kết quả kiểm soát các yếu tố trước can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu vitamin D ở trẻ gái bị thiếu vitamin D trước can thiệp (p < 0,001).
3.3.5. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng kẽm
Bảng 3.30. Thay đổi nồng độ kẽm trung bình sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp             n=177                         n =166
	

	Trước can thiệp (T0)
	9,30 ± 1,23
	9,50 ± 1,43
	0,175

	Sau 3 tháng (T3)
	9,48 ± 1,54
	9,24 ± 1,31 
	0,115

	Chênh T3 – T0
	0,18 ± 1,49
	-0,26 ± 1,39
	0,005

	pb
	0,108
	0,017
	

	Sau 6 tháng can thiệp             n=208                        n =196
	

	Trước can thiệp (T0)
	9,29 ± 1,21
	9,41 ± 1,46
	0,384

	Sau 6 tháng (T6)
	10,70 ± 1,51
	10,21 ±1,38 
	0,001

	Chênh T6 – T0
	1,39 ± 1,51
	0,80 ± 1,58
	< 0,001

	pb
	< 0,001
	< 0,001
	


[bookmark: _Toc59204731][bookmark: _Toc59785064][bookmark: _Toc60584525][bookmark: _Toc60858327][bookmark: _Toc79757523]Số liệu trình bày theo trung bình ±SD
Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc59204733][bookmark: _Toc59785066][bookmark: _Toc60584527][bookmark: _Toc60858329][bookmark: _Toc79757525]	Nồng độ trung bình kẽm huyết thanh sau 3 tháng của nhóm can thiệp là 9,48 ± 1,54 μmol/L, tăng 0,18 ± 1,49 μmol/L; nhóm chứng 9,24 ± 1,31 μmol/L, giảm 0,26 ± 1,39 μmol/L so thời điểm T0, sự khác biệt chênh hai nhóm có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Nồng độ trung bình kẽm huyết thanh sau 6 tháng của nhóm can thiệp là 10,70 ± 1,51 μmol/L, tăng 1,39 ± 1,51 μmol/L; nhóm chứng 10,21 ±1,38 μmol/L tăng 0,80 ± 1,58 μmol/L so thời điểm T0, sự khác biệt chênh hai nhóm có ý nghĩa thống kê (p < 0,001). Sự khác biệt trung bình sau 6 tháng can thiệp có ý nghĩa thống kê (p < 0,01).

*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.9. Mức tăng nồng độ kẽm được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, nồng độ kẽm huyết thanh trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 0,13 ± 0,11 μmol/L (SEM), nhóm chứng giảm 0,12 ± 0,11 μmol/L (SEM) (p < 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 1,42 ± 0,11 μmol/L (SEM), nhóm chứng giảm 0,87 ± 0,11 μmol/L (SEM) (p < 0,001). Sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu đã thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên nồng độ kẽm huyết thanh ở trẻ gái sau 6 tháng can thiệp (p < 0,001).



Bảng 3.31. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu kẽm 
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp           n= 49                         n = 50
	

	Thiếu kẽm
	18 (36,7%)
	29 (58,0%)
	0,034

	Không thiếu kẽm
	31 (63,3%)
	21 (42,0%)
	

	ARR% (95%CI)
	21,3 (2,0 – 40,5)
	

	NNT
	4,7 (2,5 – 48,9)
	

	RR (95%CI)
	0,64 (0,42 – 0,98)
	0,034

	RR (95%CI)*
	0,52 (0,29 – 0,94)
	0,030

	Sau 6 tháng can thiệp           n= 57                         n = 57
	

	Thiếu kẽm
	8 (14,0%)
	14 (24,6%)
	0,154

	Không thiếu kẽm
	49 (86,0%)
	43 (75,4%)
	

	ARR% (95%CI)
	10,5 (-3,8 – 24,9)
	

	RR (95%CI)
	0,68 (0,38 – 1,23)
	0,154

	RR (95%CI)*
	0,71 (0,37 – 1,35)
	0,293


[bookmark: _Toc59204741][bookmark: _Toc59785074][bookmark: _Toc60584535][bookmark: _Toc79757527]RR (95%CI): chưa kiểm soát yếu tố nhiễu; RR (95%CI)*: kiểm soát yếu tố nhiễu
[bookmark: _Toc59204742][bookmark: _Toc59785075][bookmark: _Toc60584536][bookmark: _Toc79757528] p từ Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu kẽm huyết thanh sau 3 tháng can thiệp, trước can thiệp có 49 trẻ ở nhóm can thiệp và 50 trẻ nhóm chứng không bị thiếu kẽm huyết thanh. Sau 3 tháng, tại nhóm can thiệp có 18 trẻ (36,7%) và nhóm chứng có 29 trẻ (58,0%) bị thiếu kẽm huyết thanh, hiệu quả can thiệp phòng bệnh làm giảm nguy cơ tuyệt đối là 21,3% và cứ 5 trẻ gái bình thường được can thiệp dự phòng sau 3 tháng thì có một trẻ không bị thiếu kẽm huyết thanh (p < 0,05).
Sau 6 tháng, tại nhóm can thiệp có 8 trẻ (14,0%) và nhóm chứng có 14 trẻ (24,6%) bị thiếu kẽm huyết thanh. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
Kết quả kiểm soát các yếu tố trước can thiệp sau 3 tháng đã thấy ảnh hưởng của phòng bệnh đến tình trạng thiếu kẽm ở trẻ gái không thiếu kẽm trước can thiệp (p < 0,05). Sau 6 tháng chưa thấy rõ ảnh hưởng của phòng bệnh đến tình trạng thiếu kẽm ở trẻ gái không thiếu kẽm trước can thiệp ( p> 0,05).
[bookmark: _Toc57835912][bookmark: _Toc57838675][bookmark: _Toc58562737][bookmark: _Toc58563000][bookmark: _Toc58563705][bookmark: _Toc58797939]Bảng 3.32. Hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu kẽm 
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp          n= 128                        n = 116
	

	Thiếu kẽm
	99 (77,3%)
	90 (77,6%)
	0,964

	Không thiếu kẽm
	29 (22,7%)
	26 (22,4%)
	

	ARR% (95%CI)
	0,3 (-10,3 – 10,7)
	

	RR (95%CI)
	0,99 (0,75 – 1,32)
	0,964

	RR (95%CI)*
	0,94 (0,63 – 1,38)
	0,736

	Sau 6 tháng can thiệp           n= 151                      n = 139
	

	Thiếu kẽm
	72 (47,7%)
	77 (55,4%)
	0,189

	Không thiếu kẽm
	79 (52,3%)
	62 (44,6%)
	

	ARR% (95%CI)
	7,7 (-3,8 – 19,2)
	

	RR (95%CI)
	0,86 (0,69 – 1,08)
	0,189

	RR (95%CI)*
	0,78 (0,57 – 1,08)
	0,130


[bookmark: _Toc59204746][bookmark: _Toc59785079][bookmark: _Toc60584540][bookmark: _Toc60858342][bookmark: _Toc79757532]p từ 2 – test so sánh tỷ lệ trong cùng nhóm trước sau can thiệp.
[bookmark: _Toc59204747][bookmark: _Toc59785080][bookmark: _Toc60584541][bookmark: _Toc60858343][bookmark: _Toc79757533]	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu kẽm huyết thanh sau can 3 tháng thiệp, trước can thiệp có 129 trẻ ở nhóm can thiệp và 116 trẻ nhóm chứng bị thiếu kẽm huyết thanh, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp có 29 trẻ (22,7%) và nhóm chứng có 26 trẻ (22,4%) không bị thiếu kẽm huyết thanh. Kết quả cho thấy sau 3 tháng can thiệp dùng vi chất đã giảm được 0,3% trẻ thiếu kẽm huyết thanh. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc59204748][bookmark: _Toc59785081][bookmark: _Toc60584542][bookmark: _Toc60858344][bookmark: _Toc79757534]	Sau can 6 tháng thiệp, trước can thiệp có 151 trẻ ở nhóm can thiệp và 139 trẻ nhóm chứng bị thiếu kẽm huyết thanh, sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 79 trẻ (52,3%) và nhóm chứng có 62 trẻ (44,6%) không bị thiếu kẽm huyết thanh. Kết quả cho thấy sau 6 tháng can thiệp dùng vi chất đã giảm được 7,7 % trẻ thiếu kẽm huyết thanh. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
Kết quả kiểm soát các yếu tố trước can thiệp sau 3 và 6 tháng can thiệp chưa thấy rõ ảnh hưởng của điều trị đến tình trạng thiếu kẽm ở trẻ gái kẽm trước can thiệp (p > 0,05). 

[bookmark: _Toc88377256]3.3.6. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng vitamin A
Bảng 3.33. Thay đổi nồng độ nồng độ vitamin A sau can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	pa

	Sau 3 tháng can thiệp              n=180                       n =165
	

	Trước can thiệp (T0)
	1,13 ± 0,28
	1,13 ± 0,32
	0,973

	Sau 3 tháng (T3)
	1,17 ± 0,32
	1,13 ± 0,33
	0,286

	Chênh T3 – T0
	0,04 ± 0,24
	0,00 ± 0,24
	0,148

	pb
	0,036
	0,985
	

	Sau 6 tháng can thiệp              n=207                        n =195
	

	Trước can thiệp (T0)
	1,13  ± 0,27
	1,12 ± 0,32
	0,833

	Sau 6 tháng (T6)
	1,22 ± 0,30 
	1,14 ± 0,30 
	0,010

	Chênh T6 – T0
	0,09 ± 0,26
	0,02 ± 0,24
	0,004

	pb
	< 0,001
	0,302
	


Số liệu trình bày theo trung bình ±SD
[bookmark: _Toc79757540]Giá trị pa từ t-test so sánh trung bình hai nhóm cùng thời điểm.
Giá trị pb từ t-test ghép cặp so sánh trung bình cùng nhóm trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc79757541]Nồng độ vitamin A huyết thanh trung bình sau 3 tháng, nhóm can thiệp là 1,17 ± 0,32 μmol/L, tăng 0,04 μmol/L; nhóm chứng trung bình 1,13 ± 0,32 μmol/L, không tăng so thời điểm T0. Sự khác biệt trung bình không có ý nghĩa thống kê giữa hai nhóm sau 3 tháng can thiệp (p > 0,05). 
Nồng độ vitamin A huyết thanh trung bình sau 6 tháng của nhóm can thiệp là 1,22 ± 0,30 μmol/L, tăng 0,09 μmol/L; nhóm chứng là 1,14 ± 0,30 μmol/L, tăng 0,02 μmol/L so thời điểm T0. So với thời điểm T0 thì nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng sau 6 tháng can thiệp, sự khác biệt trung bình sau 6 tháng can thiệp có ý nghĩa thống kê (p < 0,01).
p < 0,001

[bookmark: _Toc79757542]*Mô hình tuyến tính tổng quát hóa kiểm soát các yếu tố nhiễu.
Hình 3.10. Mức tăng nồng độ vitamin A được kiểm soát yếu tố nhiễu
Kết quả sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, nồng độ vitamin A huyết thanh trung bình sau 3 tháng nhóm can thiệp tăng 0,05 ± 0,02 μmol/L (SEM), nhóm chứng tăng 0,01 ± 0,02 μmol/L (SEM) (p < 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 0,09 ± 0,02 μmol/L (SEM), nhóm chứng tăng 0,01 ± 0,02 μmol/L (SEM) (p < 0,001). Khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 3 tháng can thiệp chưa thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ vitamin A của 2 nhóm ở trẻ gái (p > 0,05). Sau 6 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ vitamin A ở trẻ gái (p < 0,001).
Bảng 3.34. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A 
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp              n= 169                          n = 154
	

	Thiếu vitamin A
	4 (2,4%)
	6 (3,9%)
	0,428

	Không thiếu vitamin A
	165 (97,6%)
	148 (96,1%)
	

	ARR% (95%CI)
	1,5 (-2,3 – 5,3)
	

	Sau 6 tháng can thiệp              n= 196                         n = 183
	

	Thiếu vitamin A
	3 (1,5%)
	7 (3,8%)
	0,164

	Không thiếu vitamin A
	193 (98,5%)
	176 (96,2%)
	

	ARR% (95%CI)
	2,3 (-0,9 – 5,6)
	


[bookmark: _Toc79757544] (p) Fisher exact test, so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng sau 3 tháng can thiệp, trước can thiệp có 169 trẻ ở nhóm can thiệp và 154 trẻ nhóm chứng không bị thiếu vitamin A. Sau 3 tháng, tại nhóm can thiệp có 4 trẻ (2,4%) và nhóm chứng có 6 trẻ (3,9%) bị thiếu vitamin A. Kết quả cho thấy sau 3 tháng can thiệp dự phòng, trẻ tại nhóm can thiệp bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng ít hơn nhóm chứng 1,5%. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc59204724][bookmark: _Toc59785057][bookmark: _Toc60584518][bookmark: _Toc60858320][bookmark: _Toc79757546]Đánh giá hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng sau 6 tháng can thiệp, trước can thiệp có 196 trẻ ở nhóm can thiệp và 183 trẻ nhóm chứng không bị thiếu vitamin A. Sau 6 tháng, tại nhóm can thiệp có 3 trẻ (1,5%) thiếu vitamin A và nhóm chứng có 7 trẻ (3,8%) bị thiếu vitamin A. Kết quả cho thấy sau 6 tháng can thiệp trẻ bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng tại nhóm can thiệp tăng ít hơn nhóm chứng 2,3%. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).
Bảng 3.35. Hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A 
	Chỉ số
	Nhóm can thiệp
	Nhóm chứng
	p

	Sau 3 tháng can thiệp                n= 11                              n = 11
	

	Thiếu vitamin A
	4 (36,4%)
	4 (36,4%)
	1,000

	Không  thiếu vitamin A
	7 (63,6%)
	7 (63,6%)
	

	ARR% (95%CI)
	0 (0%)
	

	Sau 6 tháng can thiệp                n= 11                             n = 12
	

	Thiếu vitamin A
	3 (27,3%)
	4 (33,3%)
	0,752

	Không thiếu vitamin A
	8 (72,7%)
	8 (66,7%)
	

	ARR% (95%CI)
	6,0 (-31,4 – 43,5)
	


(p) Fisher exact test:so sánh sự thay đổi các tỷ lệ giữa các nhóm.
[bookmark: _Toc59204728][bookmark: _Toc59785061][bookmark: _Toc60584522][bookmark: _Toc60858324][bookmark: _Toc79757550]	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng sau can 3 tháng thiệp, trước can thiệp có 11 trẻ ở nhóm can thiệp và 11 trẻ nhóm chứng bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp có 7 trẻ (63,6%) và nhóm chứng có 7 trẻ (63,6%) không bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng. Kết quả cho thấy sau 3 tháng can thiệp dùng vi chất chưa thấy giảm được hiệu quả điều trị thiếu vitamin A tiền lâm sàng. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 tháng can thiệp (p > 0,05).
[bookmark: _Toc59204729][bookmark: _Toc59785062][bookmark: _Toc60584523][bookmark: _Toc60858325][bookmark: _Toc79757551][bookmark: _Toc88377257]	Đánh giá hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng sau 6 tháng can thiệp, trước can thiệp có 11 trẻ ở nhóm can thiệp và 12 trẻ nhóm chứng bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng, sau 6 tháng tại nhóm can thiệp có 8 trẻ (72,7%) không bị thiếu vitamin A và nhóm chứng có 8 trẻ (66,7%) không bị thiếu vitamin A tiền lâm sàng. Kết quả cho thấy sau 6 tháng can thiệp dùng vi chất đã giảm được 6,0% trẻ thiếu vitamin A tiền lâm sàng. Sự khác biệt tỷ lệ giữa hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp (p > 0,05).

CHƯƠNG IV
[bookmark: _Toc88377258]BÀN LUẬN
[bookmark: _Toc88377259]4.1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan đến trẻ gái từ 11 - 13 tuổi
	Trẻ gái trong giai đoạn vị thành niên sớm, bắt đầu có sự tăng trưởng chiều cao rõ rệt và nhanh dần trong năm đầu tiên của dậy thì, có sự khác biệt về tốc độ tăng trưởng trong những giai đoạn khác nhau của quá trình dậy thì. Trong giai đoạn này, chiều cao tăng 15 - 20% so với chiều cao của người trưởng thành, sự tăng trưởng này còn phụ thuộc vào chế độ ăn uống, khả năng hấp thụ năng lượng và sự vận động của trẻ [2], [25]. Trong nghiên cứu này chúng tôi nhận thấy trung bình chiều cao và cân nặng của trẻ gái 141,2 ± 8,38 cm; 33,9 ± 7,14 kg. Kết quả này tương tự nghiên cứu của Nguyễn Quang Dũng 2008 tại huyện Phổ Yên, Thái Nguyên ở nhóm trẻ gái 12 tuổi, chiều cao và cân nặng trung bình lần lượt 141,7 ± 6,3 cm; 31,4 ± 4,6 kg và thấp hơn nhiều so với trẻ gái tại thành phố lớn. Thấp hơn nghiên cứu của Nguyễn Lân năm 2010 tại Hà Nội trung bình chiều cao và cân nặng của trẻ gái từ 11 - 13 tuổi lần lượt là 146,9 ± 6,0 cm đến 154,7 ± 5,4 cm và 39,9 ± 7,1 kg đến 46,1 ± 7,0 kg [60] và thấp hơn rất nhiều so với tham chiếu của WHO 2007, chiều cao trung bình từ 145 cm - 159,6 cm trẻ gái từ 11 - 13 tuổi [4], hoặc khuyến nghị dinh dưỡng người Việt Nam năm 2016 của Viện Dinh dưỡng đối với trẻ gái từ 12 - 14 tuổi cân nặng trung bình 45,9 kg và chiều cao trung bình 156,3 cm [137]. 
Tỷ lệ SDDTC mức độ nặng 12,1%, vừa 23,5%, chung 35,6%. Tỷ lệ này thấp hơn so với nghiên cứu tại Yên Bái của Nguyễn Song Tú năm 2017, tỷ lệ SDDTC trẻ gái từ 11 - 14 tuổi là 43% có thể do khác địa bàn và khác đối tượng nghiên cứu [57]. Thấp hơn nghiên cứu của tác giả Hoàng Văn Phương năm 2018 trên 2.138 học sinh trung học cơ sở người dân tộc Xơ Đăng của 19 trường phổ thông dân tộc bán trú thuộc 5 huyện, tỉnh Kon Tum, tỷ lệ suy dinh dương thấp còi ở học sinh nữ là 51,7% [56], tỷ lệ nghiên cứu này cao hơn có thể tác giả tập trung nghiên cứu 1 nhóm dân tộc tại tỉnh KonTum. So với thành thị thì tỷ lệ này cao hơn rất nhiều, tại Hà Nội tỷ lệ SDDTC trẻ gái từ 11 - 13 tuổi từ 0,6% - 3,9% [60]. Tỷ lệ trên cao hơn so với tỷ lệ nghiên cứu của Trương Quang Đạt và cộng sự, xác định tỷ lệ suy dinh dưỡng ở học sinh tiểu học tỉnh Bình Định, Việt Nam năm 2016. Tỷ lệ SDDTC của trẻ em trong độ tuổi đi học là 12,5% ở Miền núi và Trung du và 2,34% ở khu vực Thành thị [62]. Tỷ lệ cũng cao hơn so với nghiên cứu của tác giả Ngô Hồng Nhung ở học sinh lớp 10 tại trường phổ thông trung học Gang Thép Thái Nguyên năm 2020, tỷ lệ thấp còi ở học sinh nữ là 13,0% [64]. Cao hơn kết quả Tổng điều tra Dinh dưỡng 2019 - 2020, tỷ lệ SDDTC ở trẻ em tuổi học đường từ 5 - 19 tuổi là 14,8% [59]. Nghiên cứu của Gebrehiwot Hadush và cộng sự tại Afar, Đông Bắc Ethiopia, Tỷ lệ thấp còi trẻ em gái vị thành niên là 26,6% [52]. Nghiên cứu của Tsgehana Gebregyorgis thực hiện tại phía bắc Ethiopia, tỷ lệ gầy và thấp còi chung của trẻ gái 12,2% [147]. Nghiên cứu của Sitti Patimah và cộng sự năm 2013, tỷ lệ thấp còi trẻ gái từ 14 - 19 tuổi tại Đông Timor là 24,6% [51].
Cũng theo kết quả cho thấy, tỷ lệ SDDGC chiếm 1,4%, SDDGC vừa  chiếm 10,4%, tỷ lệ SDDGC chung  chiếm 11,8%. Tỷ lệ SDDGC vẫn đang tồn tại ở tỷ lệ cao, tỷ lệ nghiên cứu cao hơn so với nghiên cứu của Lê Văn Giang trên học sinh 7 - 10 tuổi tại huyện Phổ Yên, tỉnh Thái Nguyên năm 2014, tỷ lệ gầy còm chung là 9,9%. Tỷ lệ cũng cao hơn so với nghiên cứu của tác giả Ngô Hồng Nhung ở học sinh lớp 10 tại trường phổ thông trung học Gang Thép Thái Nguyên năm 2020, tỷ lệ SDDGC của học sinh nữ chiếm 7,5% [64]. Kết quả cho tỷ lệ thấp hơn nghiên cứu của tác giả Bùi Thị Hoàng Lan trên đối tượng học sinh từ 12 - 15 tuổi tại huyện Hoài Ân, tỉnh Bình Định năm 2020, kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ SDDGC là 12,9% [63]. Thấp hơn rất nhiều so với nghiên cứu của Sitti Patimah và cộng sự năm 2013, tỷ lệ gầy còm của trẻ gái từ 14 - 19 tuổi tại Đông Timor là 49,2% [51].
 	Về tỷ lệ thừa cân béo phì trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ thừa cân béo phì chiếm 3,5%, trong đó trẻ béo phì chiếm 0,4%, trẻ thừa cân chiếm 3,1%. Tỷ lệ cao hơn so với nghiên cứu của tác giả Hoàng Văn Phương năm 2018 trên 2.138 học sinh trung học cơ sở người dân tộc Xơ Đăng của 19 trường phổ thông dân tộc bán trú thuộc 5 huyện, tỉnh Kon Tum, tỷ lệ thừa cân, béo ở học sinh nữ là 1,9% [56]. Kết quả tương dương nghiên cứu của tác giả Sigma Bhattarai trên học sinh từ 14 - 17 tuổi ở huyện Dang, Nepal, cho thấy tỷ lệ thừa cân là 3,1% béo phì là 0,7% [148]. Cũng tương đương nghiên cứu của Roba KT năm 2016 trên trẻ học sinh gái từ 15 - 19 tuổi tại thành phố Adama của Ethiopia cho thấy tỷ lệ thừa cân chiếm 3,3% béo phì chiếm 1,0% [149]. Tỷ lệ này thấp hơn so với nghiên cứu của tác giả Bùi Thị Hoàng Lan trên đối tượng học sinh từ 12 - 15 tuổi tại huyện Hoài Ân, tỉnh Bình Định năm 2020, kết quả nghiên cứu cho thấy tỷ lệ thừa cân béo phì là 12,9% [63]. Thấp hơn nghiên cứu của tác giả Ngô Hồng Nhung ở học sinh lớp 10 tại trường phổ thông trung học Gang Thép Thái Nguyên năm 2020, tỷ lệ thừa cân béo phì ở học sinh nữ là 10,6% [64]. Tỷ lệ thừa cân béo phì trong nghiên cứu của chúng tôi cũng thấp hơn rất nhiều so với kết quả Tổng điều tra Dinh dưỡng 2019 - 2020, tỷ lệ thừa cân, béo phì của trẻ tuổi học đường 5 - 19 tuổi là 19,0% năm 2020, trong đó tỷ lệ thừa cân béo phì khu vực thành thị là 26,8%, nông thôn là 18,3% và miền núi là 6,9% [59]. Như vậy có thể thấy tỷ lệ gầy còm, tỷ lệ thừa cân béo phì rất khác nhau ở các vùng địa lý, nơi có điều kiện kinh tế khác nhau, cũng như sự phân bố khác nhau của dân tộc thiểu số, những vấn đề này có thể bị tác động bởi tình trạng thiếu an ninh lương thực tại hộ gia đình, làm cho trẻ không có đủ nguồn năng lượng ăn vào, dẫn đến tỷ lệ SDDGC cao.  
Nhiều nghiên cứu đã chỉ ra rằng những nhân tố chính ảnh hưởng đến tầm vóc và thể lực con người bao gồm di truyền, dinh dưỡng, các yếu tố môi trường, thể dục thể thao, bệnh tật. Quá trình tăng trưởng của trẻ em chịu ảnh hưởng tương tác của hai yếu tố cơ bản là di truyền và môi trường. Yếu tố di truyền quyết định tiềm năng tối đa có thể đạt được (chiều cao, cân nặng) của một cá thể. Nghiên cứu của Stefan A và cộng sự về các yếu tố di truyền trong quá trình tăng trưởng và phát triển thể chất và mối quan hệ sức khỏe sau này cho thấy rằng, di truyền là yếu tố ảnh hưởng tiềm năng đến tầm vóc trưởng thành. Để tách rời các yếu tố ảnh hưởng từ môi trường lên sự phát triển của chiều cao, nghiên cứu đã cho thấy kết quả thuyết phục về ảnh hưởng của di truyền lên tiềm năng và tầm vóc lúc trưởng thành của một cá thể [111]. Nghiên cứu của JH Himes và cộng sự cho rằng, chiều cao của cha mẹ có ảnh hưởng trực tiếp đến tiềm năng tăng trưởng của trẻ, đặc biệt là về chiều cao, một đứa trẻ thấp bé có bố mẹ cũng thấp bé thì có khả năng là do ảnh hưởng của di truyền. Các tính toán phức tạp có thể được thực hiện để dự đoán chiều cao của trẻ dựa vào chiều cao của cha mẹ chúng [112]. Kết quả phân tích hồi quy đa biến logistic của một nghiên cứu về các yếu tố có liên quan đến SDD thấp còi của trẻ dưới 2 tuổi tại vùng núi phía Bắc và Tây Nguyên cũng cho thấy bố mẹ có chiều cao thấp (chiều cao của mẹ dưới 145 cm và chiều cao của bố dưới 155 cm) là một yếu tố nguy cơ của SDD thấp còi ở con [113]. 
Tuy nhiên, theo phân tích của các chuyên gia về dinh dưỡng, người Việt Nam thấp bé và yếu về thể lực không hoàn toàn do di truyền. Yếu tố môi trường có tác dụng tích cực hoặc tiêu cực tới tăng trưởng trong việc giúp cho tiềm lực di truyền có đạt được ngưỡng tối đa hay không. Bằng chứng là việc theo dõi các trẻ em có cha mẹ là người Việt sinh trưởng và lớn lên tại châu Âu, khi trưởng thành đều đạt chiều cao tương đương với người ở nước sở tại. Điều này cho thấy chiều cao không hoàn toàn do gen mà còn phụ thuộc vào nhiều yếu tố như dinh dưỡng, môi trường, vận động... Thiếu dinh dưỡng năng lượng - protein được xem là nguyên nhân quan trọng hàng đầu của thấp còi [15]. Ngoài hai yếu tố cơ bản là di truyền và môi trường, các yếu tố khác cũng ảnh hưởng đến tăng trưởng như yếu tố nội tiết (hormon các tuyến giáp, tuỵ, thượng thận, sinh dục, tuyến yên) ; yếu tố bệnh tật…. Sự tăng trưởng là kết quả của mối tương tác liên tục của yếu tố di truyền và môi trường. Trong các yếu tố môi trường, quan trọng nhất là dinh dưỡng. Dinh dưỡng có vai trò rất quan trọng trong suốt quá trình tăng trưởng và phát triển của cơ thể ở các thời kỳ khác nhau. Tầm vóc cơ thể của mỗi người được xác định bởi tiềm năng di truyền và yếu tố môi trường bên ngoài, trong đó dinh dưỡng có ảnh hưởng rõ rệt nhất [1]. Trong thời kỳ trẻ gái từ 11 -13 tuổi, mặc dù chức năng các bộ phận cơ thể đã tương đối hoàn thiện, nhưng chưa ý thức được việc tự chăm sóc sức khỏe, nên trẻ em thường có các đặc điểm bệnh lý như nhiễm giun sán, tiêu chảy, các bệnh đường hô hấp, mắt, răng miệng... Trẻ đã bắt đầu dậy thì và hình thành tâm lý giới tính nên hay mắc các chứng bệnh rối loạn tâm lý. Các rối loạn phát triển sinh dục cũng được biểu hiện rõ nhất trong thời kỳ này. Vì vậy, chăm sóc dinh dưỡng và điều kiện học tập tốt, sẽ giúp cho trẻ em tuổi học đường tránh được những ảnh hưởng của thiếu dinh dưỡng và đảm bảo chất lượng học tập [15], [95], [96].
	Theo nghiên cứu chúng tôi nhận thấy có nhiều nguyên nhân, dẫn đến tỷ lệ SDDTC còn cao tại địa bàn 2 huyện nghiên cứu, như là do khẩu phần thiếu cả số lượng và chất lượng. Thêm vào đó địa bàn nghiên cứu ở miền núi, nên có sự khác biệt về kinh tế, trình độ học vấn, phong tục tập quán so với khu vực thành phố, đồng bằng. Đa số các bà mẹ của các đối tượng tham gia điều tra sàng lọc có trình độ văn hoá thấp, nhiều bà mẹ mù chữ, tập trung chủ yếu bà mẹ dân tộc thiểu số. Hầu hết các bà mẹ có nghề nghiệp chính là làm nông, dẫn đến kiến thức, thực hành về dinh dưỡng và chăm sóc trẻ còn hạn chế. 
	Trong nghiên cứu khi phân tích đa biến, phân tích hồi quy đa biến dự đoán một số yếu tố liên quan đến tình trạng SDDTC, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở nhóm tình trạng dậy thì trẻ; nhóm dân tộc bà mẹ; nhóm nghề nghiệp bà mẹ; nhóm tổng số con trong gia đình (p < 0,05). Chúng tôi nhận thấy bà mẹ là dân tộc thiểu số, bà mẹ làm nông, có con bị SDDTC cao hơn có ý nghĩa thống kê so với nhóm bà mẹ dân tộc Kinh và nghề nghiệp khác, bà mẹ dân tộc thiểu số có trình độ học vấn thấp, kèm theo chủ yếu làm nông, thu nhập không ổn định, ít đóng góp vào thu nhập gia đình, do đó ảnh hưởng rất lớn đến nguồn thực phẩm trong gia đình dẫn đến trẻ sống trong gia đình có bà mẹ làm nông, dân tộc thiểu số có tỷ lệ SDDTC cao hơn nhiều so với nhóm còn lại. Trẻ gái sống trong gia đình đông con có nguy cơ bị SDDTC cao hơn nhiều so với gia đình ít con, trẻ sống trong gia đình có từ 3 con trở lên có nguy cơ bị SDDTC cao gấp 2,08 lần so với gia đình có 2 con. Nghiên cứu trẻ gái vị thành niên tại Ethiopia sống trong gia đình có nhiều hơn 5 người, có nguy cơ bị thiếu máu cao hơn 3,2 lần so với trẻ em gái trong gia đình có từ 5 người trở xuống [68]. Nghiên cứu của Tsgehana Gebregyorgis thực hiện tại phía bắc Ethiopia cũng cho kết quả tương tự, gia đình có nhiều hơn 5 người trẻ có nguy cơ bị thấp còi cao hơn 2,47 lần so với trẻ em gái trong gia đình có từ 5 người trở xuống, trẻ có bà mẹ học vấn thấp có nguy cơ SDDTC cao hơn 2,34 lần so với trẻ nhóm bà mẹ học vấn cao [147], có thể lý giải gia đình đông con phải chia sẻ nguồn thức ăn, ít được sự quan tâm chăm sóc của cha mẹ nên có nguy cơ bị SDDTC cao hơn.
Nghiên cứu chúng tôi cũng nhận thấy trẻ gái chưa dậy thì có nguy cơ bị suy dinh dưỡng cao gấp 2,11 lần so với trẻ đã dậy thì. Tương tự với nghiên cứu tác giả Goon DT thực hiện tại bang Benue State, Nigeria [150]. Nghiên cứu của Tsgehana Gebregyorgis thực hiện tại phía bắc Ethiopia, trẻ em gái chưa dậy thì có nguy cơ thấp còi cao hơn 2,80 lần so với trẻ gái dậy thì [147]. Nghiên cứu của Gebrehiwot Hadush và cộng sự tại Afar, Đông Bắc Ethiopia, trẻ em gái chưa dậy thì có nguy cơ thấp còi cao hơn 2,42 lần so với trẻ gái vị thành niên bắt đầu có kinh [52]. Điều này có thể được giải thích là do thời điểm trẻ bắt đầu dậy thì trùng với thời kỳ tăng trưởng của trẻ gái. Trẻ bị suy dinh dưỡng thường có quá trình dậy thì muộn hơn và khó bắt kịp tốc độ tăng trưởng so với trẻ bình thường.
Trong nghiên cứu này, chúng tôi chỉ đánh giá tình trạng SDDTC của trẻ gái tại các trường PTDTBT THCS, và nhận thấy các yếu tố như tình trạng dậy thì trẻ; nhóm dân tộc bà mẹ; nhóm nghề nghiệp bà mẹ; nhóm tổng số con trong gia đình liên quan đến tình trạng SDDTC của trẻ gái. Một số yếu tố trong nghiên cứu như tình trạng kinh tế gia đình, học vấn bà mẹ, tổng số người trong hộ có sự khác biệt về tỷ lệ SDDTC, tuy nhiên chưa có ý nghĩa thống kê. Cần có nghiên cứu quy mô hơn để cung cấp những chứng cứ khoa học, đưa ra các giải pháp can thiệp hiệu quả cho trẻ gái SDDTC và kiểm soát yếu tố nhiễu trong quá trình can thiệp.
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4.2.1.1. Một số đặc điểm chung của đối tượng nghiên cứu trước can thiệp
Nghiên cứu đã lựa chọn đối tượng là trẻ gái từ 11 - 13 tuổi tại 6 trường PTDTBT THCS của hai huyện Văn Yên và huyện Văn Chấn. Những đối tượng nguy cơ bị SDDTC có đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu và được sự đồng ý bằng văn bản của gia đình đã tham gia điều tra sàng lọc và can thiệp. Các cộng tác viên cho uống và giám sát là các giáo viên hoặc cán bộ phụ trách của trường. Ở lứa tuổi này là lứa tuổi vị thành niên sớm nên rất nhạy cảm, và tiếp xúc với nhiều yếu tố nguy cơ, nên tỷ lệ thiếu dinh dưỡng cao, thiếu vi chất dinh dưỡng cao, thiếu máu cao. Trẻ được uống bổ sung viên đa vi chất vào buổi sáng sau khi ăn 1 giờ, 5 ngày/tuần (từ thứ 2 đến thứ 6 hàng tuần trong các ngày đi học) trường hợp trẻ quên uống thì được uống bù vào ngày thứ 7 và chủ nhật, cùng với việc duy trì chế độ ăn hằng ngày bình thường ở trường, ở nhà và bữa ăn học đường ở trường. Cộng tác viên trực tiếp cho trẻ uống viên bổ sung đa vi chất hàng ngày. Tại gia đình, cộng tác viên phụ trách nhóm phát viên đa vi chất cho phụ huynh (hoặc cho trẻ) 1 tuần/5 viên/1 lần để cho trẻ uống vào 3 tháng hè, đảm bảo trẻ được uống số lượng đầy đủ trong vòng 1 tuần (5 viên/ trẻ/ tuần). Theo dõi và ghi chép việc sử dụng viên đa vi chất của trẻ tại hộ gia đình. Trong quá trình uống, phụ huynh/học sinh/cô giáo đều được hướng dẫn theo dõi các vấn đề sức khoẻ xảy ra (đau bụng, tiêu chảy, dị ứng, buồn nôn, sốt,..). Nếu cần phải đưa trẻ đến trạm y tế để khám kiểm tra sức khoẻ, loại trừ nguyên nhân do uống viên đa vi chất. Bữa ăn của trẻ được duy trì bình thường ở cả 2 nhóm trẻ, yêu cầu đảm bảo vệ sinh, rửa tay trước khi ăn và uống viên đa vi chất, sau khi đi vệ sinh. 
Sau khi sàng lọc 712 trẻ gái tại 6 trường PTDTBT THCS, có tổng cộng 472 trẻ gái đủ tiêu chuẩn tham gia nghiên cứu. Nhóm nghiên cứu đã chọn toàn bộ 472 trẻ gái này để đưa vào nghiên cứu can thiệp. Chia ngẫu nhiên thành 2 nhóm, mỗi nhóm 236 trẻ gái, tuy nhiên trong quá trình tham gia nghiên cứu đã có 27 trẻ gái chiếm 11,4% ở nhóm can thiệp bỏ cuộc và 37 trẻ gái chiếm 15,7% ở nhóm chứng bỏ cuộc. Không có trẻ nào bỏ cuộc vì lý do bệnh tật, tiêu chảy hoặc nhiễm khuẩn hô hấp nặng. Lý do trẻ bỏ cuộc chủ yếu do không muốn tham gia tiếp tục chương trình can thiệp, hoặc uống không đủ 80% số viên đa vi chất đã phát. Theo bảng 3.6, số lượng mẫu tại từng thời điểm nghiên cứu T0, T3 và T6 của nhóm can thiệp và nhóm chứng tương đương nhau. Thời điểm T3 có sự chênh lệch cỡ mẫu hemoglobin, vitamin A huyết thanh, kẽm do trẻ không phối hợp lấy máu hoặc mẫu không đảm bảo, chỉ số ferritin và vitamin D huyết thanh không xét nghiệm.
Do vậy, kết quả của nghiên cứu này được tiến hành tại trường học hoặc tại hộ gia đình cho phép đánh giá chính xác hiệu quả của can thiệp đến tình trạng dinh dưỡng, tình trạng thiếu máu, thiếu ferritin, thiếu kẽm, vitamin A, vitamin D của trẻ gái 11 - 13 tuổi tại một số trường PTDTBT THCS của tỉnh Yên Bái, sau 6 tháng can thiệp.
Tỷ lệ trẻ gái dân tộc H’Mông chiếm cao nhất tại nhóm can thiệp và nhóm chứng lần lượt là 40,7% và 41,7%; nhóm trẻ gái 13 tuổi là 38,8% và 40,7%; chủ yếu trẻ gái chưa dậy thì 77,5% và 71,9%; trẻ nguy cơ thấp còi và thấp còi (HAZ< - 1 và HAZ< - 2) chiếm 56,5% và 62,8%. Tỷ lệ phân bố dân tộc, tình trạng dậy thì, nhóm tuổi tương đối giống nhau tại hai nhóm.
4.2.1.2. Một số đặc điểm khẩu phần trước và sau can thiệp
	Các nghiên cứu cho thấy cả yếu tố thiếu dinh dưỡng và thừa dinh dưỡng đều có ảnh hưởng lên tuổi dậy thì theo những cách khác nhau, đồng thời năng lượng khẩu phần thấp cũng có thể là yếu tố nguy cơ đối với thiếu dinh dưỡng thể nhẹ cân ở trẻ [1], [2], [93]. Ngoài ra trẻ lứa tuổi vị thành niên sớm là giai đoạn quyết định sự phát triển tối đa tầm vóc, thể lực, trí tuệ là giai đoạn trẻ tích lũy dinh dưỡng cần thiết cho giai đoạn dậy thì. Bữa ăn của trẻ không chỉ là nguồn cung cấp năng lượng mà nó còn là nguồn cung cấp nhiều chất dinh dưỡng khác nhau để cơ thể phát triển. Các nghiên cứu ở trong nước và ngoài nước chỉ ra rằng khẩu phần của trẻ ở vùng khó khăn vẫn còn thấp hơn nhiều so với nhu cầu khuyến nghị dinh dưỡng hàng ngày của trẻ. Điều tra khẩu phần của trẻ từ 6 - 11 tuổi tại 6 tỉnh thành năm 2011 cho thấy khẩu phần năng lượng đạt khoảng 76% nhu cầu đề nghị, khẩu phần canxi ở nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 59% nhu cầu đề nghị và ở nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 45% nhu cầu đề nghị, khẩu phần sắt của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 68% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 54% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin A của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 54% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 43% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin C sau chế biến của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 61% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 49% nhu cầu đề nghị, khẩu phần vitamin D của nhóm tuổi 6 - 9 tuổi đạt 18% nhu cầu đề nghị và nhóm tuổi 9 - 11 tuổi đạt 13% nhu cầu đề nghị [9]. Nghiên cứu của Mrigen Kr.Deka và cộng sự về chế độ ăn uống và sự thiếu hụt dinh dưỡng ở thanh thiếu niên từ 10 - 19 tuổi tại Ethiopia, chỉ ra rằng chế độ ăn uống của những trẻ gái có xu hướng thiếu cả chất dinh dưỡng đa lượng và vi lượng dinh dưỡng, có ảnh hưởng đáng kể đến sức khỏe. Những trẻ em gái thuộc các gia đình có thu nhập thấp hơn và cha mẹ ít học hơn có chế độ ăn uống có xu hướng nghèo nàn về trứng, sữa, thịt và trái cây, với lượng calo, protein, chất béo, sắt và vitamin A và C trung bình thấp hơn mức nhu cầu khuyến nghị [94]. Khẩu phần hàng ngày là một trong các yếu tố quan trọng ảnh hưởng đến tình trạng dinh dưỡng, thiếu máu, thiếu vitamin. Số liệu về khẩu phần của đối tượng nghiên cứu được thu thập bằng phương pháp hỏi ghi khẩu phần trong 24 giờ. Phân tích giá trị dinh dưỡng, đặc điểm cân đối khẩu phần nhằm đánh giá mức đáp ứng của đối tượng so với nhu cầu khuyến nghị cho người Việt Nam của Bộ Y tế năm 2016 [137]. 
Trong nghiên cứu can thiệp sử dụng sản phẩm bổ sung đa vi chất, chúng tôi đã dựa vào các khuyến nghị của WHO và Viện Dinh dưỡng năm 2016 để xây dựng công thức viên đa vi chất bổ sung phù hợp với nhóm tuổi. So sánh với nhu cầu tham chiếu khuyến nghị với hàm lượng bổ sung vi chất vào sản phẩm can thiệp cho trẻ gái với các nhu cầu khuyến nghị khác.
Bảng 4.1. So sánh các nhu cầu tham chiếu khuyến nghị dinh dưỡng
	Thành phần
	Hàm lượng/Viên
	Nhu cầu dinh dưỡng theo khuyến nghị của Việt Nam(ngày)1
	Nhu cầu dinh dưỡng theo khuyến nghị WHO (ngày)2
	Nhu cầu dinh dưỡng theo khuyến nghị Campuchia (ngày)3

	Vitamin D
	15 mcg/viên
	15 mcg
	-
	5 µg/ngày

	Sắt
	15 mg/viên
	14 - 28 mg
	12,5mg - 30 mg
	13,24 - 13,55 mg

	Kẽm
	6,5 mg/viên
	4,6 - 15,5 mg
	5 mg
	5,5 - 6,9 mg

	Vitamin A
	400mcg/viên
	600-700 µg retinol
	300 μg retinol
	550 µg retinol


(1)Bảng nhu cầu dinh dưỡng khuyến nghị cho người Việt Nam năm 2016 của Viện Dinh dưỡng, Theo giá trị sinh học khẩu phần trẻ gái vị thành niên/Ngày [137]. 
(2)Áp dụng Khuyến nghị bổ sung vi chất của WHO năm 2016 cho trẻ Việt Nam, ở những nhóm dân số thiếu máu từ 20% trở lên, khuyến cáo nên tăng cường 1 điểm sử dụng thực phẩm có bột vi chất dinh dưỡng chứa sắt ở trẻ em từ 2 - 12 tuổi để cải thiện tình trạng thiếu sắt và giảm thiếu máu với trẻ từ 5 - 15 tuổi nên bổ sung từ 12,5 - 30 mg sắt/ 90 gói thực phẩm bổ sung trong 6 tháng [151].
(3)Khuyến nghị khẩu phần cho trẻ gái từ 10 - 15 tuổi tại Campuchia năm 2017, Giá trị sắt khuyến nghị cho trẻ suy dinh dưỡng tỷ lệ thiếu máu từ 20% trở lên [152].
So với nhu cầu khuyến nghị của Việt Nam 2016, WHO, Campuchia với trẻ gái lứa tuổi từ 11 - 13 tuổi thì hàm lượng chúng tôi bổ sung là phù hợp cho nhóm đối tượng nguy cơ cao về thiếu máu, thiếu vi chất.
Kết quả điều tra khẩu phần trước can thiệp cho thấy năng lượng khẩu phần trung bình của trẻ gái tại 6 trường PTBTBT THCS từ 11 đến 13 tuổi tham gia nghiên cứu là 1445 Kcal, đáp ứng 62,6% so với nhu cầu khuyến nghị dành cho người Việt Nam, cho lứa tuổi này là 2310 Kcal. Năng lượng do protein cung cấp hàng ngày ở hai nhóm trung bình 52,1g đạt 86,8% so với nhu cầu khuyến nghị. Tuy nhiên, tỷ lệ protein động vật trung bình chỉ 22,5 chỉ 64,3% so với nhu cầu khuyến nghị. Năng lượng do Lipid cung cấp khá thấp, trung bình là 28,6g, chỉ đạt 47,7% so với nhu cầu khuyến nghị. Năng lượng do Glucid cung cấp 236,8g  đáp ứng 84,6% so với nhu cầu khuyến nghị [137]. 
Lượng sắt ăn vào của nhóm can thiệp và nhóm chứng là (7,9 mg/ngày; 8 mg/ngày) đáp ứng khá thấp theo nhu cầu khuyến nghị (với trẻ chưa dậy thì khoảng 14,0 mg/ngày và  trẻ dậy thì khoảng 32,6 mg/ngày)
Lượng kẽm ăn vào của nhóm can thiệp và nhóm chứng là (7,2 mg/ngày; 6,5 mg/ngày) đáp ứng khoảng khoảng 86,2% so với nhu cầu khuyến nghị (khoảng 8,0 mg/ngày).
Đặc biệt lượng vitamin D gần như không có theo nhu cầu khuyến nghị vitamin D của Viện Dinh Dưỡng.
Lượng vitamin A ăn vào của nhóm can thiệp và nhóm chứng là 120,1 mcg/ngày; 129,9 mcg/ngày đáp ứng khoảng khoảng 17,8% so với nhu cầu khuyến nghị (khoảng 700 mcg/ngày).
- Lượng canxi, phospho, axit folic, vitamin K, C, B1, B2, B3 ăn vào còn khá thấp theo nhu cầu khuyến nghị.
Như vậy khẩu phần của đối tượng nghiên cứu chưa được cân đối và không đáp ứng được nhu cầu về khuyến nghị dinh dưỡng hàng ngày của trẻ. Nghiên cứu này không đi sâu tìm hiểu các nguyên nhân cụ thể, tuy nhiên trong quá trình thực hiện cho thấy kinh tế hộ gia đình, tình trạng dân tộc, kiến thức thực hành chăm sóc trẻ của bà mẹ có thể là những nguyên nhân chính ảnh hưởng đến khẩu phần hàng ngày. 
Kết quả điều tra khẩu phần sau khi can thiệp, tính toán giá trị dinh dưỡng khẩu phần và cân đối khẩu phần ở thời điểm sau khi can thiệp. Cho thấy các giá trị về năng lượng, protein, lipid và glucid không có sự khác biệt giữa các nhóm học sinh sau can thiệp (p > 0,05). Tương tự, giá trị của các vitamin và khoáng chất cũng không có sự khác biệt giữa các nhóm khi kết thúc nghiên cứu (các vi chất tham gia nghiên cứu can thiệp gồm: vitamin A, vitamin D, canxi, kẽm, iod) với p > 0,05. Tính cân đối khẩu phần của trẻ gái sau 6 tháng can thiệp không có sự khác biệt giữa các nhóm. Điều này là minh chứng giúp chúng ta khẳng định giá trị của can thiệp và hạn chế sai số do thay đổi khẩu phần trong quá trình can thiệp.
Tuy nhiên, chúng tôi cũng nhận thấy rằng, các kết quả này đã phần nào giải thích cho tình trạng dinh dưỡng và thiếu vi chất dinh dưỡng của trẻ gái tại địa bàn nghiên cứu. Điều tra trước và sau can thiệp đều cho thấy, khẩu phần của trẻ hoàn toàn không đáp ứng được nhu cầu năng lượng đặc biệt về vi chất dinh dưỡng, tổng năng lượng ăn vào hàng ngày của các nhóm, lượng khoáng chất và vitamin ăn vào còn khá thấp theo nhu cầu khuyến nghị của Viện Dinh dưỡng, nhất là vitamin D gần như không có. Như vậy, việc bổ sung vi chất dinh dưỡng và năng lượng bù đắp phần thiếu hụt trong khẩu phần của trẻ gái tuổi học đường tại vùng đồng bào dân tộc là hết sức cần thiết. Viên nén bổ sung đa vi chất dinh dưỡng cho trẻ gái trong trường học được cho là một trong những biện pháp có hiệu quả để cải thiện tình trạng dinh dưỡng cho trẻ gái có nguy cơ SDD và thiếu vi chất dinh dưỡng. Qua đó giúp chúng tôi thấy rằng cần đẩy mạnh hơn nữa truyền thông tại địa phương nhằm cung cấp và cập nhật thêm kiến thức về dinh dưỡng cho người dân nơi đây, giúp họ biết lựa chọn các thực phẩm giàu vi chất hoặc được tăng cường vi chất dinh dưỡng nhằm cải thiện năng lượng ăn vào, tăng lượng lipid, glucid, sắt, kẽm và các vitamin trong khẩu phần.

[bookmark: _Toc88377262]4.2.2. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi chỉ số nhân trắc
Trong nghiên cứu này, kết quả cho thấy cân nặng trung bình sau 3 tháng và 6 tháng của nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng, lần lượt là (1,10 ± 0,99 kg; 0,99 ± 0,47 kg) và (1,62 ± 0,49 kg; 1,52 ± 0,56 kg) so thời điểm T0. Sau 3 tháng can thiệp, cân nặng của trẻ gái tại nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng và sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Sau 6 tháng, trung bình cân nặng của trẻ gái nhóm can thiệp có tăng cao hơn nhóm chứng, tuy nhiên sự khác biệt giữa hai nhóm chưa có ý nghĩa thống kê. Có thể lý giải, giai đoạn 3 tháng đầu can thiệp trẻ được ăn nội trú do chế độ ăn của trẻ được đảm bảo, kết hợp cùng việc sử dụng sản phẩm đa vi chất, nên cân nặng của trẻ tại nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng và có ý nghĩa thống kê (p < 0,05). Tuy nhiên giai đoạn 3 tháng sau, trẻ nghỉ hè, do đó chế độ ăn của trẻ tại gia đình không đảm bảo, vì trẻ là người đồng bào dân tộc và thuộc gia đình có kinh tế khó khăn. Do đó cân nặng trẻ tăng chậm hơn so với 3 tháng đầu can thiệp và không có ý nghĩa thống kê giữa hai nhóm. Điều này cũng cho thấy rằng, bổ sung đa vi chất kết hợp chế độ ăn hợp lý sẽ cho kết quả can thiệp tốt hơn. Chiều cao trung bình của trẻ gái sau 3 tháng can thiệp chưa có sự khác biệt (nhóm can thiệp 1,56 ± 0,50 cm; nhóm chứng 1,56 ± 0,39 cm). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng (2,93 ± 0,69 cm; 2,83 ± 0,62 cm), sự khác biệt này chưa có ý nghĩa thống kê (p > 0,05). Kết quả của chúng tôi thấp hơn so với nghiên cứu của Trần Khánh Vân, nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường có cân nặng tăng 1,81 ± 1,28 kg, chiều cao tăng 3,29 ± 1,32 cm; cân nặng nhóm chứng 1,42 ± 1,05 kg, chiều cao tăng 3,07 ± 1,45 cm; và nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất dinh dưỡng, cân nặng tăng 1,76 ± 1,32 kg, chiều cao tăng 3,38 ± 1,27 cm sau 6 tháng can thiệp [84]. Tăng thấp hơn nghiên cứu của Anuradha Goyle 2012 đánh giá hiệu quả bổ sung bánh quy tăng cường đa vi chất đối với trẻ gái vị thành niên trong 4 tháng tại Ấn Độ, mù đôi, đối chứng, nhóm can thiệp tăng cường vitamin A, sắt, folic acid, vitamin C và iod. Kết quả sau 4 tháng can thiệp nhóm can thiệp tăng 2,00 kg, nhóm chứng tăng 1,85 kg, cho thấy việc can thiệp bằng bánh quy tăng cường vi chất giúp cải thiện đáng kể mức tăng cân và chỉ số BMI [153]. Trong nghiên cứu của Lê Văn Giang trên nhóm trẻ từ 7 đến 10 tuổi, nhóm chứng có cân nặng tăng 0,9 ± 0,7 kg, chiều cao tăng 2,46 ± 0,78 cm; nhóm bổ sung sắt có cân nặng tăng 0,77 ± 0,49 kg, chiều cao tăng 2,84 ± 0,97 cm; nhóm bổ sung selen tăng 0,93 ± 0,78 cm, chiều cao tăng 2,77 ± 0,81 kg và nhóm bổ sung phối hợp sắt - selen tăng 0,84 ± 0,59 kg, chiều cao tăng 2,92 ± 0,87 cm sau 6 tháng can thiệp [127]. Nghiên cứu chúng tôi so sánh với kết quả của Trần Khánh Vân và của Anuradha Goyle, cả hai nghiên cứu này đều có bổ sung năng lượng vào trong sản phẩm, như nghiên cứu của tác giả Trần Khánh Vân có sử dụng sản phẩm tăng cường đa vi chất vào sữa, bản chất trong sữa đã có nguồn năng lượng nhất định, và nghiên cứu của tác giả Anuradha Goyle bổ sung vi chất trong bánh quy. Do đó cân nặng của trẻ tăng cao hơn nghiên cứu của chúng tôi, khi chỉ sử dụng viên bổ sung đa vi chất kèm theo ăn uống bình thường hàng ngày. Nếu so với nghiên cứu của Lê Văn Giang chỉ bổ sung sắt - selen thì hiệu quả thay đổi cân nặng trong nghiên cứu của chúng tôi cao hơn nhiều, điều đó có thể khẳng định sử dụng sản phẩm đa vi chất với liều lượng phù hợp, sẽ cho thay đổi cân nặng sau can thiệp tốt hơn so với sử dụng bổ sung đơn chất hoặc hai loại vi chất.
Kết quả can thiệp (bảng 3.14) cho thấy, chỉ số HAZ trung bình sau 3 tháng của hai nhóm tương đương nhau. Sau 6 tháng của nhóm can thiệp giảm 0,08 ± 0,14; nhóm chứng giảm 0,07 ± 0,13 so thời điểm T0. Bảng 3.15, chỉ số BAZ trung bình sau 3 tháng của nhóm can thiệp giảm 0,02 ± 0,15 so với nhóm chứng giảm 0,004 ± 0,14. Sau 6 tháng của nhóm can thiệp giảm 0,12 ± 0,15; nhóm chứng giảm 0,12 ± 0,18 so thời điểm T0. Sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu tại hình 3.2, 3.3, 3.4, 3.5, mức tăng cân nặng, chiều cao, HAZ, BAZ trung bình sau can thiệp, sau 3 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên cân nặng ở trẻ gái, các chỉ số khác như trung bình cân nặng sau 6 tháng, chiều cao, HAZ, BAZ chưa nhận thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp. Kết quả của chúng tôi thấp hơn so với nghiên cứu của Trần Khánh Vân, nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường với chỉ số HAZ trung bình 0,08 ± 0,23, chỉ số BAZ trung bình tăng 0,34 ± 0,74; nhóm chứng chỉ số HAZ trung bình 0,05 ± 0,24, chỉ số BAZ trung bình tăng 0,17 ± 0,67; và nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất dinh dưỡng, nhóm chứng chỉ số HAZ trung bình 0,10 ± 0,21, chỉ số BAZ trung bình tăng 0,30 ± 0,73 sau 6 tháng can thiệp [84]. Cao hơn nghiên cứu của Lê Văn Giang trên nhóm trẻ từ 7 - 10 tuổi, nhóm chứng chỉ số HAZ trung bình giảm 0,03 ± 0,13, chỉ số BAZ trung bình giảm 0,12 ± 0,32; nhóm bổ sung sắt có chỉ số HAZ trung bình tăng 0,04 ± 0,17, chỉ số BAZ trung bình giảm 0,21 ± 0,29 ; nhóm bổ sung selen chỉ số HAZ trung bình tăng 0,03 ± 0,14, chỉ số BAZ trung bình giảm 0,13 ± 0,38 và nhóm bổ sung phối hợp sắt-selen chỉ số HAZ trung bình tăng 0,05 ± 0,15, chỉ số BAZ trung bình giảm 0,21 ± 0,31 sau 6 tháng can thiệp [127]. Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả cho cân nặng và BMI tăng thấp hơn, chiều cao trung bình tăng cao hơn so với nghiên cứu của SM Ziauddin Hyder và cộng sự năm 2006, sau 6 tháng, cân nặng nhóm can thiệp tăng 2,09 ± 1,21 kg; nhóm chứng tăng 1,62 ± 1,17 kg; chiều cao tăng 2,18 ± 1,09 cm; 2,04 ± 1,11 cm; BMI tăng 0,61 ± 0,57 kg/m2; tăng 0,41 ± 0,56 kg/m2 [75], nghiên cứu này ngoài bổ sung vi chất thì nhóm tác giả cũng bổ sung thêm năng lượng, do đó chỉ số cân nặng và BMI cải thiện hiệu quả hơn nghiên cứu của chúng tôi.
Hiệu quả điều trị dự phòng đến tình trạng thấp còi sau can thiệp (bảng 3.16), sau 3 tháng tại nhóm can thiệp tăng 1,7 % trẻ SDDTC và nhóm chứng không phát hiện trẻ nào. Sau 6 tháng tại nhóm can thiệp tăng 3,4% trẻ và nhóm chứng tăng 2,4% trẻ SDDTC. Bảng 3.17, hiệu quả điều trị dự phòng đến tình trạng gầy còm sau 3 tháng tại nhóm can thiệp tăng 2,1% trẻ và nhóm chứng tăng 0,6% trẻ bị SDDGC. Sau 6 tháng tại nhóm can thiệp tăng 4,2% trẻ và nhóm chứng tăng 2,3% trẻ SDDGC. Bảng 3.18, hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thấp còi, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp giảm 4,4% trẻ và nhóm chứng giảm 6,8% trẻ SDDTC. Sau 6 tháng tại nhóm can thiệp giảm 6,6% trẻ và nhóm chứng giảm 9,5% trẻ SDDTC. Bảng 3.19, hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng gầy còm, sau 3 tháng tại nhóm can thiệp giảm 30,0% trẻ nhóm chứng giảm 12,5% trẻ SDDGC. Sau 6 tháng nhóm can thiệp giảm 10,0% nhóm chứng giảm 4,2%. Kết quả cho thấy sau 3 và 6 tháng can thiệp dùng vi chất, nhóm can thiệp đã giảm lần lượt 17,5% và 5,8% trẻ SDDGC so với nhóm chứng. Sự khác biệt hiệu quả trung bình và tỷ lệ các chỉ số thấp còi, gầy gòm ở hai nhóm không có ý nghĩa thống kê sau 3 và 6 tháng can thiệp (p > 0,05). Có thể lý giải chiều cao của trẻ quyết định chính bởi hai yếu tố là gen và môi trường, trong nghiên cứu chúng tôi thực hiện can thiệp tại vùng có nguy cơ cao về suy dinh dưỡng và thiếu vi chất dinh dưỡng, đồng thời là vùng khó khăn về kinh tế và chiều cao trung bình của người trưởng thành thấp. Vấn đề thiếu hụt dinh dưỡng dẫn đến tình trạng suy dinh dưỡng cao đã xảy ra ở thời gian dài trước đó. Do đó trong vòng 6 tháng can thiệp chúng tôi chưa quan sát được khác biệt có ý nghĩa thống kê về sự cải thiện các chỉ số nhân trắc giữa 2 nhóm nghiên cứu. Chúng tôi chỉ hi vọng cải thiện tình trạng thiếu vi chất cộng đồng, để bù đắp sự thiếu hụt vi chất trong quá khứ của trẻ và khó có thể can thiệp cải thiện các chỉ số nhân trắc trong thời gian ngắn. Kết quả cũng cho thấy rằng, trẻ gái ở cả hai nhóm can thiệp và nhóm chứng đều tăng chiều cao và cân nặng, tuy nhiên vẫn chậm hơn so với khuyến nghị WHO 2007, cụ thể là chiều cao trung bình từ 145 cm đến 159,6 cm ở trẻ gái từ 11 - 13 tuổi [4]. 
Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả giống với nghiên cứu của tác giả Hettiarachchi và cộng sự ở Sri Lanka năm 2008, bổ sung sắt (50mg/ngày), kẽm (14mg/ngày) cho trẻ từ 12 - 16 tuổi, sau 24 tuần bổ sung, cả bốn nhóm đều có sự cải thiện đáng kể trong nhóm về các chỉ số nhân trắc (p < 0,001) [154]. Hiệu quả cao hơn so với nghiên cứu của Lê Văn Giang năm 2014, kết quả tỷ lệ thấp còi giảm 4,1% ở nhóm bổ sung kết hợp sắt - selen có ý nghĩa thống kê so với nhóm chứng (p < 0,01)[127]. Hiệu quả cao hơn nghiên cứu của Lê Văn Khoa năm 2015, bổ sung bánh tăng cường vi chất đến trẻ 6 - 9 tuổi ở học sinh của 2 trường tiểu học tại huyện Cờ Đỏ, thành phố Cần Thơ, bổ sung vitamin A (5µg), vitamin D3 (50µg), kẽm (5mg), iod (5µg), canxi (22mg) [83]. Tuy nhiên thấp hơn nghiên cứu Trần Khánh Vân và cộng sự năm 2016. Nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường tỷ lệ thấp còi giảm 1,6% và gầy còm giảm 0,3%; nhóm chứng tỷ lệ thấp còi giảm 1,2% tuy nhiên tỷ lệ gầy còm tăng 3,2% ; và nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất dinh dưỡng tỷ lệ thấp còi giảm 2,7% và tỷ lệ gầy còm tăng 0,7% sau 6 tháng can thiệp [84]. Có thể lý giải do nghiên cứu của chúng tôi, khác đối tượng nghiên cứu, đối tượng nghiên cứu của chúng tôi là trẻ gái tuổi từ 11 - 13 tuổi, bị SDDTC, tại vùng khó khăn, nơi có tỷ lệ suy dinh dưỡng cao. Thêm vào đó số liệu chúng tôi tách thành hai nhóm, nhóm dự phòng và nhóm điều trị để phân tích, nên kết quả cũng có thể khác nhau. 
Nghiên cứu bổ sung đa vi chất cho đối tượng trẻ gái từ 11 - 13 tuổi, chưa nhận thấy hiệu quả can thiệp có sự khác biệt về chỉ số nhân trắc, có ý nghĩa thống kê giữa hai nhóm, trong 6 tháng can thiệp. Hơn thế nữa, qua kết quả phân tích các chỉ số cho thấy, mức độ tăng trưởng của trẻ chậm so với khuyến nghị của WHO 2007. Bên cạnh đó kết quả cũng cho thấy rằng, can thiệp đối tượng trẻ gái nguy cơ suy dinh dưỡng bằng sản phẩm đa vi chất, kết hợp chế độ ăn hợp lý có thể mang lại hiệu quả thay đổi chỉ số nhân trắc. 
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[bookmark: _Toc88377264]4.3.1. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng hemoglobin, ferritin
Trẻ gái là nhóm dễ bị tổn thương, đặc biệt là ở các nước đang phát triển, tập trung ở các vùng khó khăn. Thiếu máu có thể gây ra do nhiều nguyên nhân khác nhau, do nhiễm ký sinh trùng sốt rét, do bệnh lý về huyết sắc tố (Hb), hay do thiếu dinh dưỡng [140]. Tổ chức Y tế thế giới (WHO) và UNICEF đã khuyến cáo bổ sung vi chất dinh dưỡng nên là một giải pháp cần thiết trong phòng chống suy dinh dưỡng trẻ em. Thiếu máu thiếu sắt là một trong năm nguyên nhân hàng đầu dẫn đến mất khả năng lao động trong nhiều năm và chiếm gần 50% tổng số hoạt động ở thanh thiếu niên (từ 10 - 19 tuổi). Đây là nguyên nhân hàng đầu của mất khả năng hoạt động ở trẻ em trai và trẻ em gái từ 10 - 14 tuổi ở Đông Nam Á và ở trẻ em trai ở Châu Mỹ [35]. Thiếu máu thiếu sắt có thể liên quan đến sự thiếu hụt chất dinh dưỡng khác như folic axit, vitamin A, vitamin B12, cũng như các bệnh truyền nhiễm như sốt rét, nhiễm ký sinh trùng đường ruột và nhiễm trùng mạn tính [33]. Trước can thiệp (bảng 3.20), tỷ lệ thiếu máu trong nhóm can thiệp là 23,4%, trung bình 126,5 ± 9,91 g/L; trong nhóm chứng là 20,1%, trung bình 126,2 ± 10,06 g/L. Tình trạng thiếu sắt tại nhóm can thiệp là 8,2%, nồng độ trung bình là 52,0 (34,2-89,0) μg/L; tại nhóm chứng có 13 trẻ chiếm 6,7% nồng độ trung bình là 52,3 (32,5-89,1) μg/L. Sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê giữa 2 nhóm (p > 0,05). Tỷ lệ thiếu máu thiếu sắt của các đối tượng trước can thiệp có YNSKCĐ. So với các điều tra cắt ngang tại các vùng có nguy cơ cao như nông thôn miền núi ở trong nước và trên thế giới thì cho thấy tỷ lệ này cũng tương đương. Như nghiên cứu của Kelemu Fentie và cộng sự năm 2019, đánh giá tỷ lệ thiếu máu và các yếu tố liên quan ở trẻ em gái vị thành niên từ 14 - 19 tuổi phía Tây Nam Ethiopia, kết quả tỷ lệ thiếu máu là 26,7%, trong đó 16,3% thiếu nhẹ và 10,4% thiếu máu vừa, không ghi nhận trường hợp thiếu máu nặng. Nghiên cứu cũng chỉ ra rằng học vấn bà mẹ, tình trạng kinh tế gia đình của trẻ, chế độ ăn và thời gian dậy thì liên quan đến tình trạng thiếu máu (p < 0,05) [69]. Nghiên cứu trên đối tượng trẻ gái vị thành niên từ 10 - 19 tuổi của Sri Lestari và cộng sự tại khu vực nông thôn và thành thị ở Bắc Sumatera, Indonesia năm 2018, kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu máu là 30 % [66]. Nghiên cứu của tác giả Sengchanh Kounnavong tại vùng nông thôn tỉnh Vientiane của Lào năm 2019, kết quả nhóm trẻ gái từ 10 tuổi đến 14 tuổi tỷ lệ thiếu máu là 17,8% [65]. Nghiên cứu năm 2006 trên học sinh nữ 11 - 14 tuổi tại huyện Phổ Yên, tỉnh Thái Nguyên cho thấy tỷ lệ thiếu máu chung là 27,9%. Học sinh nữ 13 tuổi có tỷ lệ thiếu máu cao nhất, chiếm 43,9% [71]. Nghiên cứu tình trạng thiếu máu ở 165 phụ nữ nông thôn được thực hiện từ năm 2011 đến 2014 tại huyện Cẩm Khê, Phú Thọ kết quả tỷ lệ thiếu máu khi chưa mang thai là 26,0% [155]. Nghiên cứu năm 2008 trên trẻ em tiểu học ở vùng nông thôn cho thấy, có tới 45% trẻ em tuổi học đường bị thiếu máu thiếu sắt [72]. Như vậy việc can thiệp cho các đối tượng ở vùng nguy cơ cao là rất cần thiết đặc biệt là nhóm trẻ gái, giúp cho trẻ bổ sung kịp thời lượng vi chất bị thiếu hụt.
Nồng độ trung bình hemoglobin sau can thiệp (bảng 3.21) cho thấy, trung bình nồng độ hemoglobin sau 3 tháng của nhóm can thiệp tăng 2,58 ± 9,72 g/L; nhóm chứng tăng 0,96 ± 9,80 g/L (p > 0,05). Sau 6 tháng nhóm can thiệp tăng 7,42 ± 9,68 g/L; nhóm chứng tăng 3,57 ± 12,72 g/L (p > 0,05). Sau 3 tháng, hiệu quả can thiệp dự phóng là 3,6% (p > 0,05). Sau 6 tháng hiệu quả can thiệp dự phòng là 13,2% (p < 0,001). Sau 3 tháng điều trị bệnh đến tình trạng thiếu máu đã giảm là 17,1% trẻ (p > 0,05). Sau 6 tháng can thiệp điều trị tình trạng thiếu máu đã giảm 39,8% trẻ thiếu máu (p < 0,01). Mức tăng hemoglobin trung bình sau can thiệp (hình 3.6), sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 3 và 6 tháng can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ hemoglobin của 2 nhóm ở trẻ gái (p < 0,05; p < 0,001). Theo kết quả có sự khác nhau mức tăng hemoglobin trung bình sau 3 tháng can thiệp khi chưa kiểm soát yếu tố nhiễu (p = 0,121) và kiểm soát yếu tố nhiễu (p=0,028), như vậy nồng độ hemoglobin của hai nhóm sau 3 tháng can thiệp sự khác biệt có ý nghĩa thống kê khi được kiểm soát các yếu tố nhiễu ban đầu. Kết quả hiệu quả điều trị và hiệu quả dự phòng khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, sau 3 tháng chưa thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu máu ở trẻ không thiếu máu và trẻ bị thiếu máu trước can thiệp (p > 0,05). Sau 6 tháng đã thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu máu ở trẻ không thiếu máu và trẻ bị thiếu máu trước can thiệp (p < 0,001). 
Kết quả nồng độ ferritin sau can thiệp (bảng 3.24), sau 6 tháng nồng độ ferritin trung vị của nhóm can thiệp tăng 3,3 μg/L và nhóm chứng giảm 1,6 μg/L so thời điểm T0 (p > 0,05). Hiệu quả can thiệp dự phòng (bảng 3.25) là 3,3% (p > 0,05). Hiệu quả điều trị bệnh (bảng 3.26) là 11,3% (p > 0,05). Mức tăng nồng độ ferritin sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp của 2 nhóm (hình 3.7), kết quả cũng chưa thấy rõ ảnh hưởng của can thiệp lên nồng độ ferritin huyết thanh ở trẻ gái (p > 0,05). Như vậy sử dụng sản phẩm đa vi chất cho trẻ gái chưa nhận thấy có hiệu quả sau can thiệp. Trong nghiên cứu chúng tôi nhận thấy can thiệp sử dụng sản phẩm đa vi chất trong 6 tháng đã cho kết quả thay đổi rõ rệt về nồng độ Hb và ferritin tuy nhiên sự khác biệt chỉ có ý nghĩa thống kê ở nồng độ hemoglobin (p < 0,05), chúng tôi chưa nhận thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê ở nồng độ ferritin điều này có thể lý giải giai đoạn này là giai đoạn quan trọng trong quá trình hoàn thiện cơ thể, nên nhu cầu vi chất cao hơn, có thể do việc tăng huy động sắt từ dự trữ nên sự thay đổi ferritin diễn ra liên tục. Qua các kết quả thu được, có thể nói hiệu quả can thiệp vi chất dinh dưỡng trong nghiên cứu của chúng tôi cũng khá tương đồng với các nghiên cứu ở Việt Nam cũng như một số nước trên thế giới về bổ sung hoặc tăng cường vi chất hoặc đa vi chất. 
Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả thấp hơn nghiên cứu của Trần Thúy Nga 2008 về đánh giá hiệu quả can thiệp bằng bánh bích quy bổ sung đa vi chất trên. Sau 4 tháng nồng độ hemoglobin nhóm can thiệp tăng 11,87 g/L, ferritin tăng 17,5 μg/L [125]. Thấp hơn nghiên cứu của Nguyễn Trung Hiếu và cộng sự về sử dụng bánh quy tăng cường đa vi chất dinh dưỡng làm giảm tỷ lệ thiếu máu và cải thiện tình trạng thiếu sắt ở trẻ em 6 - 9 tuổi ở các trường tiểu học ba xã của hai huyện Bắc Trà My và Tiên Phước của tỉnh Quảng Nam, nhóm bổ sung đa vi chất hàng ngày theo khuyến nghị, nhóm bổ sung sắt hàng tuần (Trẻ có trọng lượng cơ thể <20 kg được uống viên 30 mg/tuần và trẻ có cân nặng ≥ 20 kg được uống viên 40 mg/tuần) và nhóm chứng. Sau 6 tháng nồng độ trung bình hemoglobin nhóm tăng cường sắt hàng tuần tăng 13,3 ± 8,7 g/L, nhóm tăng cường đa vi chất hàng ngày tăng 11,8 ± 8,6 g/L và nhóm chứng tăng 10,2 ± 8,4 g/L. Nồng độ trung bình ferritin lần lượt là 7,75 ± 20,3 g/L; 11,75 ± 27,9 g/L; -2,46 ± 19,5 g/L. Tỷ lệ thiếu máu đã giảm đáng kể ở tất cả các nhóm, nhưng ở nhóm bổ sung sắt hàng tuần thấp hơn đáng kể so với nhóm chứng ( p <0 ,05) [156]. Thấp hơn nghiên cứu của Aditi Sen và cộng sự năm 2012, bổ sung sắt - axit folic ngắt quãng tác động đến tình trạng thiếu máu và sự tăng trưởng của trẻ gái 9 - 13 tuổi tại Ấn độ, với việc bổ sung 100 mg sắt nguyên tố và 0,5 mg axit folic, hàng ngày, một tuần 1 lần và 2 tuần một lần. Kết quả cho thấy việc tăng cường sắt - axit folic giúp cải thiện tình trạng Hb của trẻ gái, tuy nhiên mức tăng rõ rệt ở nhóm sử dụng hàng ngày (18,9 ± 10,7 g/L) và 2 lần 1 tuần (15,5 ± 10,3 g/L) có ý nghĩa so với nhóm chứng (5,0 ± 2,2 g/L) [157]. Có thể thấy các nghiên cứu trên bổ sung hàm lượng sắt tăng cường cao hơn so với nghiên cứu của chúng tôi.
Nghiên cứu của chúng tôi có kết quả cải thiện hemoglobin cao hơn so với nghiên cứu của Trần Khánh Vân 2017, kết quả nồng độ hemoglobin đều được cải thiện ở hai nhóm can thiệp 4,7 ± 10,2 g/L và 4,2 ± 9,2 g/L so với nhóm chứng 1,7 ± 0,34 g/L, tuy nhiên nồng độ ferritin cải thiện cao hơn nhiều so với nghiên cứu của chúng tôi, cụ thể nhóm can thiệp 19,6 µg/L và 15,2 µg/L so với nhóm chứng 9,3 µg/L. Tình trạng thiếu máu, thiếu ferritin giảm có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp ở hai nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường vi chất dinh dưỡng và nhóm sử dụng sữa tiệt trùng tăng cường vi chất dinh dưỡng (p < 0,05) [84]. Cao hơn so với nghiên cứu can thiệp trên trẻ 11 - 12 tuổi tại vùng nông thôn nghèo Trung Quốc 2009, bổ sung viên đa vi chất trong 5 tháng, gồm tăng cường sắt (5 mg) và 20 loại vi khoáng chất khác, thử nghiệm ngẫu nhiên mù đôi có nhóm chứng. Kết quả nhóm can thiệp nồng độ hemoglobin tăng 1,7 ± 0,15 g/L, tỷ lệ thiếu máu giảm 7% so với nhóm chứng (p < 0,05) [158]. Kết quả cũng cao hơn so với nghiên cứu Nguyễn Anh Tú năm 2012, bổ sung sắt và acid folic cho phụ nữ từ 18 đến 35 tuổi, bổ sung hàm lượng 60 (mg/viên) sắt và acid folic (250 µg/viên) hàng tuần (1 viên đa vi chất/ tuần) trong 24 tháng, kết quả nhóm can thiệp nồng độ hemoglobin tăng 0,6  5,7 g/L nhóm chứng tăng 0,4  5,7 g/L. Nồng độ feritin nhóm can  thiệp tăng 2,1  1,0 µg/L nhóm chứng tăng 0,6  1,3 µg/L. Tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp giảm từ 36,6% xuống 24,5%, ở nhóm đối chứng giảm từ 37,1% xuống 31,6%. Tỷ lệ thiếu ferritin ở nhóm can thiệp đã giảm từ 38,8% xuống 7,7%. Trong khi ở nhóm đối chứng tỷ lệ này tăng từ 33,1% lên 42% [159].
Trong trong nghiên cứu này chúng tôi chưa nhận thấy sự khác biệt có ý nghĩa của chỉ số ferritin sau 6 tháng can thiệp, có thể giai đoạn này là giai đoạn quan trọng trong quá trình hoàn thiện cơ thể, nên nhu cầu vi chất cao hơn, có thể do việc tăng huy động sắt từ dự trữ. Tuy nhiên dựa vào các bằng chứng trên, chúng tôi nhận thấy rằng, bổ sung và tăng cường đa vi chất, cho trẻ gái lứa tuổi vị thành niên sớm, với thời gian can thiệp 6 tháng, cho thấy có hiệu quả trong việc cải thiện tình trạng thiếu máu, thiếu sắt ở các mức độ khác nhau.
[bookmark: _Toc88377265]4.3.2. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng vitamin D 
Vitamin D có vai trò rất quan trọng trong quá trình tạo xương nhờ tác dụng chuyển hoá các chất vô cơ, chủ yếu là canxi và photpho. Thiếu vitamin D gây giảm hấp thu canxi tại ruột, rối loạn quá trình phát triển khoáng hóa của xương, đặc biệt ở trẻ em trong giai đoạn phát triển, dẫn tới biến dạng xương, còi xương, chậm phát triển tầm vóc[43], [88]. Nghiên cứu đánh giá có hệ thống của Fatemeh Abdi và cộng sự, tổng hợp 28 bài báo nghiên cứu thử nghiệm lâm sàng, đối chứng và cắt ngang tại cơ sở dữ liệu PubMed, EMBASE, Web of Science, Scopus, Science Direct và Google Scholar, nhằm mục đích đánh giá vai trò của canxi và vitamin D trong hội chứng tiền kinh nguyệt. Kết quả phát hiện rằng nồng độ canxi và vitamin D huyết thanh thấp trong chu kỳ kinh nguyệt là nguyên nhân hoặc làm trầm trọng thêm các triệu chứng tiền kinh nguyệt [160]. Các nghiên cứu trên trẻ em Đông Nam Á và thanh thiếu niên ở Châu Phi, Châu Mỹ cũng gợi ý rằng hậu quả của chế độ ăn thấp canxi làm tăng dị hóa vitamin D và phát triển sự thiếu vitamin D và còi xương [161]. Do đó, để trẻ gái phát triển tốt, phòng chống được còi xương và loãng xương của trẻ sau này thì ăn uống bổ sung vitamin D đầy đủ là rất cần thiết.
Kết quả trong nghiên cứu cho thấy (bảng 3.20), tình trạng thiếu vitamin D tại nhóm can thiệp là 57,4% trẻ gái, trung bình là 48,3 ± 12,00 nmol/l, tại nhóm chứng là 56,8% trẻ gái, trung bình là 50,1 ± 12,61 nmol/L. Như vậy trong cả hai nhóm tình trạng thiếu vitamin D ở mức tương đối cao, có thể lý giải do khẩu phần của trẻ ở mức thấp, gần như là không có, khi điều tra khẩu phần 24h của các đối tượng này. Nghiên cứu của Heike A Bischoff-Ferrari và cộng sự khuyến nghị liều lượng vitamin D cho đối tượng trẻ vị thành niên là 1000 IU (25µg) trên ngày là cần thiết để can thiệp cho dân số có nồng độ vitamin D thiếu (dưới 75 nmol/L) dưới 50% [44]. Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả cao hơn nghiên cứu của tác giả Lưu Thị Mỹ Thục và cộng sự khi khảo sát các trẻ đến khám tại bệnh viện nhi Trung Ương năm 2019, kết quả tỷ lệ thiếu vitamin D là 23,9%, trong đó trẻ nông thôn thiếu 17% và thành thị 36,4%, nghiên cứu cũng chỉ ra rằng những trẻ hoạt động ngoài trời nhiều, uống sữa hàng ngày có tỷ lệ thiếu vitamin D thấp hơn nhóm còn lại (p < 0,01) [10]. Nghiên cứu của chúng tôi cũng cho kết qua tương tự giống nghiên cứu của Shiao Wei Quah tại Malaysia năm 2018, trên trẻ 15 tuổi cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin D ở nữ là 47%, nồng độ vitamin D huyết thanh trung bình là 53 ± 15 nmol/L [91]. Học sinh 7 - 18 tuổi ở Tehran, Iran là có tỷ lệ thiếu vitamin D huyết thanh 53,6% ở nữ [89]. Thấp hơn nghiên cứu của Abudullah Al-Taiar và cộng sự đánh giá tình trạng thiếu vitamin D ở thanh thiếu niên tại Kuwait, nghiên cứu cắt ngang được thực hiện trên 1.416 thanh thiếu niên từ 11 - 16 tuổi, kết quả tỷ lệ thiếu vitamin D là 81,21%, trong khi thiếu nặng là 39,48%, chỉ 3,60% thanh thiếu niên được cung cấp đủ vitamin D [90], và tỷ lệ thấp hơn nghiên cứu của tác giả Khor và cộng sự, cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin D (25(OH)D < 50nmol/L) ở trẻ 7 - 12 tuổi tại Kuala Lumpur-Malaysia là 72,4% [162]. Một số quan điểm của các nhà nghiên cứu về sức khỏe toàn cầu với việc thiếu vitamin D rất phổ biến tại tất cả các nước từ nước chậm phát triển đến các nước phát triển, theo tác giả cần xây dựng Chiến lược phát triển các chương trình khuyến khích tiếp xúc ánh nắng mặt trời hợp lý, tăng cường sử dụng chế phẩm vitamin D và các loại thực phẩm giàu vitamin D cần được thực hiện để ngăn chặn thiếu vitamin D toàn cầu và hậu quả do thiếu vitamin D gây ra [163], [164].
Nghiên cứu chúng tôi nhận thấy can thiệp sử dụng sản phẩm đa vi chất trong 6 tháng đã cho kết quả thay đổi rõ rệt về nồng độ vitamin D (bảng 3.27), nhóm can thiệp tăng 10,99 ± 11,25 nmol/L; nhóm chứng tăng 4,52 ± 10,68 nmol/L. Hiệu quả phòng bệnh đến tình trạng thiếu vitamin D huyết thanh (bảng 3.28) sau 6 tháng can thiệp là 6,6%, sự khác biệt không có ý nghĩa thống kê ( p > 0,05). Hiệu quả điều trị bệnh đến tình trạng thiếu vitamin D huyết thanh sau can 6 tháng thiệp (bảng 3.23) là 22,5%. Các chỉ số hiệu quả can thiệp (ARR, NNT) thay đổi có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng (p < 0,01). Mức tăng vitamin D trung bình sau can thiệp (hình 3.7), khi kiểm soát các yếu tố nhiễu sau 6 tháng can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ vitamin D của 2 nhóm ở trẻ gái (p < 0,001). Kết quả hiệu quả điều trị và hiệu quả dự phòng khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, sau 6 tháng có sự khác nhau hiệu quả phòng bệnh ở những trẻ không bị thiếu vitamin D trước can thiệp, khi chưa kiểm soát yếu tố nhiễu (p = 0,208) và kiểm soát yếu tố nhiễu (p = 0,042), như vậy hiệu quả phòng bệnh có thể bị tác động bởi các yếu tố kinh tế xã hội, đặc điểm trẻ và các vi chất bổ sung kèm theo. Nghiên cứu cũng đã thấy rõ ảnh hưởng của điều trị tình trạng thiếu vitamin D ở trẻ bị thiếu vitamin D trước can thiệp (p < 0,001). 
Như vậy sử dụng sản phẩm đa vi chất này trong dự phòng và điều trị là giải pháp tốt để trẻ gái giảm tỷ lệ thiếu vitimin D trong cộng đồng. Qua các kết quả thu được, có thể nói hiệu quả can thiệp vi chất dinh dưỡng trong nghiên cứu của chúng tôi cho kết thấp hơn với nghiên cứu của Anuradha V Khadilkar và cộng sự năm 2010 hiệu quả tăng cường vitamin D đến tích lũy khối lượng xương ở trẻ gái từ 14 - 15 tuổi vị thành niên Ấn Độ, mù đôi, đối chứng, nhóm can thiệp tăng cường 7,5 mg vitamin D 4 lần trong năm, cả hai nhóm đều nhận 250 mg canxi. Kết quả sau 1 năm, tại nhóm can thiệp tăng 50,7 nmol/L, cụ thể trước can thiệp là 24,5 nmol/L sau can thiệp là 75,2 nmol/L. Nhóm chứng tăng 7,3 nmol/L cụ thể trước can thiệp là 20,8 nmol/L sau can thiệp là 28,1 nmol/L. Nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng và sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05) [165]. Kết quả thấp hơn một nghiên cứu khác của Mandlik R và cộng sự, tại vùng nông thôn Ấn Độ năm 2017, bổ sung vitamin D và canxi (1000 IU + 500 mg) hằng ngày cho trẻ từ 6 - 12 tuổi. Sau 6 tháng nồng độ vitamin D huyết thanh tăng 20,1 nmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin D giảm 21% [122]. Thấp hơn nghiên cứu của Lê Văn Khoa năm 2015, sự thay đổi về nồng độ vitamin D trung bình nhóm can thiệp tăng 14,4 ± 22,08 nmol/L nhóm chứng tăng 5,5 ± 31,82 nmol/L (p< 0,05) [83]. Các kết quả trên cho thấy nồng độ vitamin D tăng cao hơn và tỷ lệ thiếu vitamin D giảm nhiều hơn của chúng tôi, có thể lý do các nghiên cứu can thiệp trong thời gian dài hơn, hàm lượng bổ sung vitamin D hàng ngày cao hơn nghiên cứu của chúng tôi. Tuy nồng động trung bình không tăng cao như các nghiên cứu trên nhưng hiệu quả can thiệp cho kết quả tương tự giữa các nhóm can thiệp, sự khác biệt có ý nghĩa thống kê (p < 0,05).
[bookmark: _Toc88377266]4.3.3. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng kẽm
Thiếu kẽm cũng đang là vấn đề sức khỏe có ý nghĩa cộng đồng ảnh hưởng tới một tỷ lệ không nhỏ trẻ em tại Việt Nam. Kẽm đã được chứng minh là một nguyên tố vi lượng cần thiết, có vai trò quan trọng đối với sức khỏe. Kẽm tham gia vào hoạt động của các enzyme, phân chia tế bào và phát triển cơ thể, tham gia vào chức năng miễn dịch, điều hòa vị giác, cảm giác ngon miệng. Vì vậy, thiếu kẽm thường ảnh hưởng xấu đến sự phát triển của trẻ như chậm lớn, còi xương, suy dinh dưỡng, chậm phát triển chiều cao, gây biếng ăn và làm giảm sức đề kháng. Các nghiên cứu trên thế giới cho thấy tình trạng thiếu kẽm hiện đang phổ biến ở những nước có thu nhập thấp [74]. Nguy cơ thiếu kẽm tương đối cao và tập trung chủ yếu ở các nước đang phát triển, tỷ lệ ước lượng dân số thiếu kẽm cao nhất ở khu vực như Nam Á, tiếp theo là Bắc Phi và Trung Đông. Đông Nam Á là khu vực có nguy cơ thiếu kẽm cao đứng thứ ba trên toàn thế giới [8]. 
Trong nghiên cứu của chúng tôi tỷ lệ thiếu kẽm huyết thanh thời điểm ban đầu tương đối cao, (bảng 3.20) cho thấy nhóm can thiệp tỷ lệ thiếu kẽm chiếm 72,6%,  nhóm chứng tỷ lệ thiếu kẽm chiếm 70,9%. Lý do thiếu kẽm cao là do chế độ ăn thiếu kẽm, trong lứa tuổi này nhu cầu kẽm tăng cao, tuy nhiên chúng tôi nhận thấy lượng kẽm ăn vào của nhóm can thiệp và nhóm chứng là 7,2 mg/ngày và 6,5 mg/ngày, đáp ứng khoảng khoảng 86,2% so với nhu cầu khuyến nghị (khoảng 8,0 mg/ngày). Ngoài ra do hấp thu kẽm tại đường ruột kém, tăng thất thoát và suy giảm khả năng sử dụng kẽm của cơ thể là những lý do quan trọng dẫn đến trẻ có nguy cơ thiếu kẽm [166]. Nghiên cứu của chúng tôi cho kết quả cao hơn rất nhiều so với nghiên cứu cắt ngang tại tây bắc Ethiopia cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm của phụ nữ có thai là 57,4% [167]. Nghiên cứu của S M Dehghani và cộng sự tại Iran năn 2011, tỷ lệ thiếu kẽm là 8,9% ở trẻ 6 -12 tuổi [168]. Tại Thành phố Hồ Chí Minh nghiên cứu phụ nữ có thai với mức đánh giá thiếu kẽm (<10,7 μmol/L) cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm là 42% [169]. Nghiên cứu của Rajiwinder Harika và cộng sự  thực hiện đánh giá lại 55 nghiên cứu gồm 17 bài từ Ethiopia, 11 bài từ Kenya, 12 bài từ Nigeria và 16 bài từ Nam Phi, đã công bố từ 2005 đến năm 2015 trên tạp chí MEDLINE, Scopus và các và các nghiên cứu trong hệ thống y tế, về tình trạng thiếu kẽm và đánh giá khẩu phần của trẻ từ 0 đến 19 tuổi. Kết quả tỷ lệ thiếu kẽm từ 32% đến 63% [76]. Nghiên cứu cắt ngang mô tả của Phạm Thúy Vân và cộng sự trên 586 trẻ, xác định tỷ lệ thiếu kẽm ở trẻ 12 - 72 tháng tuổi năm 2010, tại 19 tỉnh/thành của Việt Nam cho kết quả tỷ lệ thiếu kẽm là 51,9% [170]. 
Kết quả can thiệp cho thấy (bảng 3.30), nồng độ trung bình kẽm huyết thanh sau 3 tháng của nhóm can thiệp tăng 0,18 ± 1,49 μmol/L; nhóm chứng giảm 0,26 ± 1,39 μmol/L so thời điểm T0 (p> 0,05). Nồng độ trung bình kẽm huyết thanh sau 6 tháng của nhóm can thiệp tăng 1,39 ± 1,51 μmol/L; nhóm chứng tăng 0,80 ± 1,58 μmol/L so thời điểm T0 (p < 0,001). Tại bảng 3.31, kết quả hiệu quả dự phòng sau 3, 6 tháng sử dụng sản phẩm đa vi chất lần lượt là 21,3% và 10,5%. Bảng 3.32, kết quả hiệu quả điều trị sau 3, 6 tháng sử dụng sản phẩm đa vi chất lần lượt là 0,3% và 7,7%. Kết quả cho thấy sau 3 tháng sử dụng sản phẩm vi chất để dự phòng bệnh thiếu kẽm cho thấy hiệu quả rõ rệt, các chỉ số hiệu quả  can thiệp (ARR, NNT) thay đổi có ý nghĩa thống kê giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng (p < 0,01). Tuy nhiên sau 6 tháng dự phòng và 3, 6 tháng điều trị chưa nhận thấy sự khác biệt có ý nghĩa thống kê. Mức tăng nồng độ kẽm trung bình sau can thiệp (hình 3.9), khi kiểm soát các yếu tố nhiễu, sau 3 và 6 tháng can thiệp đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ kẽm của 2 nhóm ở trẻ gái (p < 0,05; p < 0,001). Kết quả hiệu quả điều trị và hiệu quả dự phòng khi kiểm soát các yếu tố nhiễu trước can thiệp, sau 3 tháng dự phòng đã thấy rõ ảnh hưởng của dự phòng ở trẻ không bị thiếu kẽm trước can thiệp (p < 0,05).
[bookmark: bau1]So sánh kết quả sau 3 tháng thì thấp hơn nghiên cứu của Imelda Angeles-Agdeppa và cộng sự trên học sinh tiểu học, bổ sung nước trái cây tăng cường vitamin A, kẽm, sắt, vitamin C và lysine, ngẫu nhiên, mù đôi. Trong 100 ngày cho thấy nồng độ kẽm tại nhóm can thiệp tăng 20 μg/dL (0,97 μmol/L) từ giá trị ban đầu là 83,9 μg/dL (4,05 μmol/L) lên 103,9 μg/dL (5,01 μmol/L), trong khi đó nhóm chứng không tăng (p < 0,05) [171]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi trong 6 tháng, nồng độ kẽm tăng thấp hơn so với nghiên cứu của Pinkaew S tại Thái Lan năm 2013, trên 203 học sinh từ 7 - 12 tuổi có nồng độ kẽm huyết thanh thấp được ăn bổ sung gạo tăng cường vi chất trong bữa trưa 5 ngày trên tuần trong 5 tháng, cung cấp (10 mg sắt, 9 mg kẽm, 890 µg retinol), kết quả sau 5 tháng nhóm can thiệp tăng cao hơn nhóm chứng cụ thể nhóm can thiệp tăng 1,7 μmol/L nhóm chứng tăng 1,2 μmol/L. Tỷ lệ thiếu kẽm ban đầu là 44,3%, sau 5 tháng tại nhóm can thiệp còn 29% trẻ nhóm chứng 39% trẻ (p < 0,05) [81]. Thấp hơn nghiên cứu của Shashi A.Chiplonkar và cộng sự năm 2011, đánh giá tác động của việc bổ sung thực phẩm giàu kẽm và vi chất dinh dưỡng so với viên kẽm ayurvedic đối với nồng độ kẽm ở trẻ gái vị thành niên. Kết quả bổ sung thực phẩm giàu kẽm làm giảm tỷ lệ thiếu kẽm(73% xuống 53,1%). Bổ sung kẽm theo phương pháp Ayurvedic giảm tỷ lệ thiếu kẽm (73,7% xuống 36,2%) như vậy bổ sung viên Ayurvedic cho trẻ gái có hiệu quả hơn bổ sung bằng thực phẩm giàu kẽm (p < 0,05) [172]. Nguyên nhân nồng độ trung bình kẽm sau can thiệp tăng cao hơn của chúng tôi, có thể do hàm lượng kẽm bổ sung trong sản phẩm cao hơn.
Nghiên cứu của chúng tôi cho hiệu quả cao hơn về nồng độ trung bình và tỷ lệ thiếu kẽm so với nghiên cứu của Trần Khánh Vân năm 2016, nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường tăng 0,65 ± 3,13 μmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm 7%; nhóm chứng tăng 0,00 ± 2,99 μmol/L, tỷ lệ thiếu kẽm giảm 0,2% ; và nhóm sử dụng sữa hoàn nguyên tăng cường vi chất dinh dưỡng tăng 0,75 ± 3,49 μmol/L tỷ lệ thiếu kẽm giảm 12,9% sau 6 tháng can thiệp [84]. Có thể do hàm lượng kẽm bổ sung trong nghiên cứu này thấp hơn trong nghiên cứu của chúng tôi. Kết quả cũng cho hiệu quả cao hơn nghiên cứu Hoàng thị Ngân, bổ sung đa vi chất (10 mg sắt, 10 mg kẽm, 400 µg vitamin A) hoặc giả dược cho trẻ tiểu học từ 6 - 9 tuổi tại thành phố Hải Phòng trong thời gian 22 tuần kết quả trẻ gái nhóm can thiệp tăng 0,3 (-0,2; 0,8) μmol/L, nhóm chứng giảm 0,2 (- 0,8; 0,3) μmol/L. Về hiệu quả tỷ lệ thiếu kẽm nhóm can thiệp giảm từ 44,5% suống 29,8%; nhóm chứng giảm từ 38,2% xuống 36,6% [173].
[bookmark: _Toc88377267]4.3.4. Hiệu quả can thiệp đến sự thay đổi tình trạng vitamin A
	Vitamin A có nhiều chức năng quan trọng trong cơ thể, trong đó giúp trẻ tăng trưởng và phòng chống bệnh tật, nên thiếu vitamin A có thể làm chậm tốc độ phát triển và cũng làm tăng nguy cơ mắc các bệnh truyền nhiễm. Retinol và retinal cần thiết cho quá trình nhìn, sinh sản, phát triển, sự phân bào, sao chép gen và chức năng miễn dịch. Nồng độ protein liên kết retinol trong huyết thanh đã được chứng minh là tăng trong suốt các giai đoạn của tuổi dậy thì, cho thấy rằng vitamin A cần thiết cho sự phát triển của thanh thiếu niên [12], [32], [38], [39]. Giảm nguy cơ thiếu máu và tăng nồng độ hemoglobin, ferritin [174]. 
Tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng (bảng 3.20) tại nhóm can thiệp là 5,3%; nhóm chứng là 6,2%, có thể thấy tình trạng thiếu vitamin A của đối tượng trẻ gái tỷ lệ này thấp. Tỷ lệ này thấp hơn nhiều so với các nghiên cứu trước đó như nghiên cứu của Rajiwinder Harika và cộng sự thực hiện đánh giá lại 55 nghiên cứu gồm 17 bài từ Ethiopia, 11 bài từ Kenya, 12 bài từ Nigeria và 16 bài từ Nam Phi, đã công bố từ 2005 đến năm 2015 trên tạp chí MEDLINE, Scopus và các và các nghiên cứu trong hệ thống y tế, về tình trạng thiếu vitamin A của trẻ từ 0 đến 19 tuổi. Kết quả tỷ lệ thiếu thiếu vitamin A tiền lâm sàng từ 14% đến 42% [76]. Nghiên cứu của Zaida Herrador và cộng sự Nghiên cứu đánh giá sự thiếu hụt vi chất của trẻ trong độ tuổi đi học tại Ethiopia, tỷ lệ thiếu vitamin A tiền lâm sàng là 29,3% [82]. Kết quả tổng điều tra vi chất năm 2009 của Viện dinh dưỡng cũng cho thấy tình trạng thiếu vitamin A tiền lâm sàng ở trẻ em vẫn còn ở mức YNSKCĐ (14,2%). Số liệu điều tra SEANUTS năm 2011 tại 6 tỉnh thành cho thấy, tỷ lệ thiếu vitamin A tiền lâm sàng ở trẻ em tiểu học là 7,7% và khoảng một nửa số trẻ em tiểu học (48,9%) có tình trạng thiếu vitamin A giới hạn (retinol huyết thanh ≥0,7 và <1,05 μmol/L) [9].  
	Thay đổi nồng độ vitamin A sau can thiệp (bảng 3.33) cho thấy, sau 3 tháng nồng độ vitamin A huyết thanh nhóm can thiệp tăng 0,04 μmol/L và nhóm chứng không tăng, sau 6 tháng nồng độ vitamin A huyết thanh tăng 0,09 μmol/L và nhóm chứng tăng 0,02 μmol/L so thời điểm T0. Hiệu quả phòng bệnh (bảng 3.34) sau 3 tháng và 6 tháng sử dụng vi chất cho dự phòng tình trạng thiếu vitamin A lần lượt là 2,8% và 3,8%. Sau 3 tháng và 6 tháng hiệu quả điều trị bệnh thiếu vitamin A (bảng 3.29) lần lượt là 9,1% và 41,7%. Mức tăng nồng độ vitamin A trung bình sau can thiệp sau khi kiểm soát các yếu tố nhiễu (hình 3.10), đã thấy rõ ảnh hưởng của khác biệt trung bình nồng độ vitamin A của 2 nhóm sau 6 tháng can thiệp ở trẻ gái (p < 0,001). Qua các kết quả thu được, có thể nói hiệu quả can thiệp của chúng tôi cho kết quả cao hơn nghiên cứu của Pinkaew S tại miền nam Thái Lan. Học sinh từ 7 - 12 tuổi được ăn gạo bổ sung vi chất trong bữa trưa hàng ngày (10 mg sắt, 9 mg kẽm, 1050 µg retinol). Sau 6 tháng khi can thiệp, nồng độ vitamin A trung bình tại nhóm can thiệp là 0,08, nhóm chứng là không tăng [81]. Cao hơn nghiên cứu của Trương Hồng Sơn trên nhóm đối tượng phụ nữ từ 18 - 35 tuổi, viên đa vi chất chứa 800 µg retinol và 13 loại vi chất khác, uống 1 viên/ 1 tuần. Kết quả sau 6 tháng can thiệp tăng 0,04  0,03 μmol/L nhóm chứng tăng 0,01  0,03 μmol/L, hiệu quả can thiệp thực là 11% giữa nhóm can thiệp và nhóm chứng [175]. Tuy nhiên thấp hơn nghiên cứu của SM Ziauddin Hyder, sau 6 tháng nồng độ vitamin A nhóm can thiệp tăng 0,29 (0,72, 0,51) mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A giảm 10,0%; nhóm chứng tăng 0,070 (−0,11, 0,24) mmol/L, tỷ lệ thiếu vitamin A giảm 4,0% [75]. Thấp hơn nghiên cứu của Lê Văn Khoa, kết quả sự thay đổi về nồng độ vitamin A nhóm can thiệp tăng 0,14 ± 0,68 μmol/L nhóm chứng tăng 0,02 ± 0,73 μmol/L [83]. Nghiên cứu của Trần Khánh Vân, kết quả trung bình nồng độ vitamin A tăng ở hai nhóm sử dụng sữa tươi tăng cường vi chất dinh dưỡng 0,11 ± 0,30 μmol/L và nhóm sử dụng sữa tiệt trùng tăng cường vi chất dinh dưỡng 0,12 ± 0,37 μmol/L so với nhóm chứng tăng 0,06 ± 0,34 μmol/L (p < 0,05) và giảm tỷ lệ thiếu vitamin A có ý nghĩa thống kê sau 6 tháng can thiệp nhóm 1 (1,3%) và nhóm 3 (1,3%) so với nhóm chứng (4,7%) (p (p < 0,05) [84]. 
Kết quả cho thấy sau 6 tháng can thiệp sử dụng viên đa vi chất có bổ sung vitamin A liều lượng là 400 mcg/viên cho trẻ gái lứa tuổi vị thành niên sớm, có kết quả thay đổi rõ rệt nồng độ trung bình (p < 0,001). Tuy nhiên chưa thấy được hiệu quả dự phòng và hiệu quả điều trị trên đối tượng trẻ gái sau 6 tháng can thiệp, có thể tỷ lệ thiếu vitamin A thấp, và chúng tôi chưa kiểm soát được nhiễm khuẩn cấp và nhiễm khuẩn mạn của trẻ, những yếu tố này có thể tác động đến hiệu quả can thiệp vitamin A cũng như các vi chất khác. Bên cạnh đó việc bổ sung vitamin A có thể tác động tích cực đến sự thay đổi nồng độ hemoglobin và ferritin, như nghiên cứu phân tích tổng hợp của MSB da Cunha đánh giá và ước tính ảnh hưởng của việc bổ sung vitamin A liều đơn đối tình trạng sắt và thiếu máu. Dựa trên số liệu tổng hợp của 23 nghiên cứu trên các tạp chí Cochrane, EMBASE, LILACS, Pubmed, Scopus và các tạp chí khác. Kết quả cho thấy bổ sung vitamin A liều đơn làm giảm 26% nguy cơ thiếu máu và tăng nồng độ hemoglobin, ferritin [174]. 
Như vậy can thiệp viên đa vi chất dài hạn đem lại hiệu quả tích cực cải thiện tình trạng thiếu máu, thiếu vi chất dinh dưỡng quan trọng như vitamin D, kẽm và vitamin A. Việc bổ sung đa vi chất theo những cách khác nhau đã được khuyến nghị như một trong những giải pháp thiết thực để giải quyết tình trạng thiếu máu, thiếu sắt và thiếu vi chất dinh dưỡng hiện nay. Vì trẻ thường thiếu nhiều loại vi chất cùng lúc chứ không phải chỉ thiếu đơn lẻ một vi chất. Bên cạnh đó việc bổ sung đa vi chất có thể tăng hiệu quả điều trị nhờ kết hợp một số loại vi chất cùng với nhau. Trong nghiên cứu này chúng tôi chưa nhìn nhận thấy sự thay đổi tích cực hàm lượng hemoglobin, sắt, vitamin D, vitamin A, kẽm sau 3 tháng can thiệp. Tuy nhiên sau 6 tháng can thiệp kết quả cho thấy hàm lượng vi chất thay đổi đáng kể về nồng độ trung bình cũng như hiệu quả dự phòng và hiệu quả điều trị.
4.4. Một số hạn chế trong quá trình triển khai nghiên cứu
- Nghiên cứu được tiến hành can thiệp trong 6 tháng, bao gồm 3 tháng tại trường học và 3 tháng tại gia đình. Trong 3 tháng tại trường học, các học sinh dưới sự giám sát chặt chẽ của các giám sát viên nên trẻ luôn được uống thuốc đúng thời gian quy định và đủ ngày trong tuần. Tuy nhiên trong 3 tháng hè, trẻ được hướng dẫn uống tại nhà dưới sự giám sát của cộng tác viên và cha mẹ trẻ. Thực tế có nhiều trẻ không thực hiện uống đúng phác đồ với lý do phải đi làm nương rẫy, hoặc nhà quá xa trường học nên các cộng tác viên khó tiếp cận với trẻ, để giám sát và khuyến khích trẻ thực hiện uống đủ viên đa vi chất.
- Trong nghiên cứu này, chúng tôi chưa có điều kiện đánh giá và kiểm soát tình trạng nhiễm khuẩn cấp và nhiễm khuẩn mạn của trẻ gái, những yếu tố này có thể ảnh hưởng đến hiệu quả thay đổi nồng độ hemoglobin, ferritin, vitamin D, kẽm, vitamin A trong 6 tháng can thiệp.
- Trong nghiên cứu chúng tôi chỉ đánh giá hiệu quả trong vòng 6 tháng, nên chưa thấy được hiệu quả can thiệp lên các chỉ số nhân trắc, như cân nặng, chiều cao, chỉ số HAZ, chỉ số BMI theo tuổi, có thể cần có những đánh giá với thời gian dài hơn, để thấy rõ vai trò của đa vi chất lên các chỉ số nhân trắc. 
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1. Tình trạng dinh dưỡng và một số yếu tố liên quan đến trẻ gái 11 - 13 tuổi tại các trường phổ thông dân tộc bán trú trung học cơ sở ở hai huyện Văn Yên và Văn Chấn, tỉnh Yên Bái
· Trẻ cao trung bình 141,2 (±8,38) cm, nặng trung bình 33,9 (±7,14) kg, Z-score chiều cao theo tuổi là -1,63 (±1,09) và BAZ theo tuổi là -0,79 (±1,00).
· Có 35,6% suy dinh dưỡng thể thấp còi (12,1% mức độ nặng và 23,5% mức độ vừa), 11,5% suy dinh dưỡng gầy còm  (1,4% mức độ nặng và 10,4% mức độ vừa), 3,5 % thừa cân - béo phì (3,1% thừa cân và 0,4% béo phì). 
· Một số yếu tố liên quan đến tình trạng suy dinh dưỡng thấp còi là tình trạng dậy thì của trẻ, dân tộc bà mẹ, nghề nghiệp bà mẹ, tổng số con trong gia đình.
2. Hiệu quả sử dụng đa vi chất đối với chỉ số nhân trắc của trẻ gái 11 - 13 tuổi có -4  HAZ < -1 tại địa bàn nghiên cứu
· Bổ sung đa vi chất 6 tháng chưa thấy rõ hiệu quả cải thiện với một số chỉ số nhân trắc (cân nặng, chiều cao, HAZ và BAZ) và các tỷ lệ suy dinh dưỡng (thể thấp còi, gầy còm và nhẹ cân).
3. Hiệu quả sử dụng đa vi chất đối một số chỉ số sinh hóa của trẻ gái 11 - 13 tuổi có -4  HAZ < -1 tại địa bàn nghiên cứu
· Sau 6 tháng bổ sung đa vi chất, có sự cải thiện rõ nồng độ Hb, vitamin D, vitamin A, kẽm huyết thanh. Nồng độ Hb và kẽm huyết thanh cũng cải thiện sau 3 tháng bổ sung đa vi chất với mức độ thấp hơn 6 tháng. Nồng độ ferritin huyết thanh chưa cải thiệp sau 3 và 6 tháng can thiệp. 
· Bổ sung đa vi chất 6 tháng có hiệu quả phòng và điều trị thiếu máu và thiếu vitamin D và chưa thấy rõ hiệu quả đối với thiếu sắt, thiếu kẽm và thiếu vitmin A. Chỉ bổ sung 3 tháng chưa thấy rõ hiệu quả cải thiện tình trạng thiếu máu, thiếu kẽm và thiếu vitamin A. 
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- Nên bổ sung viên đa vi chất đã mô tả trong nghiên cứu này với thời gian ít nhất 6 tháng cho học sinh gái 11 - 13 tuổi tại các trường phổ thông dân tộc bán trú trung học cơ sở thuộc miền núi phía Bắc với mục tiêu cải thiện tình trạng thiếu máu và thiếu vitamin D. Việc bổ sung sản phẩm đa vi chất là một điều rất cần thiết, thành phần và hàm lượng vi chất dinh dưỡng được bổ sung cho trẻ gái là phù hợp, nên được phổ biến và áp dụng rộng rãi, để tăng cường thể lực, phòng chống tình trạng suy dinh dưỡng và thiếu máu, thiếu vi chất cho trẻ gái dân tộc ở tỉnh Yên Bái nói riêng và các tỉnh miền núi khó khăn nói chung. 
- Cần có các nghiên cứu sâu hơn, với thời gian can thiệp và theo dõi kéo dài hơn để có thể đánh giá đầy đủ hơn về hiệu quả tác động của đa vi chất dinh dưỡng đến tình trạng nhân trắc và tình trạng ferritin của nhóm trẻ gái nhằm đưa ra được các bằng chứng khoa học, cho một giải pháp can thiệp tốt hơn ở nhóm tuổi trẻ gái từ 11 -13 tuổi.
- Cần đẩy mạnh hơn truyền thông về dinh dưỡng tại địa phương, nhằm cung cấp và cập nhật thêm kiến thức về dinh dưỡng và chăm sóc dinh dưỡng cho trẻ gái tuổi vị thành niên sớm. Tăng cường truyền thông và hướng dẫn người dân phát triển vườn ao chuồng trên cơ sở bảo vệ môi trường, để tạo ra nguồn thực phẩm an toàn và sử dụng nguồn thực phẩm có sẵn tại địa phương, giúp họ biết lựa chọn các thực phẩm giàu vi chất hoặc thực phẩm được tăng cường vi chất dinh dưỡng nhằm cải thiện năng lượng ăn vào, tăng lượng lipid, glucid, sắt, kẽm và các vitamin trong khẩu phần cho trẻ gái để giúp trẻ phát triển tốt hơn.
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[bookmark: _Toc524964404]PHỤ LỤC 1: MẪU PHIẾU ĐIỀU TRA PHIẾU ĐIỀU TRA SÀNG LỌC TÌM HIỂU THÔNG TIN CHUNG VỀ TRẺ GÁI
Họ và tên học sinh............................................................... Mã số ..........................…………
Ngày, tháng, năm sinh: ......./......./20.....(Ghi rõ ngày âm/dương);
Trường .......................................... Lớp: .................................................. Số ĐT....................
Họ tên người phỏng vấn .............................................................Ngày điều tra ......./......./201
A. THÔNG TIN VỀ HỌC SINH
	TT
	Câu hỏi
	Câu trả lời – Mã số
	Mã

	1. 
	Dân tộc của học sinh (thuộc dân tộc gì)?
	Kinh = 1; Tày = 2; Nùng =3; Dao = 4; Thái = 5; Mường =6; Sán Dìu = 7; Sán Chay = 8; Khác = 9  (ghi rõ………………………..…)
	

	2. 
	Gia đình em có mấy người (ăn cùng mâm kể cả bố mẹ)
	Số người
	

	3. 
	Bố mẹ em có mấy người con
	Số  con
	

	4. 
	Em là con thứ mấy trong gia đình
	Là con thứ 
	

	5. 
	Kinh tế gia đình em được xã xếp loại gì?
	Nghèo = 1; Cận nghèo = 2; Bình thường = 3
	

	6. 
	Hiện nay,cháu đã dậy thì chưa?
	Rồi  = 1;       Chưa = 2
	

	7. 
	Em có phải là học sinh bán trú không
	1= Có;    2= Không
	

	8. 
	Số ngày/tuần em ở lại trường
	Ghi rõ số ngày 
	

	9. 
	Trường em có tổ chức ăn trưa cho học sinh không?
	1= Có;    2= Không
	

	10. 
	Em có ăn trưa ở trường không?
	1= Có;    2= Không
	

	
	Thông tin về người mẹ của học sinh
	

	11. 
	Năm sinh của mẹ 
	Năm sinh: 19……Tuổi ……… (+)(-)
	

	12. 
	Dân tộc mẹ (thuộc dân tộc gì)?
	Kinh = 1; Tày = 2; Nùng =3; Dao = 4; Thái = 5; Mường =6; Sán Dìu = 7; Sán Chay = 8; Khác = 9  (ghi rõ………………)
	

	13. 
	Nghề nghiệp mẹ (Nghề nghiệp cho thu nhập chính) 
	Làm ruộng =1 ;Công nhân =2 ;  CBCNVC=3; Buôn bán, kinh doanh =4;   Nội trợ=5 ; Làm thuê=6. Khác = 9 (ghi rõ……………)
	

	14. 
	Trình độ văn hóa mẹ: (Ghi rõ trọng tâm học hết lớp mấy?)
	Lớp ……………………. Mù chữ =1;   Tiểu học=2;   THCS=3;  PTTH=4;  Trung cấp, Cao đẳng=5;    Đại học; Trên đại học=6;    (9) Không biết
	

	
	Thông tin về người cha của học sinh
	

	1. 
	Dân tộc cha (thuộc dân tộc gì)?
	Kinh = 1; Tày = 2; Nùng =3; Dao = 4; Thái = 5; Mường =6; Sán Dìu = 7; Sán Chay = 8; Khác = 9  (ghi rõ………………)
	

	2. 
	Nghề nghiệp cha (Nghề nghiệp cho thu nhập chính) 
	Làm ruộng =1 ;Công nhân =2 ;  CBCNVC=3; Buôn bán, kinh doanh =4;   Nội trợ=5 ; Làm thuê=6. Khác = 9 (ghi rõ……………)
	

	3. 
	Trình độ văn hóa cha: (Ghi rõ trọng tâm học hết lớp mấy?)
	Lớp ……………………. Mù chữ =1;   Tiểu học=2;   THCS=3;  PTTH=4;  Trung cấp, Cao đẳng=5;    Đại học; Trên đại học=6;    (9) Không biết.
	

	4. 
	Loại hố xí gia đình đang sử dụng?
	Không có hố xí = 1;  Một ngăn = 2; Hai ngăn = 3;  Tự hoại/bán tự hoại =4; Khác = 9 (ghi rõ…………………………………)
	

	5. 
	Nguồn nước ăn chính của gia đình hiện nay?
	Giếng đào = 1; Giếng khoan = 2; Nước mưa = 3; Nước ao/hồ/suối = 4; Nước máy = 5; Khác =9 (ghi rõ ….  . . . .………………..)
	

	6. 
	Gia đình chị hiện có dùng phân tươi để trồng trọt không?
	1= Có;    2= Không
	


[bookmark: _Toc464139424]
PHỤ LỤC 2: PHIẾU ĐIỀU TRA BAN ĐẦU VỀ TRẺ GÁI TẠI TỈNH YÊN BÁI
Họ và tên học sinh....................................................... Mã số ..........................………
Ngày, tháng, năm sinh: ......./......./20..... (Ghi rõ ngày âm/dương);
Trường .......................................... Lớp: ..................................................Số ĐT....................
Họ tên người phỏng vấn ................................................Ngày điều tra ......./......./201
Chữ ký cán bộ điều tra (lưu ý chỉ ký khi hoàn thành điều tra từng khâu)
	Cán bộ cân đo
	Cán bộ phỏng vấn
	Cán bộ xét nghiệm 
	Hoàn thành phiếu





A. THÔNG TIN CHUNG
	TT
	Câu hỏi
	Câu trả lời – Mã số
	
	Ghi chú

	1. 
	Thời gian ngủ trung bình buổi tối của cháu
	…………….
	Giờ
	

	2. 
	Thời gian ngủ trưa trung bình của cháu
	……………..
	Giờ
	

	3. 
	Hiện nay,cháu đã dậy thì chưa?
	Rồi
Chưa
	1
2
	

	4. 
	Thông thường con anh/chị đi đến trường và về nhà bằng phương tiện gì? (Chỉ chọn một câu trả lời)
	Đi bộ 
Đi xe đạp 
Đưa đón
Khác (ghi rõ…………..)
	1
2
3
9
	

	5. 
	Cháu có cam kết rằng cháu sẽ uống đầy đủ thuốc hàng ngày (nếu được phát) không?
	Có
Không
	1
2
	





B. KIẾN THỨC THỰC HÀNH VỀ PHÒNG CHỐNG THIẾU VI CHẤT DINH DƯỠNG
	TT
	Câu hỏi
	Câu trả lời – Mã số
	
	Ghi chú

	1. 
	Cháu có uống viên sắt trong những thời gian 3 tháng qua không?
	Có
Không
	1
2
	


	2. 
	Cháu uống viên sắt như thế nào?  (ĐTV gợi ý)
	…….. ngày/lần
………tuần/lần
……….tháng/lần
	1
2
3
	

	3. 
	Cháu có bị bệnh gì trong 2 tuần qua?
	Có
Không
	1
2
	
B5

	4. 
	Nếu có, Cháu mắc bệnh gì (nhiều lựa chọn)
	Sốt (trên 24 giờ)
Ỉa chảy (>3 lần/ngày)
Viêm đường hô hấp
Bị mất máu, bệnh về máu
Sốt rét 
Bệnh khác (ghi rõ……………)
	1
2
3
4
5
9
	

	5. 
	Trong vòng 6 tháng qua, cháu có tẩy giun lần nào không?
	Có
Không
	1
2
	


	6. 
	Cháu có bao giờ bị vấp ngã khi nhập nhoạng tối không (quáng gà)?
	Có
Không
	1
2
	

	7. 
	Trong vòng 6 tháng qua, cháu có uống viên vitamin A không?
	Có
Không
	1
2
	

	8. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về thiếu vi chất dinh dưỡng chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	
B10

	9. 
	Nếu đã từng, cháu nghe được các thông tin đó từ đâu (tự trả lời – có thể nhiều lựa chọn)
	Cán bộ y tế
Cán bộ hội phụ nữ
Loa phóng thanh xã, tivi, đài
Sách, báo, tờ rơi, biển quảng cáo
Trường học/thày giáo
Bạn bè, hàng xóm
Cộng tác viên dinh dưỡng
Khác (ghi rõ)……………
	1
2
3
4
5
6
7
9
	

	10. 
	Cháu biết nguyên nhân thiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B12

	11. 
	Cháu cho biết đó là những nguyên nhân nào? (tự trả lời)
	…………………………………….
…………………………………….
	
	

	12. 
	Cháu biết hậu quả của thiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B14

	13. 
	Nếu có hậu quả của thiếu vi chất dinh dưỡng là gì? (tự trả lời)
	…………………………………….
…………………………………….
	
	

	14. 
	Cháu biết cách phòng chốngthiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B16

	15. 
	Phòng chống thiếu vi chất dinh dưỡng ta cần phải làm gì?
	…………………………………….
……………………………………
	
	

	16. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếumáu chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	


	17. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếuvitamin A chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	

	18. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếukẽm chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	

	19. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếuvitamin D chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	





D.THÔNG TIN VỀ ĐA DẠNG THỰC PHẨM CỦA TRẺ
1.Trong ngày hôm qua, cháu đã được ăn những thức ăn gì?Thăm dò thêm bằng câu hỏi “cháu có được ăn/uống những thực phẩm sau đây không” 
	1a
	Nhóm lương thực: gạo ngô, khoai, sắn…
	Có
Không
	1
2

	1b
	Nhóm hạt các loại: đậu, đỗ, lạc, vừng…
	Có
Không
	1
2

	1c
	Nhóm sữa và các sản phẩm từ sữa
	Có
Không
	1
2

	1d
	Nhóm thịt các loại, cá, tôm, cua, ốc, hến….
	Có
Không
	1
2

	1e
	Nhóm trứng các loại
	Có
Không
	1
2

	1f
	Nhóm củ quả có màu vàng, màu da cam, màu đỏ như: cà rốt, bí ngô, gấc, xoài…hoặc các loại rau màu xanh thẫm
	Có
Không
	1
2

	1g
	Nhóm dầu, mỡ
	Có
Không
	1
2



E. PHIẾU TẦN SUẤT TIÊU THỤ THỰC PHẨM
Trong vòng 1 tháng qua, cháu đã sử dụng các loại thực phẩm sau đây bao nhiêu lần?
	
	Nhóm LTTP
	Không bao giờ ăn (0)
	1-3 lần/ tháng (1)
	1-3 lần/ tuần
(2)
	4-6 lần/ tuần
(3)
	> 1          lần/ ngày
(4)
	Mã tần suất

	
	Nguồn thực vật
	
	
	
	
	
	

	1. 
	Gạo, mỳ, ngũ cốc
	
	
	
	
	
	

	2. 
	Ngô, khoai lang
	
	
	
	
	
	

	3. 
	Đậu đen, đỗ xanh, vừng
	
	
	
	
	
	

	4. 
	Đậu đũa, cô ve, hà lan
	
	
	
	
	
	

	5. 
	Rau thẫm màu (muống, ngót, dền, đay)
	
	
	
	
	
	

	6. 
	Cải cúc, xanh, thìa, cần ta, cần tây, rau bí 
	
	
	
	
	
	

	7. 
	Củ quả có màu vàng đỏ (Cà rốt, cà chua, bí ngô)
	
	
	
	
	
	

	8. 
	Hoa quả chín có màu vàng đỏ (Xoài, dưa hấu, đu đủ, nho...) 
	
	
	
	
	
	

	9. 
	Hoa quả khác (bưởi, cam, quýt, chanh)
	
	
	
	
	
	

	
	Nguồn động vật
	
	
	
	
	
	

	10. 
	Các loại thịt (bò, lợn ..)
	
	
	
	
	
	

	11. 
	Tim, gan, bầu dục
	
	
	
	
	
	

	12. 
	Trứng các loại (gà, vịt, chim.....)
	
	
	
	
	
	

	13. 
	Tôm, tép
	
	
	
	
	
	

	14. 
	Cá, hải sản
	
	
	
	
	
	

	15. 
	Dầu, mỡ, bơ
	
	
	
	
	
	

	16. 
	Bánh kẹo
	
	
	
	
	
	

	17. 
	Sữa
	
	
	
	
	
	

	18. 
	Khác
	
	
	
	
	
	






	Bữa ăn
	Tên món
	Tên thực phẩm
	Đơn vị tính
	Số lượng ăn được
	Trọng lượng
	Thải bỏ
	Mã TP
	Trọng lượng sống sạch thực

	Sáng


Giữa bữa


Trưa

Giữa bữa

Tối

Giữa bữa
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------


F. PHIẾU HỎI GHI KHẨU PHẦN 24 GIỜ QUA
Code: |__|__|__|__|                       Tên học sinh: ……………………………………
vi


PHỤ LỤC 3: PHIẾU ĐIỀU TRA GIỮA KỲ THU THẬP THÔNG TIN CHUNG VỀ TRẺ GÁI, TỈNH YÊN BÁI
Họ và tên học sinh....................................................... Mã số ..........................…………
Ngày, tháng, năm sinh: ......./......./20..... (Ghi rõ ngày âm/dương);
Trường .......................................... Lớp: ..................................................Số ĐT....................
Họ tên người phỏng vấn ................................................Ngày điều tra ......./......./201
	
	Câu hỏi
	Trả lời
	

	1. 
	Trong 3 tháng qua, cháu (TÊN) có bị các dấu hiện sau đây không?
	Có
	Không
	Nếu có, bao nhiêu đợt
	Số ngày trung bình/ đợt?

	2. 
	A. Sốt (Sốt cặp nhiệt độ ≥ 37.50C)
	1
	0
	
	

	3. 
	B. Ho
	1
	0
	
	

	4. 
	C. Sổ mũi 
	1
	0
	
	

	5. 
	D. Thở nhanh 
	1
	0
	
	

	6. 
	E. Tiêu chảy (≥ 3 lần/ngày)
	1
	0
	
	

	7. 
	F. Phân có máu/ nước nhầy
	1
	0
	
	

	8. 
	Trong 3 tháng qua, cháu (TÊN) có phải đi bệnh viện không?
	Có ...............1
Không .........2
	

	9. 
	Nếu có cháu phải nằm viện bao nhiêu ngày
	[image: ]Số ngày
	Số lần

	10. 
	Trong 3 tháng qua, cháu có được uống vitamin và khoáng chất gì khác không? (không tính viên được uống)
	Có ...............1
Không .........2
	

	11. 
	Nếu có, tên vitamin và khoáng, liều lượng và trong thời gian bao lâu (ghi rõ)
	…………………………………
…………………………………
	

	12. 
	Trong 3 tháng qua, cháu uống viên thuộc được trường phát như thế nào (ghi rõ) 
	Không uống  ………. = 1
Uống không đủ  ……viên/tuần
Nếu không đủ  = 2
Uống đầy đủ, không bỏ …… 3
	

	13. 
	Cháu có cam kết rằng cháu sẽ uống đầy đủ thuốc hàng ngày không
	Có ...............1
Không .........2
	

	14. 
	Trong 3 tháng qua, qua theo dõi có thấy cháu tăng cân không?
	(1 = có, 2 = không) và số kg tăng lên …………
	

	15. 
	Hiện nay,cháu đã dậy thì chưa?
	Rồi
Chưa
	1
2




i


PHỤ LỤC 4: PHIẾU ĐIỀU TRA KẾT THÚC CAN THIỆP VỀ TRẺ GÁI TẠI TỈNH YÊN BÁI
Họ và tên học sinh....................................................... Mã số ..........................………
Ngày, tháng, năm sinh: ......./......./20..... (Ghi rõ ngày âm/dương);
Trường .......................................... Lớp: ..................................................Số ĐT....................
Họ tên người phỏng vấn ................................................Ngày điều tra ......./......./201
Chữ ký cán bộ điều tra (lưu ý chỉ ký khi hoàn thành điều tra từng khâu)
	Cán bộ cân đo
	Cán bộ phỏng vấn
	Cán bộ xét nghiệm 
	Hoàn thành phiếu





C. THÔNG TIN CHUNG
	TT
	Câu hỏi
	Câu trả lời – Mã số
	
	Ghi chú

	6. 
	Thời gian ngủ trung bình buổi tối của cháu
	…………….
	Giờ
	

	7. 
	Thời gian ngủ trưa trung bình của cháu
	……………..
	Giờ
	

	8. 
	Hiện nay,cháu đã dậy thì chưa?
	Rồi
Chưa
	1
2
	

	9. 
	Thông thường con anh/chị đi đến trường và về nhà bằng phương tiện gì? (Chỉ chọn một câu trả lời)
	Đi bộ 
Đi xe đạp 
Đưa đón
Khác (ghi rõ…………..)
	1
2
3
9
	

	10. 
	Cháu có cam kết rằng cháu sẽ uống đầy đủ thuốc hàng ngày (nếu được phát) không?
	Có
Không
	1
2
	



D. KIẾN THỨC THỰC HÀNH VỀ PHÒNG CHỐNG THIẾU VI CHẤT DINH DƯỠNG
	TT
	Câu hỏi
	Câu trả lời – Mã số
	
	Ghi chú

	20. 
	Cháu có uống viên sắt trong những thời gian 3 tháng qua không?
	Có
Không
	1
2
	


	21. 
	Cháu uống viên sắt như thế nào?  (ĐTV gợi ý)
	…….. ngày/lần
………tuần/lần
……….tháng/lần
	1
2
3
	

	22. 
	Cháu có bị bệnh gì trong 2 tuần qua?
	Có
Không
	1
2
	
B5

	23. 
	Nếu có, Cháu mắc bệnh gì (nhiều lựa chọn)
	Sốt (trên 24 giờ)
Ỉa chảy (>3 lần/ngày)
Viêm đường hô hấp
Bị mất máu, bệnh về máu
Sốt rét 
Bệnh khác (ghi rõ……………………)
	1
2
3
4
5
9
	

	24. 
	Trong vòng 6 tháng qua, cháu có tẩy giun lần nào không?
	Có
Không
	1
2
	


	25. 
	Cháu có bao giờ bị vấp ngã khi nhập nhoạng tối không (quáng gà)?
	Có
Không
	1
2
	

	26. 
	Trong vòng 6 tháng qua, cháu có uống viên vitamin A không?
	Có
Không
	1
2
	

	27. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về thiếu vi chất dinh dưỡng chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	
B10

	28. 
	Nếu đã từng, cháu nghe được các thông tin đó từ đâu (tự trả lời – có thể nhiều lựa chọn)
	Cán bộ y tế
Cán bộ hội phụ nữ
Loa phóng thanh xã, tivi, đài
Sách, báo, tờ rơi, biển quảng cáo
Trường học/thày giáo
Bạn bè, hàng xóm
Cộng tác viên dinh dưỡng
Khác (ghi rõ)………………………..
	1
2
3
4
5
6
7
9
	

	29. 
	Cháu biết nguyên nhânthiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B12

	30. 
	Cháu cho biết đó là những nguyên nhân nào? (tự trả lời)
	…………………………………….
……………………………………..
……………………………………
	
	

	31. 
	Cháu biết hậu quả của thiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B14

	32. 
	Nếu có hậu quả của thiếu vi chất dinh dưỡng là gì? (tự trả lời)
	…………………………………….
……………………………………..
…………………………………….
	
	

	33. 
	Cháu biết cách phòng chốngthiếu vi chất dinh dưỡng không?
	Có
Không
	1
2
	
B16

	34. 
	Phòng chống thiếu vi chất dinh dưỡng ta cần phải làm gì?
	…………………………………….
……………………………………..
…………………………………….
	
	

	35. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếumáu chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	


	36. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếuvitamin A chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	

	37. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếukẽm chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	

	38. 
	Cháu đã từng nghe những thông tin về bệnh thiếuvitamin D chưa?
	Đã từng nghe
Chưa từng nghe
	1
2
	




D.THÔNG TIN VỀ ĐA DẠNG THỰC PHẨM CỦA HỌC SINH
1.Trong ngày hôm qua, cháu đã được ăn những thức ăn gì?Thăm dò thêm bằng câu hỏi “cháu có được ăn/uống những thực phẩm sau đây không” 
	1a
	Nhóm lương thực: gạo ngô, khoai, sắn…
	Có
Không
	1
2

	1b
	Nhóm hạt các loại: đậu, đỗ, lạc, vừng…
	Có
Không
	1
2

	1c
	Nhóm sữa và các sản phẩm từ sữa
	Có
Không
	1
2

	1d
	Nhóm thịt các loại, cá, tôm, cua, ốc, hến….
	Có
Không
	1
2

	1e
	Nhóm trứng các loại
	Có
Không
	1
2

	1f
	Nhóm củ quả có màu vàng, màu da cam, màu đỏ như: cà rốt, bí ngô, gấc, xoài…hoặc các loại rau màu xanh thẫm
	Có
Không
	1
2

	1g
	Nhóm dầu, mỡ
	Có
Không
	1
2



E. PHIẾU TẦN SUẤT TIÊU THỤ THỰC PHẨM
Trong vòng 1 tháng qua, cháu đã sử dụng các loại thực phẩm sau đây bao nhiêu lần?
	
	Nhóm LTTP
	Không bao giờ ăn (0)
	1-3 lần/ tháng (1)
	1-3 lần/ tuần
(2)
	4-6 lần/ tuần
(3)
	> 1          lần/ ngày
(4)
	Mã tần suất

	
	Nguồn thực vật
	
	
	
	
	
	

	19. 
	Gạo, mỳ, ngũ cốc
	
	
	
	
	
	

	20. 
	Ngô, khoai lang
	
	
	
	
	
	

	21. 
	Đậu đen, đỗ xanh, vừng
	
	
	
	
	
	

	22. 
	Đậu đũa, cô ve, hà lan
	
	
	
	
	
	

	23. 
	Rau thẫm màu (muống, ngót, dền, đay)
	
	
	
	
	
	

	24. 
	Cải cúc, xanh, thìa, cần ta, cần tây, rau bí 
	
	
	
	
	
	

	25. 
	Củ quả có màu vàng đỏ (Cà rốt, cà chua, bí ngô)
	
	
	
	
	
	

	26. 
	Hoa quả chín có màu vàng đỏ (Xoài, dưa hấu, đu đủ, nho...) 
	
	
	
	
	
	

	27. 
	Hoa quả khác (bưởi, cam, quýt, chanh)
	
	
	
	
	
	

	
	Nguồn động vật
	
	
	
	
	
	

	28. 
	Các loại thịt (bò, lợn ..)
	
	
	
	
	
	

	29. 
	Tim, gan, bầu dục
	
	
	
	
	
	

	30. 
	Trứng các loại (gà, vịt, chim.....)
	
	
	
	
	
	

	31. 
	Tôm, tép
	
	
	
	
	
	

	32. 
	Cá, hải sản
	
	
	
	
	
	

	33. 
	Dầu, mỡ, bơ
	
	
	
	
	
	

	34. 
	Bánh kẹo
	
	
	
	
	
	

	35. 
	Sữa
	
	
	
	
	
	

	36. 
	Khác
	
	
	
	
	
	













	Bữa ăn
	Tên món
	Tên thực phẩm
	Đơn vị tính
	Số lượng ăn được
	Trọng lượng
	Thải bỏ
	Mã TP
	Trọng lượng sống sạch thực

	Sáng


Giữa bữa


Trưa

Giữa bữa

Tối

Giữa bữa
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------


F. PHIẾU HỎI GHI KHẨU PHẦN 24 GIỜ QUA
Code: |__|__|__|__|                       Tên học sinh: ……………………………………
ii


PHỤ LỤC 5: PHIẾU ĐÁNH GIÁ CẢM QUAN VIÊN ĐA VI CHẤT
(Chỉ hỏi trẻ ở 2 nhóm uống viên đa vi chất /nhóm chứng)
Họ và tên học sinh............................................................... Mã số ..........................…………
Trường .................................................................... Lớp: ..................................................
Họ tên người phỏng vấn ...........................................................Ngày điều tra ......./......./20...
Đánh giá chung sự yêu thích của sản phẩm đã sử dụng của chương trình (từ 1 đến 9) 
Điều tra viên giải thích về mức độ yêu thích của sản phẩm như sau:
Hỏi trẻ từng đặc tính của sản phẩm về màu, mùi, vị, ngon miệng, yêu thích nói chung, yêu cầu trẻ chỉ vào mặt cười tương ứng
	Điểm
	
Màu
	
Mùi
	
Vị
	
Ngon miệng
	
Ưa thích nói chung

	9) Vô cùng thích (cười rất tươi)
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]

	8) Rất thích (cười tươi)
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]

	7) Thích (mỉm cười)
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]

	6) Chấp nhận
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]

	5) Có thể chấp nhận
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]

	4) Không thích
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]

	3) Không thích lắm
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]

	2) Có vẻ không thích
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]
	
[image: ]

	1) Hoàn toàn không thích
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]
	[image: ]


Xin cám ơn anh/chị đã trả lời phỏng vấn!



PHỤ LỤC 6. MẪU PHIẾU THEO DÕI VÀ GIÁM SÁT
 

PHÒNG GIÁO DỤC HUYỆN ………………….
TRƯỜNG  ....................................
LỚP …………




SỔ GHI CHÉP 
LƯỢNG VIÊN ĐA VI CHẤT TIÊU THỤ VÀ 
TÌNH HÌNH BỆNH TẬT TRẺ  
(Dùng cho trẻ gái nhóm 1 và 2)

THÁNG ...............


DÀNH CHO TRẺ GÁI 11 – 13 TUỔI

 MẪU PHIẾU THEO DÕI VÀ GIÁM SÁT
Kính gửi các thầy, cô giáo là chủ nhiệm các lớp,
Cảm ơn các thầy, cô và các bạn phụ trách lớp đã tham gia vào dự án!
Cuốn sổ này được sử dụng để ghi chép số lượng viên đa vi chất và tình hình bệnh tật trẻ hàng tuần, mỗi lớp/cuốn và ghi 1 lần/ngày tất cả học sinh được ghi lượng viên đa vi chất uống hàng ngày tại trường. Đây là một phần quan trọng trong đánh giá dự án dinh dưỡng. 
Các thầy cô và cán bộ phụ trách lớp sẽ cập nhất hàng ngày, đúng, đủ các thông tin về tình hình sử dụng viên đa vi chất và tình hình bệnh tật của từng học sinh trong thời gian sử dụng tại trường.
Hàng ngày các thầy, cô cần quan sát học sinh, hỏi bố mẹ của học sinh vài thông tin liên quan đến sức khỏe của cháu.
Hãy cho các cháu uống sản phẩm 1 lần trong ngày, uống sau khi ăn trưa.
Hãy sử dụng viên đa vi chất theo hướng dẫn được tập huấn.
Hãy cho các học sinh uống theo đúng sản phẩm (cố gắng để học sinh uống hết, không bỏ sản phẩm), cần ghi ngay lại lượng viên đa vi chất học sinh đã uống từng ngày. Và không được quên ghi tình hình bệnh tật của học sinh.
Cần thu lại vỏ của viên đa vi chất sau từng lần uống trả lại cán bộ phụ trách vật tư, đảm bảo số hộp thu đủ số hộp để có thể được cấp các hộp mới.
Nếu các thầy, cô có bất kỳ câu hỏi nào về việc ghi chép, hãy liên hệ với các cán bộ chịu trách nhiệm của dự án, những người có thể hỗ trợ.
Số điện thoại liên hệ: TS. Nguyễn Song Tú      0912322602
Cảm ơn sự giúp đỡ của quý thầy cô!

THẦY CÔ CẦN TUÂN THỦ NHỮNG YÊU CẦU SAU
· Uống hết viên, không bỏ dở hoặc để dành 
· Theo dõi tình trạng sức khỏe học sinh hàng ngày: Tiêu chảy, Nhiễm khuẩn hô hấp cấp.
· Chỉ được cho học sinh trong dự án được uống, uống đúng loại, uống một loại trong vòng 6 tháng.
· Thầy cô giáo cần động viên học sinh uống đầy đủ 
· Thu lại vỏ hộp và trả lại cán bộ phụ trách vật tư

HƯỚNG DẪN GHI CHÉP
· Ở đầu từng trang, các thầy cô sẽ ghi thông tin lớp, trường, tên toàn bộ học sinh tham gia nghiên cứu.
· Ghi rõ ngày tháng năm thực hiện ghi chép.
· Bảng ghi viên đa vi chất tiêu thụ/bữa ăn: Mỗi ngày học sinh sẽ được uống 01 lần/ngày sau bữa ăn trưa. Các thầy cô khi thu vỏ sẽ kiểm tra trẻ uống không và khoanh tròn vào ô lượng tiêu thụ tương ứng trong cột Số lượng sản phẩn được tiêu thụ. Trẻ có uống khoanh tròn vào ô số 1, trẻ không uống khoanh tròn vào ô số 2. Nếu học sinh không uống thìghi rõ lý dovào cột Ghi chú,các phụ huynh sẽ ghi chép về thông tin bệnh tật hoặc bình thường (theo ký hiệu) hoặc các vấn đề xảy ra trong lần uống đó đồng thời sẽ điền thông tin này vào biểu mẫu ở cuối sổ. Ký hiệu thông tin bệnh: 01: Tiêu chảy, 02: Đầy bụng, 3: Dị ứng, 4: Sốt, 5:Ho, 6: không tham gia, 7: Bình thường; 8: Khác: ghi rõ
Ví dụ: trẻ A, Số lượng sản phẩn được tiêu thụ có uống thì khoanh vào ô số 1, 
 Hoặc trẻ B: Số lượng sản phẩn được tiêu thụ do trẻ không uống đánh vào ô số 2 và ghi rõ lý do, ví dụ sốt (lưu ý: Khi trẻ uống mà bị ói, nôn thì cũng cho là không uống và ghi rõ lý do)
	STT
	Số lượng sản phẩn được tiêu thụ1

	Ghi chú

	Trẻ A
	                                                           2. 2

	

	Trẻ B
	                 1                                     
	Sốt…





	Tên trường:                                                                Lớp                                   
	
		       Sĩ số:

	Nhóm :
	
	Tuần thứ……  Ngày       tháng    năm 201…

	PHIẾU GHI CHÉP LƯỢNG VIÊN ĐA VI CHẤT TIÊU THỤ VÀ TÌNH HÌNH BỆNH TẬT 
CỦA TRẺ GÁI

	 STT
	Họ và tên học sinh
	Số lượng sản phẩn được tiêu thụ
	Ghi chú

	
	
	Thứ 2
	Thứ 3
	Thứ 4
	Thứ 5
	Thứ 6
	Thứ 7
	Chủ nhật
	

	1
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	2
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	3
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	4
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	5
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	6
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	7
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	8
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	9
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	10
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	11
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	12
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	13
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	14
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	15
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	16
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	17
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	18
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	19
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	

	20
	
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	1
	2
	


Lưu ý: 1. Có uống   2. Không uống   
Ghi chú: 1:Tiêu chảy, 2: Đầy bụng, 3: Dị ứng, 4: Sốt, 5:Ho, 6: không tham gia; 7:Bình thường; :8. Khác: ghi rõ
Tên người phụ trách nhóm
		(Ký ghi rõ họ tên)
ii


PHỤ LỤC 7: BẢN THỎA THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU
Tên tôi là:............................................. Là phụ huynh của em ...................................
Thôn.............................                                   Xã .................................... 
 Huyện............................................................., Tỉnh Yến Bái

	Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu có tên là: "Đánh giá hiệu quả bổ sung đa vi chất tới cải thiện tình trạng dinh dưỡng và vi chất dinh dưỡng của trẻ nữ 11-13 tuổi thuộc trường dân tộc bán trú tỉnh Yên Bái ". 
	Tôi được nhà nghiên cứu đọc và trình bày trong bản thỏa thuận tham gia nghiên cứu này các thông tin liên quan đến nghiên cứu bao gồm các nội dung chính sau đây:
- Mục đích của nghiên cứu: Thông qua sản phẩm đa vi chất, tăng cường thể lực, phòng chống tình trạng suy dinh dưỡng và thiếu máu, thiếu vi chất cho học sinh dân tộc nữ ở tỉnh Yên Bái nói riêng và các tỉnh Miền núi khó khăn nói chung. Góp phần thực sự vào công cuộc phòng chống SDD trẻ em ở nước ta, cũng như có thể đưa ra được các bằng chứng khoa học, cho một giải pháp can thiệp mới.
- Quy trình thực hiện nghiên cứu: Nội dung nghiên cứu đã được Hội đồng Khoa học và Hội đồng Đạo đức Viện Dinh dưỡng nhất trí; có sự thống nhất với đối tượng, y tế và chính quyền địa phương.
- Những lợi ích của nghiên cứu: Đối tượng được hưởng các quyền lợi như được tư vấn dinh dưỡng, biết được tình trạng dinh dưỡng, tình trạng thiếu vi chất dinh dưỡng. Cải thiện được tình trạng dinh dưỡng. Đối tượng không phải trả tiền, đối tượng có chế độ bồi dưỡng sau khi tham gia nghiên cứu.
- Những rủi ro có thể xảy ra trong nghiên cứu: Không có.
- Đảm bảo bí mật riêng tư đối với đối tượng nghiên cứu: Những thông tin về bệnh tật của đối tượng được giữ kín, được trao đổi giữa nhà nghiên cứu và đối tượng, hoặc y tế xã khi cần thiết, không được phổ biến cho người khác.
- Sự tình nguyện tham gia và rút khỏi nghiên cứu của đối tượng: Đối tượng có thể  lựa chọn không tham gia vào nghiên cứu và rút lui khỏi nghiên cứu vào bất cứ thời điểm nào.
- Nghĩa vụ của đối tượng khi tham gia nghiên cứu: Đối tượng đến tham gia cân đo, phỏng vấn và xét nghiệm máu theo giấy mời của trường; Phản ánh trung thực những vấn đề liên quan đến sức khỏe của mình trong thời gian nghiên cứu; Chấp nhận cân đo cân nặng, xét nghiệm máu và trả lời câu hỏi của nghiên cứu.
- Giới thiệu về nhà nghiên cứu: Là các tiến sĩ, thạc sĩ, bác sĩ có trình độ chuyên môn.
- Phương thức liên hệ với nhà nghiên cứu: trao đổi trực tiếp hoặc qua điện thoại.
- Những cam kết của nhà nghiên cứu với đối tượng nghiên cứu: Đảm bảo công bằng, quyền lợi về sức khỏe cho đối tượng nghiên cứu.
Sau khi được nghe và đọc các thông tin liên quan đến nghiên cứu trong bản thỏa thuận này, tôi hoàn toàn tự nguyện đồng ý cho con tôi tham gia vào nghiên cứu. Tôi xin tuân thủ các quy định của nghiên cứu.

	Chủ nhiệm đề tài
(Ký và xác nhận)
	Yên Bái, ngày ......tháng ...... năm 20...
(Ký và ghi rõ họ tên)       






PHỤ LỤC 8: KIỂM NGHIỆM, ĐÁNH GIÁ CHẤT LƯỢNG SẢN PHẨM
Sản phẩm được nghiên cứu và sản xuất tại Viện Dinh dưỡng.
7.1. Các chỉ tiêu vi sinh vật cho phép trong viên đa vi chất
	[bookmark: _Toc51278687][bookmark: _Toc59875117][bookmark: _Toc59876818][bookmark: _Toc59882312][bookmark: _Toc60820430][bookmark: _Toc60833993]STT
	[bookmark: _Toc51278688][bookmark: _Toc59875118][bookmark: _Toc59876819][bookmark: _Toc59882313][bookmark: _Toc60820431][bookmark: _Toc60833994]Tên chỉ tiêu
	Đơn vị tính
	Mức tối đa

	[bookmark: _Toc51278689][bookmark: _Toc59875119][bookmark: _Toc59876820][bookmark: _Toc59882314][bookmark: _Toc60820432][bookmark: _Toc60833995]1
	[bookmark: _Toc51278690][bookmark: _Toc59875120][bookmark: _Toc59876821][bookmark: _Toc59882315][bookmark: _Toc60820433][bookmark: _Toc60833996]Tổng số vi khuẩn hiếu khí
	CFU/g
	104

	[bookmark: _Toc51278691][bookmark: _Toc59875121][bookmark: _Toc59876822][bookmark: _Toc59882316][bookmark: _Toc60820434][bookmark: _Toc60833997]2
	[bookmark: _Toc51278692][bookmark: _Toc59875122][bookmark: _Toc59876823][bookmark: _Toc59882317][bookmark: _Toc60820435][bookmark: _Toc60833998]Tổng  số bào tử nấm men, nấm mốc
	CFU/g
	102

	3
	Coliforms
	MPN/g
	10

	4
	E.coli  
	MPN /g
	0

	5
	Cl.perfringens
	CFU/g
	10

	6
	B.cereus
	CFU/g
	102


Theo quyết định 46/2007/QĐ-BYT ngày 19/12 2007 của Bộ trưởng bộ Y tế 
7.2. Hàm lượng kim loại nặng
Các chỉ tiêu hóa lý cho phép trong viên đa vi chất
	[bookmark: _Toc51278693][bookmark: _Toc59875123][bookmark: _Toc59876824][bookmark: _Toc59882318][bookmark: _Toc60820436][bookmark: _Toc60833999]STT
	[bookmark: _Toc51278694][bookmark: _Toc59875124][bookmark: _Toc59876825][bookmark: _Toc59882319][bookmark: _Toc60820437][bookmark: _Toc60834000]Tên chỉ tiêu
	Đơn vị tính
	Mức tối đa

	1
	Cadimi
	mg/kg
	0,2

	2
	Chì
	mg/kg
	0,3

	3
	Asen
	mg/kg
	1,0


Theo QCVN 8-2:2011/BY
7.3. Hàm lượng hóa chất không mong muốn
Dư lượng thuốc bảo vệ thực vật phù hợp với quy định giới hạn tối đa ô nhiễm sinh học và hoá học trong thực phẩm ban hành kèm theo thông tư số 50/2016/QĐ-BYT của Bộ Y tế.


[bookmark: _Toc492731778][bookmark: _Toc494984392][bookmark: _Toc518491369]
PHỤ LỤC 9: ẢNH CÁC HOẠT ĐỘNG NGHIÊN CỨU[image: ]



[image: D:\DETAITIENSI\nhận xét đề tài chị tú\hình 4.jpg]
















	
Đoàn nghiên cứu và nghiên cứu sinh làm việc tại các trường học
 [image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_7194.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_7189.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8311.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_7241.JPG]
[image: D:\DETAITIENSI\nhận xét đề tài chị tú\hình.jpg]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8440.JPG]

[bookmark: _GoBack]Nghiên cứu sinh hướng dẫn trẻ uống viên vi chất và các đợt giám sát trẻ uống
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8503.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8505.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8502.JPG]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8499.JPG]
[image: D:\DETAITIENSI\nhận xét đề tài chị tú\hình 3.jpg]
[image: D:\hinh anh\hình detai TS\IMG_8501.JPG]

Nghiên cứu sinh và nhóm nghiên cứu thực hiện các hoạt động điều tra
Thấp còi mức độ nặng	10,6
29,8
1,4
4,9
18,6
8,9
12,1

Nậm lành	Suối Giàng	Châu Quế Hạ	Đại Sơn	Mỏ vàng	Cát Thịnh	Tỷ lệ chung	10.6	29.8	1.4	4.9000000000000004	18.600000000000001	8.9	12.1	Thấp còi mức độ vừa	25,9
33,3
17,4
25,6
29,2
16,1
23,5

Nậm lành	Suối Giàng	Châu Quế Hạ	Đại Sơn	Mỏ vàng	Cát Thịnh	Tỷ lệ chung	25.9	33.299999999999997	17.399999999999999	25.6	29.2	16.100000000000001	23.5	Không thấp còi	63,5
36,9
81,2
69,5
52,2
75,0
64,4

Nậm lành	Suối Giàng	Châu Quế Hạ	Đại Sơn	Mỏ vàng	Cát Thịnh	Tỷ lệ chung	63.5	36.9	81.2	69.5	52.2	75	64.400000000000006	Tên các trường phổ thông dân tộc bán trú trung học cơ sở

Tỷ lệ (%)



Nhóm can thiệp	1,05
1,57

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	1.05	1.57	Nhóm chứng	0,95
1,48

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.95	1.48	
Giá trị trung bình cân nặng
T3 - T0; T6 - T0 (kg)




Nhóm can thiệp	1,58
2,9

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	1.58	2.9	Nhóm chứng	1,58
2,82

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	1.58	2.82	
Giá trị trung bình chiều cao
T3 - T0; T6 - T0 (cm)



Nhóm can thiệp	0,08
0,08

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.08	0.08	Nhóm chứng	0,08
0,07

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.08	7.0000000000000007E-2	
Giá trị trung bình HAZ
T3 - T0 ; T6 - T0




Nhóm can thiệp	0,01
-0,13

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.01	-0.13	Nhóm chứng	-0,01
-0,13

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	-0.01	-0.13	
Giá trị trung bình BAZ 
T3-T0; T6-T0 (kg/m2)




Nhóm can thiệp	2,88
5,93

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	2.88	5.93	Nhóm chứng	0,73
1,85

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.73	1.85	
Giá trị trung bình hemoglobin
T3 - T0; T6 - T0 (g/L)



0,48
-2,53
Nhóm can thiệp	Nhóm chứng	0.48	-2.5299999999999998	Chênh T6 – T0*

Giá trị trung bình ferritin
 T6– T0 (μg/L) 


Chênh T6 – T0* 	11,2
5,5
Nhóm can thiệp	Nhóm chứng	11.2	5.5	Chênh T6– T0*

Giá trị trung bình vitamin D
 T6– T0 (nmol/l) 


Nhóm can thiệp	0,13
1,42

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.13	1.42	Nhóm chứng	-0,12
0,87

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	-0.12	0.87	
Giá trị trung bình nồng độ kẽm
T3 – T0 ; T6 – T0  (μmol/L)



Nhóm can thiệp	0,05
0,09

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.05	0.09	Nhóm chứng	0,01
0,01

Chênh T3 – T0*	Chênh T6 – T0*	0.01	0.01	
Giá trị trung bình vitamin A
T3–  T0; T6–  T0 (μmol/L)
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