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va hoan thanh ludn an.
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LOI CAM DOAN

T6i xin cam doan ddy 13 cong trinh nghién ctru do tdi truc tiép
thuc hién, cac sd liéu, két qua trong luan an Ia trung thuc va chua tirng

duoc ai cong bd trong bat ki cong trinh nao khéc.

Nghién ctru sinh

Nguyén Lin
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CAC CHU VIET TAT

: Necrotizing Enterocolitis (Bénh viém rudt hoai tir)

: Imflammatory Bowel Disease (Céac bénh viém rudt)

: Short chain fatty acids (Cac acid béo mach ngan)

: Food and Drug Administration (Cuc Quan li Dugc & thuc phim)
: Fructo - oligo saccharit

: Galacto-oligosaccharit

: Gidm sat vién

: Acquired Immune Dediciency Syndrome (Hoi ching suy giam mién dich)
: Lower Respiratory Infection (Nhiém khuan dudng hé hip dudi)

: Upper Respiratory Infection (Nhiém khuan dudng hé hip trén)

: Acute Respiratory Infection (Nhiém khuan ho hép cép tinh)

: Nhiém khuan ho hap

: Nudi con bang sira me

: Orézon

: Polymerase Chain Reaction (Phuong phap PCR)

: United Nation Children’ Fund (Qui Nhi dong Lién Hiép Qudc)

: Suy Dinh dudng

: The Food and Agriculture Organization (T6 chirc Nong hrong)

: World Health Organization (T6 chirc Y té Thé giéi)

: Lactic acid bacteria (Vi khuén sinh acid lactic )

: Human Immunodeficiency Virus (Vi rat giy suy giam mién dich & nguoi)

: Trudce can thi€p, 2 thang sau can thi¢p, 4 thang sau can thip, 6 thang sau
can thi¢p

: Z-score can nang theo tudi
: Z-score chiéu cao theo tuoi

: Z-score cua can nang theo chicu cao
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PAT VAN PE

Muc tiéu thién nién ki dat ra 1a giam 2/3 ty 1& tir vong tré em tir nim 1990 dén
2015. Véi sy nd lyc khong nging cta chinh phu cac nude va cac to chic quéc té
nhu UNICEF, WHO, dén nay da co rat nhiéu tién bd dat duoc trong vi¢c lam
giam ty 1& tir vong ¢ tré em. Nhung cho dén nay, nhiém khuan hé hip cip (ARI)
va tiéu chay van 1a hai bénh ding hang dau gy tir vong & tré em trén toan thé
giéi. Theo T chirc Y té Thé gigi (WHO), mdi nim c6 khoang 15 triéu tré em bi
chét, trong d6 khoang 5 triéu tré em chét vi viém dudng ho hap cip tinh (ARI).
Ty 1& mic AR/ tong sb tré em & Iraq 13 39,3%, Brazil 1a 41,8%, & Anh 1a 30,5%,
va tai Uc 1a 34% [161]. Trong cac bénh thi ARI, viém phdi 1a bénh giy tir vong
cao nhat & tré em, cao hon AIDS, sbt rét va soi cong lai. Co6 khoang 1,5 tri¢u tré
em dudi 5 tudi trén thé giGi bi tir vong do viém phdi hing nim, chiém khoang
18% tir vong (bao gdm tir vong trong thang dau sau sinh) tré em toan cau [167].
Sau ARI, bénh tiéu chay 14 nguyén nhan thtr hai tir vong & tré em, chiém khoang
14% tir vong tré em dudi 5 tudi, khoang 1,2 triéu tré em mdi ndm [167].

Tai Viét Nam, ARI ciing 13 nguyén nhin gy tir vong hang dau & tré em, chiém
44% trong sd cac bénh gy tir vong cho tré ¢ do tudi nay. Sau d6 1a bénh tiéu
chay, ty 1&é mic tiéu chay thuong dao dong theo mua va theo d6 tudi cua tré, trong
d6 tré dudi 2 tudi 1a nhém c6 nguy co cao nhat, day ciing 13 thoi ki tré duoc nudi
dudng bang thire dn b sung cung vai sita me. ARI va tiéu chay ciing 1a hai bénh
giy SDD hang dau ¢ tré em dudi 5 tudi.

Nim 2008 Ty 1é thiéu mau & tré dudi 5 tudi trén toan qudc 13 29,4%, Tay Nguyén
14 23,1 %, Pong Nam B6 30,2 %, dong bang Bac Bo 1a 23,9% (2008). Luong Sit
trong khiu phan dat 6,5 mg/tré/ngay, dap tng dugc 73% nhu cau khuyén nghi
(70% & khu vuc néng thén va 87% ¢ khu vuc thanh phd). Tinh trang vitamin A
huyét thanh thdp van con pho bién & tré em ving noéng thon va mién nai, chiém
10,8% [156]. Nam 2010 c6 dén 29,2% tré em dudi 5 tudi bi thiéu mau dinh
dudng [19]. Nam 2010, & nude ta e tinh ¢6 gan 1,3 triéu tré em dudi 5 tudi bi
SDD thé nhe can, khoang 2,1 tridu tré em bi SDD thé thap coi va 520.000 tré
SDD thé gy com. Nam 2010, ty 1é tré em dudi 5 tudi bi suy dinh dudng theo chi
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tidu can nang/tudi trén toan qudc 1 17,5%, trong d6 Tay Nguyén, mién nui phia
Bic va cac tinh duyén hai mién Trung 14 nhitng noi c6 ty 1é tré bi SDD cao hon
nhitng vung khac, tuong ung l1a 24,7%, 22,1% va 19,8%. Dong nam bo 1a khu
vuc ¢o ty 18 tré bi SDD thap nhét (10,7%). Bén canh viéc giam ty 1& tré bj SDD
can ning /tudi thi ty 1& suy dinh dudng thap cdi van con & muc cao 29,3% [19].
Ty 18 tré nho dudi 6 thang tudi duge bl me hoan toan con thip (19,6%) va ty 18
ba me chu yéu 1a 25,4%, ty 1¢ ba me cho tré b sém trong vong 1 gid dau sau
sinh 1a 61,7%, ty 1€ tré dusi 2 tudi duogc nudi hop 1y 1a 54,8%, ty 1€ tré dugc an
bd sung kip thoi 1a 85,0% [19].

Maic du hién nay Bo Y té Viét nam da khuyén c4o cic ba me can nudi tré hoan
toan bang sita me trong vong 6 thang dau sau sinh, nhung trén thyc té, c6 nhiéu
ba me vi nhiéu li do nhu me thiéu sira, ban ron cdng viéc, me bi bénh, nhiém HIV
van cho tré an thém sita ngoai. Pay ciling 1a 1i do khién tré em phai dbi mat voi
cac bénh nhiém khuan dudng tiéu hoa va ho hap khi tré khong duoc bt me hoan

toan va an bo sung thém thirc an khac sém hon khuyén céo.

Trong nhitng ndm gan day, hé vi khuan trong dudng rudt dugc nhiéu nghién ctru
dé cap dén, chung c6 vai tro rit quan trong gitip duy tri sy 6n dinh ndi méi cta co
thé va tinh trang stc khoé t6t. Pac biét, tré suy dinh dudng thuong kém theo rbi
loan hé vi khuin duong rudt, lam tang cac dot ti€u chay do nhiém khuan cép tinh,
va kéo theo nhitng thay doi ctiia hé mién dich tai duong tiéu hoa [131], [140].
Trong s cac vi khuan duong rudt, gidi khoa hoc dic biét quan tAm nhiéu t6i mot
vai vi khuan sinh acid lactic c6 tac dung c6 loi 1én stic khoe ctia con ngudi. Trong
sd ndy phai ké dén Lactobacilli va Bifidobacteria, chung 13 mot phan cua hé vi

khuan duong rudt va da dugce str dung trong cac san pham sita khac nhau.

Theo T6 chirc Y té thé gid1, Probiotic duge dinh nghia 1a cac vi khuan ¢6 lgi cho
sttc khoé ctia con ngudi khi dn (b6 sung) vao mot lugng nhit dinh [70]. Probiotic
ngdy nay di tré nén phd bién ddi voi cac bac si 1am sang ciing nhu cong dong va
nhan dugc su quan tAm manh mé. Nhiéu nghién ctru khiac nhau da tip trung vao

cac co ché nham giai thich cac 1gi1 ich 1am sang cia mot s6 vi khuan duogc su
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dung trong nhi khoa. Bén canh cac nghién ctu chi st dung probiotic don I¢,
nhiéu nghién ctru két hop probiotic va prebiotic duoc tién hanh nham tim hiéu tac
dung phdi hop giira probiotic va prebiotic “su két hop prebiotic va probiotic dugc
goi la Synbiotic” [135].

Viéc bod sung prebiotic, probiotic két hop véi prebiotic (synbiotic) vao sira bot
lam cho né co tinh chat gan giéng véi sita me hon, cé thé 1a bién phap nham gitp
nhitng dra tré, ma me cua ching khong co diéu kién NCBSM hoic NCBSM
hoan toan do ganh nang cong viéc hoac do thiéu sira hodc vi mot 1i do khac va
phai dn bo sung sém, giam thiéu cac bénh tiéu chay va nhiém khuan ho hip cap
pho bién & tré gop phan lam giam ty 1é suy dinh dudng, tir vong cho tré.

Trong nghién ctru nay sir dung 4 loai sita khac nhau (sita cong thirc khong bd
sung, sita bd sung prebiotic; sita bd sung probiotic két hop véi cac lidu khac nhau
clia prebiotic) nham danh gia anh hudng cia sita dén tinh trang dinh dudng, tinh
hinh mic bénh tiéu chay va nhiém khuan ho hip cap, cling nhu hé vi khuan chi

dudng rudt ¢ tré tir 6-12 thang tudi, tai huyén Pho Yén, tinh Thai Nguyén.
MUC TIEU NGHIEN CUU

1. Mo ta thyc trang NCBSM, thuc hanh an bd sung, tinh hinh nuoéi dudng va
bénh tat ctia tré tir 5-6 thang tudi tai huyén Phod Yén, tinh Thai Nguyén.

2. Panh gia mirc d6 anh hudng cua sita bd sung prebiotic va synbiotic (probiotic
két hop v6i prebiotic) dén tinh trang dinh dudng, tinh trang nhiém khuan va hé vi

khuan chi duong rudt & tré tir 6-12 thang tudi trong 6 thang can thiép.
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Chuong 1
TONG QUAN TAI LIEU

1.1. HE VI KHUAN CHi PUONG RUQT

1.1.1. Khai ni¢m

Vi khuan chi duong rudt 13 cac vi khuan sdng binh thudng trong dudng tiéu hoa
va thue hién nhiéu chuc nang co6 lgi cho con nguoi. Co thé con nguoi c6 khoang
10" té bao, trong khi d6 sb vi khuén c6 trong dudng rudt con gap muoi lan [83],
[142]. Phan 16n vi khuan & trong rudt [155] va 60% trong phan [83]. C6 khoang
tir 300 dén 1000 loai vi khudn sdng trong dudng rudt [83], trung binh khoang 500
loai [142]. Tuy nhién mdi ca thé c6 khoang tir 30-40 loai chiém uu thé [79]. NAm
(Saccharomyces boulardii) ciing 13 mot phan cta vi khuan dudng rudt, nhung
hoat dong cua chung it dugc biét dén.

Nhiéu nghién ctru cho thiy mdi lién quan giita vi khuan va con ngudi khong chi
don thuin 13 méi lién quan hoi sinh (khong gay hai) ma 1a mdi quan hé phu thudc
1dn nhau - mdi quan hé cong sinh [83]. Mic dui con ngudi ¢ thé séng ma khong
can dén vi khuan chi [142], nhung trong thuc té, cac vi khuan chi thuc hién nhiéu
chirc nang c6 lgi cho con ngudi, nhu 1am 1én men cac chéat chira niang lugng chua
dugc str dung, tdc dong lén hé mién dich, kim hdm sy phat trién cua cac vi khuan
6 hai, diéu hoa su phat trién cta rudt, tao ra vitamin cho co thé nhu biotin va
vitamin K, tao héc mon diéu khién du trit mo cua co thé... Tuy nhién, trong mot
sO tinh hudng nhat dinh thi mot s6 loai co thé gay bénh va lam ting nguy co giy
ung thu [143]. Khong phai tit ca cac vi khuan dn vao déu la probiotic vi bén
canh viéc 1én men cac loai thuc phém thi lo1 ich cua né chua duoc xac dinh va
cac vi khudn ciing c6 cac co ché khic nhau tac dong 1én co thé.

Cac thuc phém lén men, dac biét la cac san phém lam tir stra nhu stra chua, da

duogc sir dung tir 1au. Ngay nay thuc pham va nude giai khat co chta cac vi khudn
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san sinh acid lactic (LAB) chiém khoang 40% thuc pham st dung trén thé gioi,
cac vi khuan LAB dic biét 1a cac loai Lactobacilli, Bifidobacteria, Streptococcus
la dugce str dung rong rai trong thuc phﬁm, ching hiém khi gdy bénh nhiém trung
va ¢6 tac hai d6i voi co thé con nguoi. Chi c6 mot s6 nho céc loai nay dugc
nghién ctru va c6 tac dung nhu mot probiotic.

Céc probiotic thudng duge nghién ciru cho dén nay 1a loai Lactobacillus bao gdm
cac chung nhu L.Rhamnosus (GG), L.Acidophilus, L.Casei, L.Johnsonii,
L.Reuteri 1a duoc nghién ctru nhiéu nhit & nguoi. Pbi voi loai Bifidobacteria, céc
chung duoc nghién ctru nhiéu nhat 13 B.Breve, B.Infantis, B.Lactis, B.Longum.
Tén goi cua cac ching cling ¢ sy thay doi vi du nhu B.Lactis con duge goi 1a
B.Bifidum, B.Animalis hodc Bifidobacterium, BBI2. Rhamnosus cua chung
Lactobacillus Pacasei con dugc goi la Lactobacillus GG.

1.1.2. Sw Xuit hi€én vi khuén chi dwong ruft ¢ tré so sinh

Puong rudt cta tré mai sinh 1a vo trung. Ngay sau khi duoc sinh ra, sb luong vi
khuan chi dudng rudt cia tré phat trién nhanh va phu thuéc vao nhiéu yéu té nhu
yéu t6 di truyén, dé thuong hay dé co can thiép, vi khuan ciia ngudi me, cach
nuoi tré va moi truong xung quanh tré. Khi dua tré vira dugce sinh ra, ngay 1ap ttc
vi khuan tir nguoi me va moi truong xung quanh xam nhap vao dudng tiéu hoa
ctia tré. Ngay sau khi dé tré so sinh da c6 vi khudn & duong tiéu hod, cac vi khuan
nay c6 ngudn goc tir phan ciia ngudi me, néu dira tré duge sinh ra bang can thiép
thi c¢6 thé nhiém vi khuin tir me, nhung chu yéu 1 tir méi truong xung quanh
[140]. Sau khi sinh, vi khuan tir moi trudng bén ngoai qua duong miéng va
duong da tham nhap vao co thé tré khi me cho tré b, hon tré, vubt ve...

E. coli va streptococci 1 nhitng vi khudn dau tién c6 mat & tré va chi sau vai
ngay sb lugng vi khudn c6 thé dat t6i 10° — 10'%/g phan [140]. Trong tudn ddu sau
khi sinh, nhitng vi khuan nay tao nén mot moi trudong thuan lgi cho su c6 mat tiép

theo cua cac vi khuan ki khi, chu yéu la cac vi khuan thudc céac loai
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Bifidobacterium, Bacteroides, Clostridium va Ruminococcus [69]. Tré dugc nudi
bang sita me thi Bifidobacteria ting nhanh va chiém wu thé, c6 thé do trong sita
me cO yéu té phat trién Bifidobacteria va chiém khoang 80-90% tong sd vi
khuan, Lactobacilli va Bacteroids ciing ting nhung it hon va Enterobacteria thi
giam. Tré dugc nudi bﬁng cac loai sita bot thi vi khuan da dang hon véi1 $6 lugng
16n Enterobacteriaceae, enterococci, bifidobacteria, Bacteroides va clostridia
[57], chit yéu 1a Coliform va Bacteroids [87], [66]. Khi tré bat dau dn dam, thi vi
khuan cua tré ba me 13 gan gidng nhu cia tré dn sita ngoai, khi tré hai tudi thi hé
vi khudn trong co thé gidng nhu & nguoi trudng thanh. Mic du thanh phéan cta vi
khuan duong rudt 1a khac nhau giita cac ca thé, nhung trong mot c4 thé thi thanh
phan nay 1a 6n dinh trong 1 thoi gian dai (16-18 tridu).

1.1.3. Sw phén b ciia cic vi khuian dwong rudt

Trong co thé, dai trang 1a noi co s6 lugng 16n va nhiéu loai vi khuin nhit, hoat
dong cua chung 1am cho rudt gia tré thanh co quan chuyén hoa tich cuc cua co
thé [155]. Phan 16n vi khuan ¢ rudt non 1a vi khuan gram (+), trong khi d6 & dai
trang 13 gram(-) [34]. Phan dau cua rudt két phan 16n chiu trach nhiém viéc 1én
men carbohydrate [143], [155] trong khi d6 phan sau ctia rudt chiu trach nhiém
phan huy protein va amino acid [143], [155]. Vi khuan phat trién nhanh & manh
trang va phan di 1én cta rudt két, noi c6 do pH thip, phat trién cham & két trang,
noi c6 do pH gan nhu trung tinh [143]. Co thé diéu chinh sy cin bang va phan bd
cua vi khuan thong qua thay dbi do pH, hoat dong hé mién dich va nhu dong ruot.
Hon 99% vi khuan duong rudt 13 vi khuan ki khi [143], nhung ¢ manh trang thi
vi khuan yém khi c6 mat do cao [143].

1.1.4. Cac loai vi khuan chi duwong rudt

Khong phai tat ca cac loai vi khuan duong rudt déu duoc xac dinh [143], [155],
do mot vai loai khong nudi cdy duge [83], [79], do vy viéc phan 1ap va xac dinh

DNA 1a rit kho khin [145]. Mat d6 cac loai 1a khac nhau giita cac ca thé, nhung
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Phan 16n vi khudn 1a cac gidng Bacteroides, Clostridium, Fusobacterium [143],
[79], Eubacterium, Ruminococcus, Peptococcus, Peptostreptococcus va
Bifidobacterium [143], [79]. Cac gidng khac nhu Escherichia va Lactobacillus 13
it hon [143]. Céc loai cta Bacteroides chiém khoang 30% vi khuan dudng rudt
va déng vai tro rit quan trong trong hoat dong cua co thé ngudi [83].
Hién nay nguoi ta ciing biét dén cac giéng ndm cua duong rudt nhu Candida,
Saccharomyces, Aspergillus va Penicillium.
1.1.5. Vai tro ciia vi khuan chi dwong rudt
Vi khuan & duong rudt thuc hién nhiéu chirc nang hitu ich cho con nguo1i, bao
gdm chuc ning tiéu hod cac chat gidu niang luong chua dugc st dung [69], kich
thich sy ting trudng té bao, wc ché su phat trién cua cac vi khudn c6 hai, lam cho
hé mién dich chi phan tng ddi v6i cac vi khuan giy bénh, bao vé co thé khoi mot
s6 bénh [143], [83].
1.1.5.1. Tdc dung téi qud trinh 1én men Carbohydrate va hép thu

Co thé con ngudi khong thé sir dung mot vai carbohydrate, khong thé tiéu hoa
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néu thiéu vi khuan dudng ruot do mot sé vi khudn cé cac enzyme dé chuyén hoa
mdt sd loai polysaccharide ma té bao ngudi khong co [83]. Carbohydrate ma co
thé ngudi khong thé tiéu hoa néu thiéu vi khuan chi 1a cac loai tinh bot, chét xo,
oligosaccharide va dudng nhu lactose, duong ruou, chat nhay duong rudt va
protein [143], [155].

Vi khudn chi gitp chuyén hoa carbohydrate, 1én men va chuyén thanh cac acid
béo mach ngin (SCFAs) [155], [79] va duoc co thé st dung nhu mdt ngudn ning
luong va cac chit dinh dudng hitu ich [155], ching con 1am ting hap thu nudc,
giam kha ning phat trién cac vi khuan gdy bénh, ting sy phat trién té bao duong
rudt va phat trién vi khuan c6 ich [145]. Cac acid béo mach nga‘in duoc tao thanh
do qua trinh 1én men duong bao gdm cic acid nhu acid propionic, acid
butyric...[155], [79]. Gas va cac acid hitu co nhu acid lactic cling dugc san xudt
nhd qua trinh 1én men nay [79]. Acid acetic duoc co thé str dung, acid propionic
gitip gan san xudt ATP va acid butyric cung cép ning luong cho té bao dudng
rudt va co tac dung ngan ngura ung thu [155].

C6 nhiéu bang chig khac con cho thiy vi khuan chi 1am ting qua trinh hap thu
va duy trir lipid [83]. Vi khuan chi gitip co thé ting hdp thu cac vitamin nhu
vitamin K. Hon nita cac acid béo mach ngian con gitp co thé hap thu cac chit
khac nhu calci, magie va sat [143]. Céc acid béo mach ngin con lam ting sy phat
trién, kiém soat sy ting sinh va biét hoa cac té bao biéu mo rudt [143], gitp cac
md lympho canh dudng tiéu hoa phat trién. Vi khuan con lam thay d6i sy phat
trién duong rudt thong qua viéc thay d6i san sinh cac protein bé mat té bao nhu
protein van chuyén natri va glucose [83].

1.1.5.2. Ngan chan sw phat trién ciia cdc vi khudn gdy bénh

Mot vai trd quan trong khac ctia vi khudn chi 1a ngin chin sy phat trién cua cac
vi khuan gdy hai, ndm va cac vi khuan c6 hai nhu Clostridium difficile khong thé

phat trién qua muc do phai canh tranh véi cac vi khuan c6 ich. Tac dung rao can
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ctia vi khuan c6 ich 1a ngan ngira sy xdm nhap cua vi khuin gdy bénh va tc ché
su phat trién 1am giam sb lugng cac vi khudn nay trong dudng rudt [143].

Céc vi khuan chi con ngin chin su phét trién ctia vi khuan c6 hai thong qua canh
tranh cac chat dinh dudng va diém gin (receptor) vao té bao biéu mé cua rudt
két. Cac vi khuan cong sinh thudng thanh coéng hon trong viéc canh tranh nay.
Céc vi khuan chi giri cac tin hiéu hoa hoc dén chu thé vé sé luong chat dinh
dudng ma chung can va chu thé chi cung cap du sb lugng d6, do vy cac vi khuan
¢ hai bj déi, thiéu chat dinh dudng. Cac vi khuin c6 ich con san xuit ra chat
bacteriocin ¢6 thé tiéu diét vi khun cé hai va sb lugng cua ching dugc diéu
khién boi cac enzyme ctia chu thé [143].

Qua trinh 1én men va tao ra cac acid béo cling lam gidm do pH trong rudt gia, lam
giam sy tang sinh cua vi khuan c6 hai va tao diéu kién thuan loi cho cac vi khuan
c6 ich. PO pH ciing c6 thé lam tang bai tiét carcinogen [155].

1.1.5.3. Anh hwéng dén hé mién dich

Céac vi khuan chi duong rudt tac dong mot cach lién tuc 1€n hé ti€u hod va h¢
mién dich cta co thé. Cac vi khuan nay 14 yéu t6 quan trong trong sy phat trién
som hé mién dich mang nhay, ca yéu t6 vat li va chirc ning, nd con tiép tuc dong
vai trd quan trong sau nay trong hoat dong ctia chung. Cac vi khuan kich thich
cac té bao lympho cing vi mang nhay tao ra cac khang thé dbi v6i vi khuan gay
bénh. Hé mién dich nhan biét va tiéu diét cac vi khuan co hai, khong tiéu diét cac
vi khudn c6 ich va su dung nap dugc hinh thanh & tré [143].

Ngay sau khi sinh, vi khuan di c6 mit trong dudng tiéu hoa cua tré. Nhitng vi
khudn c6 mit dau tién trong duong tiéu hoa c6 kha ning tic dong 1én cac dap ung
mién dich va 1am cho chung thuan loi hon véi cac vi khuéan nay va it thuan lgi
hon cho cac vi khuan canh tranh, do vay cac vi khuin c6 mat dau tién trong rudt
dong vai tro quan trong trong thanh phan vi khuan dudng tiéu hoa sau nay. Tuy

nhién tir thoi diém tré an bd sung thi vu thé chuyén tir vi khuan yém khi nhu
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Streptococci va Escherichia coli sang vi khuan ki khi [143], [83].

Céc nghién ctru trong thoi gian gin dy cho thiy, cac vi khuan chi dudng rudt
dong vai trd quan trong trong viéc san sinh TLRs trong rudt gitp co thé han gin
cac ton thuong. Vi khuan chi c6 thé anh huong dén "dung nap miéng" lam cho né
it nhay cam vai cac khadng nguyén dugce ti€u hod, trong d6 c6 khang nguyén do vi
khuan c6 ich tao ra. Lactobacilli va Bifidobacteria c6 thé tac dong 1én mién dich
cuc bd va mién dich hé théng [144]. Tan suat mic bénh va cac rdi loan duong
rudt & tré duogc b me c6 thé lién quan dén su khac nhau vé thanh phﬁn vi khuén
gitta tré bu me va tré dugc nudi bang sita cong thuc. Lactobacilli va
Bifidobacteria dinh cu trong rudt chéng lai viée dinh cu cta cac vi khuan gay
bénh va do vay no6 thyc hién mot phﬁn chlrc ndng rao can cua rudt. Cac vi khuan
nay ciing co lién quan dén viéc bai tiét cac chat co tinh chat chng vi khuan [146]
va mucin thong qua viéc kich thich gen MUC2 va MUC3, mét phan rao can cta
rudt ngin chin sy bam dinh cua cac vi khuan gdy bénh [107]. Mot vai
Lactobacilli va Bifidobacteria 1am giam cac phan ung mién dich ddi véi cac
khang nguyén va 1am giam cac dap ung mién dich di tng.

Mot tac dong khac cua vi khuan duong rudt 1 lam tang dap ung mién dich sIgA
va vi khuan dudng rudt. sIgA 1a immunoglobulin quan trong va chiém uu thé trén
bé mit mang nhay, bao vé chéng lai cac khang nguyén, vi khuin gdy bénh, cac
doc td va cac yéu td doc hai khac [72]. Viéc tong hop sIgA & rudt chiu tac dong
ctia vi khuan. Su phat trién cta té bao san xuat IgA & mang nhay cia rudt, tién
sIgA chju anh hudng nhiéu cua vi khuan duong rudt. Sita me c6 chira nhiéu sIgA
va truyén sang cho tré. Thém vao d6 Bifidobacteria c6 nhiéu ¢ nhitng tré dugc bu
me kich thich viéc tong hop va bai tiét IgA. Trong 28 ngay dau sau khi sinh, ¢
nhiing tré duoc nudi bang sira cong thirc thi sIgA khong c6 trong phan [31]. Cac
nghién ctru trén dong vat cho thay khi bd sung Lactobacilli va Bifidobacteria

bang duong miéng thi anh huong dén sIgA [154] Cac nghién ciru trén tré so sinh
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nhim tim hiéu anh huéng cua viée bd sung mot s6 loai Lactobacilli va
Bifidobacteria 1én viéc kich thich cac d4p tng mién dich mang nhay ciing cho
cac két qua duong tinh. C6 thé noi rang tung loai vi khuan, (dic biét 1a
Bifidobacteria va Lactobacilli) d giup cho vat chu (co thé) duy tri chirc ning rao
can cua rudt va cac dap ung mién dich mot cach hop Ii.

1.1.5.4. Phong ngira di vrng

Vi khuén chi ciing tham gia vao viéc ngin ngira di tng [41], mot phan tng qua
mirc ctia hé mién dich ddi voi cac khang nguyén lanh tinh. Nhiéu nghién ctu vé
hé vi khuan duong rudt cta tré so sinh va tré nho cho thdy thanh phan vi khuin
duong rudt cua tré bi di ting va tré khong bi di ing la khac nhau, nhitng tré b1 di
g c6 s luong cac loai vi khuan ¢ hai nhu C.difficile va S.aureus nhiéu hon va
c6 it Bacteroides va Bifidobacteria [41]. Piéu nay duoc giai thich 1a do cac vi
khuan c6 ich kich thich, lam cho hé mién dich phan tmg mot cach hop li d6i véi
cac khang nguyén va viée thiéu cac vi khuin nay 1am cho hé mién dich phan tng
qua muc dbi v6i cac khang nguyén. O khia canh khac, sy khac nhau vé vi khuan
duong rudt cé thé chi la két qua chir khong phai nguyén nhan gy ra di ung [41].
1.1.5.5. Phong ngira cdac bénh viém rugt

Mot vai tac gia cho rang céc acid béo mach ngan (SCFAs) do vi khuan chi sinh ra
gitip phong ngira cic bénh viém rudt ¢ tré nho [84]. Tan suat mac mdi va ty 1
méc bénh IBD cao hon & cac nude cong nghiép phat trién so voi cac nude ¢6 nén
kinh té kém hon, bénh ciing ¢ lién quan dén viéc vé sinh t6t khi con tré, khong
nudi con bﬁng stta me, tiéu thu nhiéu duong va md dong vat [84] va tAn sudt mic
moi ty 1€ nghich véi vé sinh kém trong ndm dau cua cudc doi, tiéu thu rau qua va
cac thirc an chua duogc ché bién [84]. Viéc st dung khang sinh giét chét cac vi
khuan c6 loi, cling nhu vi khuan c6 hai ciing c6 méi lién quan v6i IBD. Mit khac

viéc st dung probiotic mang lai lgi ich cho suc khoé, giup diéu trj IBD.
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1.1.5.6. H¢ vi khudn chi dwong rugt voi cac bénh khac

Bén canh viéc c6 loi cho strc khoé, vi khuin duong tiéu hod ciing ¢ thé co hai
cho co thé. Chiing c6 thé san xuat doc td va carcinogen [155] lién quan dén cac
bénh nhiém tring mau, ung thu rudt két va IBD [143]. Do vay, diéu quan trong
d6i vé6i strc khoé 1a phai can bang s luong vi khuan, qua nhiéu hodc qua it déu
khong ¢6 lgi cho strc khoé. C6 thé dung enzyme dé diéu hoa su can bang nay
[155].

1.1.6. Céc yéu té anh hwong dén sy can bang hé vi khuin duwdng rudt

1.1.6.1. D¢ pH cua dwong rugt

Do pH dong vai tro quan trong cho hoat dong ctia rudt. B pH cua da day la rat
thép, chi khoang 2-4, diéu nay quan trong cho qua trinh tiéu hoa va tiéu di¢t cac
vi khuan c6 hai. Do pH ting dan tir da day dén rudt gia. Vi khudn san sinh acid
lactic wa moi trudng acid, trong khi d6 vi khuan gy thdi lai wa thich méi trudong
kiém. Do vay, c6 mdt su canh tranh gifta cac vi khuan 1én men va vi khuan gay
thdi. Vi khuan 1én men san xuat ra acid hitu co dé duy tri d6 pH thip, tao moi
truong thuan loi cho ching phat trién va hoat dong, trong khi d6 cac vi khuan giy
thdi san xuat amoniac dé tang d0 pH, tao moi1 truong thuin 1gi cho chung phat
trién va hoat dong. Néu d6 pH ting thi cac vi khuan gay thdi va cac dang giy
bénh cua candida c6 co hoi phat trién va (rc ché céac vi khuan tao acid lactic. Piéu
nay c6 thé giy ra hang loat cac ton thuong & rudt. Viéc bod sung probiotic va

prebiotic gitp phuc hdi d6 pH va tao diéu kién thuan loi cho cac vi khudn c6 loi.



24

The pH and the bacterial distribution in
the gastro- intestinal tract.
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Hinh 2. P pH va sw phén bo vi khudn trong hé tiéu héa
1.1.6.2. Tac dung cua khang sinh
Viée sir dung cac khang sinh phd rong lam thay ddi sb lugng cac vi khuan co ich
c6 thé anh hudng xau dén stc khoé va kha ning tiéu hoa thirc dn [46]. Thudc
khang sinh c6 thé gy ra tiéu chay do kich thich tryc tiép 1én rudt, thay doi sd
luong vi khuan dudng rudt hodc cho phép vi khuan c6 hai phat trién, 1am ting
sttc dé khang cua vi khuan va kho diéu tri khi mic bénh lan sau [46]. Viéc thay
d6i s6 luong va sd loai vi khuan chi c6 thé lam giam kha ning lén men
carbohydrate, chuyén hoa cac acid mat va co thé gay ra tiéu chay. Carbohydrate
khong duogc tiéu hod sé hép thu nhiéu nuée, lam long phan hoac viéc thiéu cac
acid béo mach ngin c6 thé giy tiéu chay [34]. Ngoai ra, viéc giam sb luong cac
vi khuén c¢6 ich lam giam kha nang khdng ché su phat trién cua cac loai vi khuan
c¢6 hai nhu C. difficile va Salmonella kedougou. Thanh phan vi khuin duong rudt
cling co thé thay dbi khi bj bénh nang, do sir dung khang sinh, chén an...
1.1.6.3. Probiotic & Prebiotic
Do viéc thiéu vi khuan trong dudng tiéu hoa co thé gy ra tac hai ddi véi sirc

khoé nén viéc sit dung probiotic c6 tic dung chong viém va c6 thé nang cao stic
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khoé. Prebiotic la thanh phﬁn cta thic an co thé hd tro su phat trién vi khuan
duong rudt va cai thién strc khoé [84].

1.1.6.4. Bénh tat

Tac dong ctia vi khuan chi 1én mién dich duong rudt da rd, diéu nay cho thiy su
thay d6i vi khuan dudng rudt co lién quan dén cac trang thai do su thay ddi cac
dap tmg mién dich. Vi du nhu viéc ting Bacteroides va Clostridia trong phan va
giam Bifidobacteria khong dién hinh ¢ nhiing tré bi bénh di ing so vdi tré binh
thudng [42]. Su thay doi vi khuan chi duong rudt va cac loai khong phai l1a
Bifidobacteria chiém tru thé 13 co s& cho viéc can thiép bang probiotic nham
giam thiéu cac bénh nhu bénh viém rudt két hoai tir (NEC) [108]. Ddi vdi bénh
nhan mic bénh viém rudt thi viéc giam sb lugng Bifidobacteria va Lactobacilli
va ting sd luong cac vi khuan khac nhu Bacteroides c6 lién quan dén sy xuét
hién va mirc 4o nang nhe cua bénh [60].

Nhitng thay d6i “cén bang” vi khudn duong rudt, dic biét 1a trong cac bénh lién
quan dén viém va mién dich do it vi khuan di theo dudng in udng hodc it phoi
nhiém d3 dua dén “gia thuyét sach”. Gia thuyét nay cho rang it phoi nhiém d6i
v6i vi khuan va cac khang thé trong thoi tho 4u ¢ cac nudc cong nghiép dan dén
su phat trién khong day du cac dap Gmg mién dich, ting nguy co bung phat cac
bénh hen va dj tng [164]. Cang ngdy ngudi ta cang thira nhan rang mdi tuong tac
gifra co thé va vi khuan c6 anh hudng 1én bénh phan Uing dac di. Tré sinh ra co
hoat dong té bao lympho Th2 vugt trdi, lam cho chiing c6 phan (rng manh ddi vai
cac di nguyén va ting san xudt IgE. O mot khia canh khac, viéc phoi nhiém voi
vi khuan dudng rudt kich thich hoat dong ctia Thl va két qua 1a vi khuan dudng
rudt (san co trong rudt hoic bd sung) co thé can bﬁng mién dich tir trang thai vuot
troi ciia Th2 sang dap Gng can bang Th1/Th2 va giam co hoi cho cac phan tng di
rmg manh. Cudi cung thi cic té bao TReg giai phong cytokine nhw TGF-a giup

trc ché phan tng ctia Thl hodc Th2 va ciing dong vai trd quan trong trong viéc
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can bang dap tng cua co thé dbi v6i vi khudn hodc khang nguyén trong thuc
phim va hoat dong cua t& bao ndy ciing ting theo s6 lwong vi khuan trong rudt.
Méi tuong tac gitta vi khuan va dudng rudt va tic dong cta chung 1én cac dap
trng mién dich 14 co sé& cho viéc str dung probiotic trong Nhi khoa.
1.2. PROBIOTIC, PREBIOTIC VA CAC NGHIEN CUU LIEN QUAN
1.2.1. Probiotic
Theo T6 chirc Y té thé gid1 thi Probiotic dugc dinh nghia 1a cac vi khuan c6 loi
cho strc khoé ctia con ngudi khi dn (bd sung) vao mot luong nhit dinh [70]. LAB
va bifidobacteria 1a cac loai vi khuan phé bién duge st dung nhu “probiotic™.
Probiotic duogc str dung rong rdi trong cac san pham sita nhu sita chua, ddu twong
lén men va cic san pham bo sung. Bit dau tir thé ky 20 ngudi ta méi cho ring
probiotic c6 191 cho co thé trong vi¢c cai thién su can bﬁng vi khuén duong rudt,
{rc ché su phat trién cta vi khuin gy hai va cac vi khuén san sinh ddc té.
Mot sé dic tinh cuia probiotic [70]:

e La mot vi khuan co ngudn gdc tir ngudi va khong gy bénh

e Van song va on dinh sau khi cdy, xir li va dé khang cac k¥ thuat xir i

o Dbé khang dudi tac dong cua dich da day, mat va dich tuy

e (o6 kha ning bam vao té bao niém mac rudt, c6 kha nang sinh san va tao

nén cic hiéu tmg 1am sang hoic chirc ning c6 loi cho co thé ngudi sit dung

1.2.1.1. Piic diém ciia vi khudn Bifidobacterium
Bifidobacteria ton tai & tré ngay tir nhitng ngay dau sau sinh, dic biét 1a tré duoc
bl me. Bifidobacteria lan dau tién duoc phan lap tur phan cua tré dugc b me, sb
luong cac vi khuan nay 13 twong d6i 6n dinh va giam di khi 16n tudi. Quan thé vi
khuan bifidobacteria chiu anh hudng cia cac yéu t6 nhu khau phan an, thudc
khang sinh va su cang thang. Bifidobacteria 13 vi khuan ki khi gram (-), khong
chuyén dong, khong tao bao tir catalase-am tinh, hinh dang cua ching khac nhau.

Tén goi ctia vi khuan nay xuat phat tir viéc chung thuong ton tai & dang hinh chir
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Y hay dang ché d6i. Thanh phan guanine va cytosine cia DNA Ia trong khoang
54 mol% va 67 mol%. Ching tao ra acid acetic va acid lactic ma khong tao ra
CO,. Chung ciing dugc phan loai 1a vi khuén tao acid lactic (LAB). Hién nay c6
khoang 30 loai bifidobacteria dugc phan lap. Bifidobacteria dugc st dung nhu
probiotic  la:  Bifidobacterium  adolescentis,  Bifidobacterium  bifidum,
Bifidobacterium animalis, Bifidobacterium thermophilum, Bifidobacterium breve,
Bifidobacterium longum, Bifidobacterium infantis and Bifidobacterium lactis.
Céc chung cua Bifidobacteria dugc dung nhu probiotic 1a Bifidobacterium breve
strain Yakult, Bifidobacterium breve RO70, Bifidobacterium lactis BBI2,
Bifidobacterium longum RO23, Bifidobacterium bifidum RO?71, Bifidobacterium
infantis RO33, Bifidobacterium longum BB536 and Bifidobacterium longum
SBT-2928.

1.2.1.2. Piic diém ciia vi khudn Lactobacillus

Lactobacilli c6 mit trong rudt va trong 4m dao 14 vi khuan ki khi gram (+), khong
tao bao tir. Thanh phan guanine va cytosine cia DNA 1 trong khoang 32 mol%
va 51 mol%. Chung cling dugc phan loai nhu 13 vi khudn tao acid lactic (LAB).
Hién nay c6 khoang 56 loai Lactobacillus dugc phan 1ap. Lactobacilli dugce su
dung nhu probiotic bao gdm Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus brevis,
Lactobacillus  bulgaricus, Lactobacillus casei, Lactobacillus cellobiosus,
Lactobacillus crispatus, Lactobacillus curvatus, Lactobacillus fermentum,
Lactobacillus GG (Lactobacillus rhamnosus or Lactobacillus casei subspecies
rhamnosus), Lactobacillus gasseri, Lactobacillus johnsonii, Lactobacillus
plantarum va Lactobacillus salivarus. Lactobacillus plantarum 299v strain c6
ngudn gdc tir bot chua. Lactobacillus plantarum c6 ngudn gdc tir nguoi. Cac
chung khiac cua Lactobacillus 1a Lactobacillus acidophilus BG2FOA4,
Lactobacillus acidophilus INT-9, Lactobacillus plantarum ST31, Lactobacillus
reuteri, Lactobacillus johnsonii LAI, Lactobacillus acidophilus NCFB 1748,
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Lactobacillus casei Shirota, Lactobacillus acidophilus NCFM, Lactobacillus
acidophilus  DDS-1, Lactobacillus  delbrueckii  subspecies delbrueckii,
Lactobacillus delbrueckii subspecies bulgaricus type 2038, Lactobacillus
acidophilus SBT-2062, Lactobacillus brevis, Lactobacillus salivarius UCC 118
va Lactobacillus paracasei subsp paracasei F19.

1.2.2. Prebiotic

1.2.2.1. Khai ni¢m

Prebiotic 14 thanh phan thuc pham khong tiéu hoa dugc, cd anh hudng tich cuc
t6i co thé vat chu bﬁng cach kich thich c6 chon loc Ién su phat trién va tang
cuong hoat dong cua mot s6 loai vi sinh vat c6 loi trong rudt va nang cao stc
khoe ctia co thé (vat chi) [78]. Oligosaccharides trong sita me dugc xem nhu 13
prebiotic vi né hd tro su phat trién cua vi khuan Bifidobacteria va Lactobacilli
trong rudt gia cua nhirng tré bu me hoan toan [81]. Cac prebiotic thuong dugce s
dung 13 FOS,GOS va Inulin. Nguoi ta thuong két hop probiotic voi prebiotic
(dugc goi 1a synbiotic) dé ting tac dung cé ich cua probiotic d6i voi co thé.
Fructo- oligosaccharid (FOS) c6 cac phan tir duong trong cdu tric nén chung co
vi ngot. FOS ¢6 kha niang chéng chiu va khong bi tiéu hoa trong da day do d6 co
kha ning kich thich sy phat trién ctia ching Bifidobacteria va Lactobacilli & rudt
gia. FOS lam ting hap thu Calci va Magie dong thoi 1am giam triglycerid. GOS
(Galacto- oligosaccharit) 1a mdt prebiotic dugc sir dung rong rai vi c6 kha ning
kich thich hoat dong cua céc vi khuan c6 lo1 trong hé ti€u hoa, kich thich viéc san
xuit cac acid béo mach ngin, lam tang kha ning hap thu Calci va Magie.

1.2.2.2. Chirc nang cua prebiotic

Chtrc ning chi yéu cia prebiotic 13 kich thich su phat trién cta vi khuan cé 1oi,
kha ning chéng ung thu, ting kha ning hap thu Calci, Magie, kich thich sy phat
trién cua Bifidobacteria va Lactobacilli, cic loai vi khuan nay kich thich sy gia

tang cac khang thé IgA, IgM, IgG [130], dong thoi ciing tao ra chat khang khudn
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nhu acid lactic, bacterioxin, H;O, va c6 kha ndang giam triglycerid, cholesterol,
tac dung tich cuc dbi voi luong glucose trong mau [94]. Cac oligosaccharid co
thé kéo dai thoi gian tiéu hoa trong da day va rat ngin thoi gian trung chuyén qua
rudt gia nho cac acid béo mach ngin [106]. Cac prebiotic c6 thé md phong cac
thu thé & rudt va do vay cac vi khudn giy hai sé lién két v&i prebiotic thay vi
niém mac rudt. Piéu nay giai thich tai sao tré bu me it bi ti€u chay hon so voi tré
bt sita cong thure.

Mot vai nghién ctru da chirng minh tac dung c6 lgi cia GOS va FOS 1én cac bénh
nhiém khudn duong tiéu hoa véi viée st dung hdn hop GOS/FOS vdi ty 16 90%
va 10% két hop voi probiotic [132].

Liéu prebiotic 5g/ngay ( trong mot sd truong hop 1én dén 8g/ngay) duoc st dung
va ¢6 anh huong 1én vi khuan chi duong rudt. Tac dung phu cta prebiotic co thé
gay ra do tang vi khudn tao khi gas, nhung cac loai Bifidobacteria va Lactobacilli
khong sinh gas trong qua trinh chuyén hoa va do viy nguoi ta cho rang thim chi
dén 20g/ ngay ciing khong gay chudng bung. Néu tiéu thy mot luong 16n (>20g)
inulin mdi ngdy c6 thé anh hudng dén cin bang nudc va gy ra nhuin trang.
Nhitng nguoi tham gia tht nghiém st dung prebiotic di v€ sinh thuong xuyén
hon va phan nhiéu hon.

1.2.3. Tac dong ciia probiotic trén hé vi khuén chi dwong rudt

Bifidobacteria va Lactobacillii dugc dua vao co thé qua dudng dn udng co thé
sdng tam thoi trong rudt cla tré so sinh va tré nho. Mot sd nghién ctru cho thay
co su tang 1én 10 rét $6 lugng Bifidobacteria & trong phan mot tudn sau khi dugc
bd sung. Trong mot sd truong hop thi sé lugng ndy dat mic nhu & tré duoc bu
me [98], [102]. Viéc bd sung Bifidobacteria dbi voi tré dé non da thay doi tich
cuc thanh phan vi khuan chi duong rudt cua tré [114], ting acid béo mach ngin,
gidm do pH cua phan, gidm amoniac va idol trong phan, gidam Bacteroides va

E.Coli [98]. Mbi probiotic cu thé s& lam thay ddi ty 1& vi khuan c6 lgi va khong
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¢6 101 & tré va dan dén nhitng thay doi tich cuc & mdi trudng mang nhay cia rudt.
1.2.4. Vai tro ciia probiotic v6i chite ning rao cin va mién dich

C6 nhiéu nghién ciru cho thiy tac dong cua viéc bd sung mot sb probiotic 1én
chirc nang rao can va mién dich ciia co thé. Cac nghién ctru trén nguoi va dong
vat cho thiy viéc bd sung L.Casei, L.Bulgaricus va L.Acidophilus kich thich ting
san dai thuc bao va tang thuc bao, sCD14 cao hon mdt cadch cd ¥ nghia & nhiing
tré duoc bd sung probiotic so voi tré nhom chirg va giam su thim thau cua rudt
khi bd sung Lactobacilli [85] va & nhirng tré dé non dugc bo sung Bifidobacteria.
O nguoi trudng thanh khi st dung L.Acidophilus Lal va Bifidobacteria 1am ting
IgA dic hiéu va tong thé dbi voi Salmonella sau khi cho udng S.typhi. Cac
probiotic ndy ciing nhu B.Lactics 1am ting hoat dong thyc bao chdng lai E.Coli,
tang kha ning tiéu diét t& bao [50]. Ngoai ra trong nhi khoa mét sd chung
Bifidobacteria va Lactobacilli c6 tac dong 1én mién dich dich thé, dic biét la tang
bai tiét IgA va cac immunoglobulin khac. Cac nghién ciru khac ciing cho thiy cac
té bao san sinh IgA, IgM, IgG ciing nhu IgA trong phan ciing ting lén [124].
Tuong tu nhu vay viéc tang [gA dac hi¢u ddi v&i Rotavirus sau khi bi nhiém
trung, hoac cac IgA chéng bai liét sau khi dugc ti€ém chung ciling dugc chirng
minh [74]. Cac két qua nghién ctru day ciing cho thdy cac IgA trén ciing ting 1én
sau khi tré dugc bd sung B.Lactics [113]. Thém vao d6 mot vai probiotic co tac
dung t6t 1én viéc bai tiét cytokin [74], giam anti-trypcin trong phan, eosynophyl
protein X trong nudc tiéu, TNF-4 [92] 1am thay d6i TGF- beta va Cytokin khac
lam giam cac chat xtc tic gdy viém dic biét 1a ¢ nhiing tré c6 dap tng mién dich
manh nhu trong phan tng dic di (atopy).

Nhu vdy c6 nhiéu bang ching cho thiy tac dong cua viée sir dung probiotic 1én
chirc ning rao can va dap ing mién dich cua co thé bao gdm mién dich khong
dic hiéu (mién dich ty nhién) va mién dich dic hiéu (mién dich thu duoc). Mién

dich dac hi€u tot can thi€t cho viéc bdo v¢ co thé, gidm co hdi cho cac phan ing
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qua man hay viém.
Mbt sd nghién clru da chirng minh tac dung cua viéc st dung probiotic 1€n h¢
mién dich:
- Tac dung 1én mién dich khong dic hiéu :

% Tang san sudt mucin

% Canh tranh va tc ché su phat trién cta vi khuan gay bénh

% Giam tinh tham thau cta rudt

% Tang hoat dong tiéu diét té bao tu nhién, dai thuc bao, thuc bao
- Tac dung Ién mién dich dic hiéu :

< Tang cac té bao san sinh IgA, 1gG, IgM

% Tang IgA tong thé va dic hiéu trong huyét thanh va thanh rudt

% Thay d6i cac dap tng viém
1.2.5. Tong hop nghién ciru 1Am sang vé probiotic ¢ tré nho
1.2.5.1. Probiotic trong diéu tri tiéu chdy cdp
C6 nhiéu nghién cru lién quan dén viéc sir dung probiotic trong diéu trj tiéu
chay. Phan 16n cac nghién ctru str dung cac loai Lactobacilli, L.Rhamnosus (GG).
Phén tich tong hop cua 4 nghién ctru gan day chi ra rang L.Rhamnosus (GG) co
hiéu qua khi b6 sung sém trong diéu tri tiéu chay do rotavirus va tac dung chinh
1a 1am giam thoi gian kéo dai cua tiéu chay tir 1/2 d&én 1,5 ngay [152]. Mot sd
nghién ctru véi cac ¥ nghia théng ké khac nhau dd chi ra rang viéc st dung
Bifidobacteria, chti yéu 1a B.Lactis [53], Lactobacilli, chu yéu 1a L.Rhamnosus
(GG) [151] 1am giam tan sudt mic m&i va mirc 46 ning cua tiéu chay cap. Tuy
nhién su khac biét khong phai lic nao ciing ¢ y nghia thong ké [110]. Thém vao
d6 viéc st dung L.Rhamnosus (GG) va L.Reuteri [127] trong diéu tri va st dung
B.Lactis [131] trong du phong cho thdy co viéc giam Rotavirus. Phan tich 34
nghién ctru thir nghiém 1am sang gan diy nham danh gia hiéu lyc cta probiotic

trong phong ngira tiéu chay cap. Probiotic lam giam mdt cach co ¥ nghia nguy co
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méc tiéu chay khoang 57% (IC: 35-71%) & tré em. Tac dung bao vé thay doi tiy
theo viéc st dung cac loai probiotic bao gdm B.Lactis, L.Rhamnosus (GG),
L.Acidophillus, S.Boulardii va cac probiotic khac khi st dung don 1é hoic két
hop cac probiotic khac nhau. Thodi gian ndm vién va nhdp vién giam. Cac nghién
ctru déu cho thiy tac dong cua probiotic 1én triéu chimg va 1én qud trinh tién trién
bénh. Cac quan sat nay la luan ctr cho viéc tim ra phuong thirc str dung probiotic
lau dai va cho viéc phong bénh nhat 13 & tré nho.

Két ludn ctia mQt nghi€n ctru can thi€p ngﬁu nhién, mu keép trén tré 5-29 thang
tudi cho thy sita 1én men boi CRL-431 va Lactobacillus acidophilus c6 thé dugc
stt dung trong phong ngira va diéu tri bénh tiéu chay ¢ tré. Liéu st dung hing
ngay 1a 0,15-1,10° CFU. M6t nghién ciru khac can thiép, ngau nhién, mu kép
trén tré tir 6 - 24 thang tudi duoc bd sung CRL 431 hoic CRL 730 va S.boulardii
vao sita bo cho thiy ca 2 loai probiotic 1am giam mdt cach c6 y nghia sé lan dai
tién, thoi gian kéo dai cta tiéu chay, giam s6 1an non cua tré.

1.2.5.2. Probiotic trong diéu tri tiéu chdy lién quan dén khdng sinh

Nhiéu probiotic ¢ gia tri trong viéc giam thiéu nguy co tiéu chay lién quan dén
khang sinh ¢ tré so sinh va tré nho [58], [100]. BPanh gid hi¢u qua phong ngtra
tiéu chay lién quan dén khang sinh tir 6 nghién ctru voi sé luong tré tham gia 766
tré cho thdy nguy co tiéu chay giam tir 28,5% dén 11,9% [50]. B.lactis va
S. Thermophilus cho vao sita cong thirc va L.Rhamnosus (GG) duéi dang bd sung
c6 tac dung tot nhat. Chua c6 nhiéu nghién ciru danh gia tac dong cua probiotic
1€n ti€u chay do C.Difficile & tré so sinh va tré nho.

1.2.5.3. Probiotic trong phong ngira va diéu tri nhiém khudn ho hd'p cd’p
Nghién ctru cia Weizman 2005 cho thdy, nhom tré nhom ddi ching co sb dot bi
s6t cao hon so véi nhom tré duoc bd sung B. lactis hodc L.reuteri va su khac biét
nay c6 ¥ nghia théng ké (twong tng 1a 0,41 [0,28-0,54] so véi 0,27 [0,17— 0,37]
va 0,11 [0,04-0,18]) [163].
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Trong mot nghién ciru khac trén tré tir 1-3 tudi, duoc chia thanh hai nhém: nhom
ching (n= 312) dugc udng sita cong thire va nhom can thiép (n= 312) udng sira
cong thic c6 bo sung 2,4 g/ngay prebiotic oligosaccharide va 1,9x10” CFU/ngay
Bifidobacterium lactis HNO19 trong vong mot nim. Két qua nghién ctru cho théy,
sita bo sung prebiotic va probiotic lam giam ty 16 mic mdi cua viém phoi khoang
24% (95% CI: 0 - 42%; p=0,05) va nhiém khuan ho hip cip thé dudi ning giam
khoang 35% (95% CI: 0- 58%; p=0,05). So v61 nhdm chirng thi tré & nhom can
thiép giam khoang 5% (95% CI: 0 - 10%; p=0,05) s ngay bi sdt cao [138]. Két
qua nghién ctru bd sung 0,8g GOS/ngdy cung vdi 8-9 x109 CFU/ngay ciia hdn
hop probiotic L.rhamnosus GG, L. LC705, B. breve Bb99, propionibacterium
freudenreichii va spp shermanii, trong vong 6 thang cho tré c6 nguy co bi di trng
cho thiy, s6 luong nhiém khuan dudng ho hap giam di [137]. Mot nghién ctru
khac da duoc tién hanh gan ddy, v6i viée bd sung probiotic don 1& voi 1x10° CFU
BBI2/ngiy cho thay cac triéu chimg nhiém khuan ho hap c6 giam di ¢ tré nho
[153].

Trong khi d6, mot nghién ctru khac lai cho thay khi bo sung L. rhamnosus 1x10°
CFU/ngay cho tré tir 6 dén 24 thang, c6 nguy co bi di tng va hen, thi khong co
anh huong 1én thoi gian kéo dai va sd dot cua triéu ching thd kho khe [126].
Nghién ctru cta Vliergy va cong su v4i viéc bd sung synbiotic chung loai nhu
trong nghién ciru cta ching tdi tuy lidu c6 thip hon cho thiy viéc bd sung
synbiotic khong co tac dung 1én nhiém khuin ho hap trong 6 thang can thiép (s6
dot nhiém khuan/thang 13 1,1 1an ¢ nhom can thiép so v6i 1,0 1an & nhém chimg
v6i p> 0,05) [158]. Tuy nhién chua cé nhiéu nghién ctru anh hudng cta probiotic
1én nhiém khuan duong ho hap cap.

1.2.5.4. Probiotic doi véi ting trieéng ciia tré

Mot nghién ciru trén tré 18-36 thang tudi va tré tir 24-26 thang tudi cho thiy mirc

tang can ndng va chi€u dai nam cua tré dugc udng sita cd chtra probiotic va
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prebiotic déu cao hon mot cach c6 y nghia so voi nhoém dbi ching [12], [13]. Két
qua ctia mot sd nghién ctru khac ciing cho két qua twong tu [52], [162]. Trong
mdt nghién ctru ngdu nhién mu kép vé tinh an toan va kha ning dung nap cta
viéc bo sung hdn hop B. lactis BB 12 va S. thermophilus v&i ham lugng khac
nhau (1 x 10° va 1 x 10’ CFU / ngay) trén 118 tré tir 3 dén 24 thang tubi véi thoi
gian can thiép trung binh 1a 210 ngay . Két qua nghién ctru cho thdy ting trudng
cua tré khong co6 sy khac biét gifta cdc nhoém nghién ctru [133].

Mot nghién ctru khac dugc tién hanh & tré 14 ngay tudi khong duoc ba me, véi
viée cho tré udng sita cong thirc ¢6 chia 2 x 10" CFU Bifidobacterium longum
BL999 va 4g/L hdon hop chia 90% galacto-oligosaccharides va 10% fructo-
oligosaccharides trong vong 112 ngay lai cho thiy két qua 1a khong co su khac
biét vé mirc ting can gitta nhém can thiép va nhom d6i ching véi muc ting trung
binh khoang 1,01 kg [122].

Mot nghién ciru khac trén tré 18-36 thang tudi v6i viée bo sung probiotic va
prebiotic ciing cho két qua 1a sau 3 thang can thiép, mic ting chiéu cao & nhom
can thi€p la cao hon m{t cich c6 y nghia so v&i nhém ching (4,93 cm so voi
3,89 c¢m) [15]. Tuy nhién két qua ctia mot s6 nghién ciru cua cac tac gia khac lai
cho thiy khong c6 sy khac biét vé muc ting chiéu dai nam/chiéu cao & nhom cé
bd sung prebiotic va probiotic so véi nhom ddi chimg [122].

Céc nghién ctru dugc tién hanh tai mot sd nudc khac trén thé gidi, lai dua ra két
qua khac . Mot nghién ctru dugc tién hanh tai Ha Lan, trén 126 tré so sinh véi
viéc bd sung prebiotic va probiotic, 0,24g prebiotic galacto-oligosaccharides/100
ml sita va 1 x 10’ CFU B.animalis ssp. lactis/g (con goi 14 Bifidobacterium BB12)
va 1 x 10" CFU L. paracasei ssp. paracasei/g (con goi 13 L. casei CRL-431),
trong vong 6 thang cho thay chi s6 WAZ va HAZ khong co6 su khac biét giira
nhom nghi€n ctru so véi nhém chung (0,1 so vo1 0,17), (0,51 so vai 0,50). Sau 6

thang can thiép, mirc ting can ning va chiéu cao & nhom can thiép 1a 4152 g va
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17,7 cm so vo1 4282 g va 17,3 cm ¢ tré cua nhom ching va sy khac nhau gifra
cac nhom 1a khong c6 ¥ nghia théng ké [158].

Mot nghién ctru khéc tai Italia, dugc tién hanh trén 138 tré so sinh khong dugc b
me v&i viéc cho tré udng sita ¢6 chia 2 x 10’ CFU Bifidobacterium longum
BL999 va 4g/L hdn hop chira 90% GOS va 10% FOS trong vong 112 ngay ciing
cho thdy khong c6 sy khac biét vé muc ting chiéu cao va cin ning giita nhom
can thi¢p va nhom ching va muc tdng can trung binh la khoang 1,01kg. Mtrc
tang chiu cao/thang & tré trai ciia nhom chimg va nhém can thiép 1a 3,51cm va
3,51 cm, con ddi véi tré gai 1a 3,22 cm va 3,22 cm [122].

Mot nghién ctru khac trén 105 tré so sinh dudi 2 thang tudi thi lai cho két qua trai
chiéu, trong nghién ctru nay tré ctia nhom can thiép (51 tré) duge bod sung sita
cong thirc chita Lactobacillus rhamnosus GG va tré nhom chimg duoc bd sung
sita cong thirc cho dén khi tré duoc 6 thang tudi. Két qua nghién ctru cho thay
nhom tré can thiép c6 sy ting trudng tot hon so v&i nhom chimg, sy thay ddi cin
ning va chiu cao ctia nhém can thiép cao hon mét cach co ¥ nghia so vdi nhom
chung (0,44 + 0,37 so v6i1 0,07 £ 0,06, P<0,01 va 0,44 + 0,19 so véi 0,07 + 0,06,
P<0,005 ) [157]. Két qua phan tich tong hop ctia 3 nghién ctru [67], [115], [170],
st dung sita cong thirc cho tré du thang, ciing chi ra rang tré dugc udng bd sung
stra ¢6 chtra prebiotic c6 murc tdng can ndng cao hon mot cach c6 y nghia [119].
Qua két qua nghién ctru ctia cac tac gia co thé thiy rang tac dong cla prebiotic va
probiotic 1én ting truéng can ning va chiéu cao cua tré con chua thong nhat.
1.2.5.5. Probiotic trong diéu tri di irng

Mot sd nghién ctru cho thiy sb luong Bifidobacteria & tré bi di tng dic hiéu 1a it
hon tré khong bi di ing dic hiéu. C6 gia thuyét cho rang Bifidobacteria c6 hiéu
quéa hon trong viéc 1am ting dung nap ddi v4i cac khang nguyén khong c6 ngudn
gdc vi khudn bang cach e ché su phat trién cua Th2 (proallergic).

O nhirng tré bi viém da di tng duoc udng sita cong thirc thiuy phan c6 bd sung
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L.Rhamnosus (GG) thi viéc cai thién 1am sang tot hon so v6i sita thuy phan binh
thuong, nguoi ta cho rang do probiotic 1am giam tinh tham thau cua rudt [95].
Tré bi di ing dac di duoc diéu tri tich cuc bﬁng stra thuy phan duoc bd sung
L.Rhamnosus (GG) hoac B.Lactis c6 su cai thién tdt hon muac do ndng cua cac
biéu hién ngoai da so véi tré udng sira binh thuong. Pbi véi nhom bd sung thi
CD4 huyét thanh giam va TGF-al thi tang 1én [95].

Mot s6 nghién ciru cho rang viéc bd sung thuong xuyén coé thé 6n dinh chiic ning
rao can cua dudng rudt va dong vai tro trong viéc diéu chinh cac dap tmg mién
dich lam gidm mirc do ndng cua céc tricu ching cua di ng dadc di, dac biét 1a
viém da di tmg lién quan dén protein sita bo [95]. Mot nghién ciru gan day ciing
cho thdy c6 sy thay d6i thanh phan vi khuan trong phan cta tré bi di tng dic hiéu
(lvong Bacteroides va E.Coli trong phan giam). Diéu tha vi 1a IgE huyét thanh co
mdi lién quan dén sb luong E.Coli va d6i véi tré man cam thi IgE lai c6 méi lién
quan dén sb lugng Bacteroides. Do vay mdi loai probiotic duong nhu tic dong
1én cac dap ung gay viém do di nguyén va tao nén tic dung rao can chdng lai cac
khang nguyén giy ra triéu chimg di ing hé thong nhu cham boi nhidm [98].
1.2.5.6. Probiotic trong diéu tri viéem rugt hoai twr (NEC)

Vi khudn chi dudng rudt gitip cho viée giit gin su toan ven cta hé mién dich,
phong cac bénh lay nhidm, san xuat vitamin va giup cho su phat trién ctia mang
nhay [108]. Mot nghién ciru trén 12.000 tré dugc bd sung L.Acidophilus va
B.Infantis veé ty 1¢ mic mdi cua viem rudt két hoai tir cho théy viéc gidam mot
cach c6 y nghia ty 16 mic méi va ty 1& chét do viém rudt két hoai tir & nhom
probiotic so véi nhém chirng [159].

Nhu vdy c6 bang ching 1am sang rd rang cho viéc 4p dung cic hiéu qua cia
probiotic 1én cac vi khuan chi duong rudt dac bi¢t 1a & tré nho. Céc lgi ich 1am

sang cuy thé tuy thudc vao timg probiotic.
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CO CHE LOI iICH LAM SANG
- Tang ty 1¢ Bifidobacteria va - Can dbi vi khuin duong rudt
Lactobacilli so véi vi khudn ¢ - Giam thoi gian tiéu chay cp
hai - Giam mic moi tidu chay cap
&) - Tang san xuat mycin - Giam tiéu chay lién quan dén
= - Tang thim thau rudt khang sinh
% - Diéu chinh d4p trmg mién dich - Giam mirc d6 niang va mic
@ rudt moai di ing, phan rng dac di
ﬁ - Téang mién dich dich thé - Giam muc do nang, mic méi
- ( IgA va cac khang thé khéc) viém rudt két hoai tir
- Diéu chinh dap trmg Th1/Th2

Hinh 1.Co ché va lgi ich lam sang cua probiotic

1.2.6. Tinh an toan, liéu lwgng probiotic sir dung

Phan 16n Lacbobacilli ding trong thuc pham 14 khong gay bénh, khong gay hai
va khong doc [159]. Nhiéu chung Lactobacilli va Bifidobacteria dugc ding nhiéu
trong thuc phadm truyén théng va duge thira nhan 1a an toan. Cho dén nay c¢6 hon
70 nghién ctru 1am sang véi su tham gia cua hon 4000 tré thi chua c6 bao cdo nao
cho thdy c6 tac hai Ién tré lién quan dén probiotic. Trong béo cdo cia FAO/WHO
danh gia probiotic trong thyc pham di cong bd “mbi lién quan giita bénh dich cta
con nguoi va viéc st dung probiotic dugc ghi nhén 1a it va tat ca cac truong hop
nidy chi xuat hién & nhing bénh nhan ning” [71]. Nhiém tring mau do
Lactobacilli tr mdi trudng ngoai, tir thirc dn hodc tir phan 1a rat hiém gip. Cac ca
nhiém trung L.Rhamnosus c6 lién quan dén probiotic & bénh nhan suy giam mién
dich 14 khéng phd bién [103]. Co ché va con duong 1ay nhiém bénh 1 chua rd.
Tré so sinh ¢ thé mic bénh tir nhiéu vi khuan c6 mit trong co thé. Tuy nhién sy
that 13 Bifidobacteria c6 nhiéu ¢ tré (dic biét 13 ¢ tré bu me), nhung co ché sinh
bénh thi chua dugc ghi nhan. Bifidobacteria c6 mat trong nhiéu thuc phém nhu

stra chua, bao gém stta chua danh cho tré da an dim. Déi nghich lai, thinh thoang
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cOn ¢6 cic bao céo vé viéc nhiém trung mau do Lactobacilli, nhung vi¢c nhiém
trung mau do Bifidobacteria trong san pham thuong mai du co hay khong co
Bifidobacteria. Bifidobacteria dugc st dung trong sita cong thirc hon 15 ndm
nhung chua co6 truong hgp nao bi bénh hodc cac tac dung co hai.

Pic biét, cac nghién ctru ciing cho thay tinh an toan va phat trién tot khi st dung
B.Lactis cho tré tir khi méi sinh [163], cho cac nhom c6 nguy co cao nhu tré dé
non [114], tré bi suy dinh dudng, tré cuia ba me b1 HIV [56].

Pbi véi tinh an toan thi dua trén cac thong tin sin c6 hién nay thi Bifidobacteria,
dic biét 13 B.Lactis 1a c6 d6 an toan tdt va la probiotic tot duge st dung cho tré so
sinh va tré nhd. Lactobacilli, dac bi€t 1a L.Rhamnosus nhin chung la an toan, la
probiotic phtt hop cho tré ¢ do tudi 16n hon. Trong khi chua cé sb liéu vé ting
probiotic cu thé thi viéc str dung probiotic néi chung khéng nén khuyén cao cho
cac quﬁn thé c¢6 mién dich yéu. Mic du liéu lugng chua duge nghién ciu va
chiung khic nhau & nhiéu nghién ctru. Chua cé nghién ciru nao cong bd hiéu luc
vo1 viée st dung < 10’ - 10" CFU cho mot 1an dung hoac cho 1 lidu. Liéu hﬁng
ngdy dao dong tir 10° - 10'° CFU/ngay. Phan 16n cac san phim c6 chira vi khudn
sdng dugc nghién ciru chira tir 107 - 10" CFU cho méi 1an dung, d3 kiém soét tot
kha ning séng cua vi khudn trong thoi han st dung cta san pham. S6 luong vi
khuén & du xa cta rudt dao dong dén 10" CFU/ ml dich rudt.

Van dé cudi cung 1a cach cung cp probiotic. Néu probiotic duoc st dung dé diéu
tri thi né phai dugc cung cip theo ‘liéu’ dudi dang vién nang hodc vién nhong.
Tuy nhién, khi st dung probiotic trong nhi khoa v&1 muc ti€u phong ngtra di tng,
tiéu chay lién quan dén khang sinh, tiéu chay cdp do virus, cin bd sung dai han
thi cac probiotic nén dua vao thirc dn nhu sita chua, nudc giai khat, thic dn bod
sung, sita cong thirc s& giam duoc chi phi so v4i ‘bd sung’ hang ngay.

O Bic My, mot sé probiotic duoc st dung nhu ‘chat bo sung’ vao nudc giai khat

hodc sita cong thirc va cong bd rd nhu L.Rhamnosus (GG), L.Casei, L.Reuteri.
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Céc loai nudc giai khat va stra cong thirc c6 chira probiotic dugce stir dung rong rai
trén khap thé giéi, nhung chi ¢6 B.Lactis 1a dugc kiém dinh va danh gia bai FDA
cho phép str dung trong stta cong thirc thuong mai cho tré sau sinh.

1.2.7. Hwéng din danh gia probiotic dwoc sir dung trong thue phim (WHO)
Theo FAO/WHO dé danh gia thuc phim c6 tac dung probiotic thi phai tudn tha
cac huéng dan sau [68]:

1. Xac dinh Chdng/lodi/giéng cua probiotic: Viéc xac dinh chung, loai, giéng
duoc thuc hién béng cac x€t nghiém kiéu hinh va kiéu gen.

2. Sang loc cdc probiotic tiém nang In vitro. Can thiét dé danh gia tinh an toan
clia probiotic va dé tim hiéu vé probiotic va co ché tac dung. Céc test thuong
dugc sir dung 1 kha ning dé khang ddi voi acid da day, acid mat, kha ning bam
vao céc té bao niém mac rudt, hoat dong chéng lai vi khuan giy bénh tiém nang,
giam kha ning bam dinh 1én bé mit cta vi khuan gay bénh, hoat dong thuy phan
mudi mat, dé khang véi tinh trang ( probiotic st dung & am dao)

3.Tinh an toan: Phai c6 bang ching vé tinh an toan va khong gay 6 nhiém thyc
pham cua probiotic

4. Duoc nghién cuu trén dong vat va trén nguoi. Nghién ctiru danh gia hi¢u lyc,
hi€u qua trén nguoi.

5. Nhan mdc trén thie pham: bao gdm chung/loai/gidng, sé lugng vi khuan séng
cudi thoi han st dung, tac dung, diéu kién bao quan, dia chi lién lac khi can.

1.3. BENH TIEU CHAY

1.3.1. Dich t& hoc ciia bénh tiéu chay:

Mdi nadm, udc tinh 2,5 triéu truong hop ti€u chdy xdy ra ¢ tré em dudi ndm tudi,
ty 1¢ mac bénh van duy tri twong d6i on dinh trong vong hai thap ki qua. Trong
d6, tinh hinh méc bénh trAm trong nhét 14 & chau Phi va Nam A, noi chiém hon
nira s6 nguoi bi mic trén toan thé gidi, ciing 14 noi ¢6 ty 1& tir vong do tiéu chay

cao nhat, dac bi¢t 1a & tré em. Tré em dudi 2 tudi co ty 1€ mdc cao nhat, day cling
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14 thoi ki tré duge nudi dudng bang thirc an bod sung cing voi sira me. Ty 16 nay
duoc giam dan cing véi su 10n 1én cia tré. Ty 18 tir vong do tidu chay da giam
trong hai thap ky qua, tir 5 triéu ca tr vong & tré em dudi 5 tudi & dau thap nién
trudc Xuéng con 1,87 tri€u ca vao nam 2003 va 1,5 triéu ca nam 2004, cung v6i
xu hudng giam chung cua ty 1& tr vong ¢ tré em do tit ca cac nguyén nhan. Tré
em dudi 3 tudi mic tiéu chay trung binh 3-4 dot/nim. Tuy vdy, tiéu chay van 1a
nguyén nhan dung tht hai gy ra tir vong & tré em dudi ndm tudi trén toan cau,
sau viém phoi [169].

Tai Vi€t nam, tré em bi tiéu chay trung binh 2,2 lan/nam va 1a 22,0% nguyén
nhén tir vong ctia tré em dudi 5 tudi [1]. Theo nghién ctru cia Nguyén Yén Binh,
trong s6 5 tic nhan giy tiéu chdy ¢ tré em thi Rotavirus chiém ty 1& cao nhét
(39,3%), tiép theo 14 E.coli (21,0%), Shigella (6,7%), Campylobacter (6,0%) va it
gap nhat 1a Salmonella (1,0%) [1].

1.3.2. Dinh nghia:

Bénh tiéu chay duoc dinh nghia 1a dai tién phan 10ng bat thuong (Phan 10ng,
phan toé nudc, phan c6 nhay mau, mii...) tir 3 1an tré 1én trong 24 gio [3]. Phan
1ong 13 phan khong thanh khuon, trir nhitng tré bi me thuong di mot ngay vai lan
phan nhao. DPdi véi nhitng tré nay, xac dinh ti€u chay thuc té phai dva vao tang $6
1an hay ting mirc d6 16ng ctia phan ma cac ba me cho 14 bat thudng [3].

1.3.3. Phén loai bénh tiéu chay: Co6 3 dang 1am sang chu yéu ctia bénh tiéu chay
cap c6 thé anh hudng dén tinh mang con ngudi va doi hoi cac phuong phap diéu
tri khac nhau.

1.3.3.1. Tiéu chay cdp phin nwéc (bao gom cd bénh ti):

La dot tiéu chay cdp, thoi gian khong qua 14 ngiy, thuong khoang 5-7 ngay,
chiém khoang 80% tong s6 cac truong hop tiéu chay [3]. Tac nhan chinh cua
bénh 1a do V. cholerae hoic vi khudn E. coli, cling nhu rotavirus. Tiéu chay

phan 16ng gay mat nudc va dién giai, bénh nhan bi tir vong thudng do kiét strc vi
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mat nuéc va dién giai ning. Nhimng tré em bi suy dinh dudng hodc c6 mién dich
bi suy yéu c6 nhiéu nguy co bi tir vong do tiéu chay hon nhirng tré khée manh.
1.3.3.2. Tiéu chay cd'p phédn mau (Hpi chirng ly):

Pay 1a bénh tiéu chay c6 chung mot hoi chimg goi 1a hoi chimg ly, gdm: sbt, dau
quin bung, mét rin, phan thudng c6 mau, chit nhay. Pic biét phan c6 rat nhiéu
bach ciu, chu yéu 1a bach ciu da nhan khi soi kinh hién vi. Chiém khoang 10-
20% tong sb cac trudng hop tiéu chay.

Nguyén nhan chu yéu 1a do Shigella, E.Coli xAm nhap (EIEC), Campylobacter
Jjejuni [3]. Tré em bi hoi chimg ly c6 nguy co cao bi nhiém trung mau, suy dinh
dudng va giy mat nude. Ly 1a mot nguyén nhan gép phan khong nho trong ty 1
méc va ty 1& tr vong do tiéu chay. Ly dic biét ning & tré em suy dinh dudng va
chinh ly ciing gay nhiéu hau qua nguy hiém dén tinh trang suy dinh dudng hon 1a
tiu chay cip phan toé nudc.

1.3.3.3. Tiéu chady kéo dai:

Ti€u chay kéo dai duge xac dinh 1a mot dot ti€éu chay kéo dai t&é1 14 ngay hoac
lau hon, chiém khoang 5-10% tong sb cac trudong hop tiéu chay. Co t&i 3-23%
dot tiéu chay cép trd thanh tiéu chay kéo dai. Ty 18 ndy cao nhét & tré tir 1-2 tudi.
Ti€u chay kéo dai thuong 1am cho tinh trang dinh dudng kém di nhanh va co6 ty 1€
tir vong cao do nhiém khuin ning ngoai dudng rudt va mat nudc.

1.3.3.4. Tiéu chay thim théu:

Tiéu chay tham thau xay ra khi qua nhiéu nuéc dugc hut vao rudt. Pidu nay cé
thé 1a két qua cua rdi loan tiéu hoa (vi dy, bénh tuyén tuy hodc bénh Coeliac),
trong d6 cac chat dinh dudng duoc giit lai trong 1ong rudt va va hat theo nudc.
Tiéu chay thim thau cling c6 thé do thudc nhudn tring tham thiu (tic dung hit
nude vao 1ong rudt dé lam giam bét tao boén). O ngudi khoe manh, néu co qua
nhiéu magie, vitamin C hoic lactose khong tiéu hoa dugc cling co thé giy ra tiéu

chay tham thau va chuéng rudt. O ngudi khong dung nap lactose thi kho hap thu
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dugc lactose sau khi st dung nhiéu san pham sita. O nguoi bi réi loan hép thu
fructose viéc str dung nhiéu fructose ciing c6 thé gy tiéu chay. Nhitng thuc phim
c6 chira nhiéu fructose ciling thudng c6 nhiéu glucose thi d& hap thu hon va it gay
tiéu chay. Ruou dudng nhu sorbitol (thuong co trong cac thuc pham khong
duong) 13 kho hip thu va khi st dung véi sé luong 1on c6 thé dan dén tiéu
chay thim thau. Tiéu chay tham thau s& hét khi nging st dung cac thuc pham
gy ti€u chay nhu sira, sorbitol...[1].
Theo bao cdo ctia WHO, tiéu chay kéo dai giy khoang 35% tong sd cac trudng
hop tir vong va c6 15% luot tiéu chay kéo dai dan tdi tir vong. Khong co loai vi
khuan don thudn nao dugc xac dinh 1a nguyén nhan giy tiéu chay kéo dai mot
cach ro rang, mic du Salmonella va E.coli bam dinh vao ni€ém mac ruft (EAEC)
c6 thé dong vai trd quan trong & tré em suy dinh dudng niang hodc suy giam mién
dich. Bt ké do nguyén nhan gi, tiéu chay kéo dai thudng kém theo su thay d6i
nang né cua niém mac rudt, dic biét sy teo det cua cac nhung mao ruft va sy
giam san xuat men disaccharidase. Nhiing thay d6i trén 1am giam hap thu cac
chat dinh dudng va c6 thé lam cho bénh ton tai mii ngay ca khi nguyén nhan
nhiém trung bi loai tru.
1.3.4. Nguyén nhin bénh tiéu chay:
1.3.4.1. Nhiém tring:
a.Virus
- Rotavirus 1a tdc nhan chinh gy ti€éu chdy nang va de doa tinh mang cho tré
dudi 2 tudi. Tré 16n va ngudi 16n it bi tiéu chay do Rotavirus. Rotavirus 1a
nguyén nhin giy ra tiéu chay ¢ khoang 40% tré em dudi 5 tudi phai nhap vién
trén pham vi toan cau .
- Cac virus khac ¢ thé gay tiéu chay 1a Adenovirus, Enterovirus, Norovirus
b.Vi khudn

- E. Coli sinh ddc t6 rudt 1a tac nhan chinh gay tiéu chay phan nudc & tré em.
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- Cac vi khuan E. coli, Shigella (giy hoi ching ly phin mau)

- Campylobacter jejuni va Salmonella enterocolitica (gay bénh & tré nho, ti€u
chdy phan nudc hoac phan mau).

- Vi khuén ta V. cholerae (giy tiéu chay xuét tiét bang doc t6 ta, mat nudc va
mat dién giai ning & ca tré em va ngudi 16n) [3].

c. Ki sinh trung

- Entamoeba histolytica (Amip): xAm nhap vao lién bao dai trang, hdi trang va
gay bénh khi & thé hoat dong.

- Giardia lamblia: 1a don bao bam dinh 1€n lién bao rudt non gy ti€u cha do
giam hap thu.

- Cryptosporidium: giy bénh & tré nho, tré bi suy gidm mién dich. Gay tiéu
chay kéo dai ¢ tré SDD hoac AIDS [3].

1.3.4.2. Cac nguyén nhdn khac:

Bénh tiéu chay ciing c6 thé 1ay lan tir ngudi sang ngudi, thudng do vé sinh cé

nhan kém. Thirc dn duogc ché bién hodc dugc bao quan trong diéu kién khong hop

vé sinh 12 mot trong nhiing nguyén nhan chinh gy tiéu chay. Nudc c6 thé lam 6

nhiém thyc phdm trong qua trinh nudi trong, tudi bon. C4 va hai san tir ngudn

nude 6 nhiém ciing c6 thé 13 nguyén nhan giy ra cin bénh nay. Ngoai ra con cd

cac nguyén nhan khac nhu sai 1am cta ché d6 an, di ung thirc an, sir dung khang

sinh...

1.3.5. Céc bién phap phong chong bénh tiéu chay

Pé phong ngira bénh tiéu chay, giam ty 18 tir vong do tiéu chdy & tré em trén toan

thé gigi, WHO di thanh 1ap Chuong trinh phong chdng bénh tiéu chdy toan cau.

Ngodi ra cac Trung tim nghién ctru bénh tiéu chay qubc té va qudc gia ciing duoc

thanh 1ap. BO Y t& Viét Nam dé thanh 1ap “Chuong trinh phong chdng bénh tiéu

chay qubc gia”, gdm hé diéu tri va hé du phong.

Phong chdng bénh tiéu chay da gitp lam giam ty 1& mac bénh mot cach hitu hiéu.
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Trong thdi gian qua, Bo Y té Viét Nam da dua ra cac bién phap giap phong
chéng bénh tiéu chay nhu sau: Khuyén khich nuéi con bdng sita me, cdi thién
nudi dwdng bang thirc an bé sung, bo sung Fe, Zn, Vitamin A va cdc vi chat khdc
cho tré, sir dung nuéc sach,rira tay thuong quy,sie dung thirc pham an todn,sir
dung hé xi va xi li phdn an todn, phong bénh bang vdc xin.

1.4. NHIEM KHUAN DPUONG HO HAP CAP TiNH (ARI)

1.4.1. Dich t& hoc ciia ARI:

ARI 12 mot can bénh phd bién va giy ra ty 18 tir vong cao nhat cho tré em dudi 5
tudi & nhiéu qudc gia. Nguoi ta udc tinh rang hang nim c6 khoang 10,8 triéu tré
em bi tir vong [43], trong d6 1,9 tridu tré em chét do nhiém khuan ho hip cap
tinh, chau Phi va Nam A chiém t&i 70% [168], trong d6, viém phoi 1a bénh gay tir
vong cao nhét & tré em trong cac loai bénh, cao hon AIDS, sOt rét va soi cong lai
va ¢ khoang 1,5 triéu tré em dudi 5 tudi trén thé gidi bi tir vong do viém phdi
hang nam, chiém khoang 18% tir vong (bao gém tir vong trong thing dau sau
sinh) tré em toan cau [167].

Nghién ctru ctia chuong trinh ARI ¢ Viét Nam vé tinh hinh ARI trén cong dong
da cho thdy, v6i mot xi trung binh co khoang 8000 dan, v&i khoang 1000 tré
dudi 5 tudi, hang nam c6 téi 1600-1800 lugt tré bi ARI. Trong s6 nay c6 khoang
400-450 luot tré em bi viém phdi cAp can phai diéu tri, véi khoang 40-50 lan
viém phdi ning [4].

Nghién ciru cia Nguyén Van Tap trén 398 tré em dudi 6 tudi ¢ thanh phd Hué
cho thy, trung binh ¢6 89 tré em (chiém ty 18 22,36%) da bi mac ARI trong vong
2 tudn qua [61]. Mot nghién ciru khac ctia Nguyén Co Viét ¢ 3 tinh Ha Nam, Pa
Néng, T4y Ninh ciing cho két qua vé ty 1é mac ARI 1a 22,8% [6]. Nghién ctru ciia
Nguyén Tan Vién cho thiy ty 16 mic ARI cao hon & tré em: 54,90% & tré 0-12
thang, 33,28% ¢ tré 13-36 thang va 11,28% ¢ tré 37-60 thang [20].
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1.4.2. Nguyén nhan giy ARI & tré em

ARI dugc phan loai thanh nhiém khudn dudng hé hip trén (URI) va nhiém khuin
duong ho hip dudi (LRIs). Puong ho hip trén bao gdm tir 16 miii dén cac diy
thanh 4m trong thanh quan, bao gém ca cic xoang canh miii va tai giita. Puong
ho6 hap dudi bao gdm sur tiép ndi ciia dudng dan khi tir khi quan va phé quan, phé
nang.

Nguyén nhan chinh gdy ARI & tré em 13 virus va vi khuin. Nguoi ta thay rang
phan 16n ARI, dic biét 1a nhiém khuan hé hap trén thudng 14 do virus, do phin
16n virus ¢6 ai luc voi dudng hd hip, kha ning iy lan cta virus dé dang, ty 18
ngudi lanh mang virus cao, kha ning mién dich ddi v6i virus yéu va ngin [4].
Céc nghién ctru trén thé giéi da tim thiy nhiing loai virus thudng gy ARI & tré
em dugc xép loai theo thir t nhu sau: Virus hop bao hd hip (SRV), Influenzae
Virus, Parainfluenzae Virus, Virus soi, Adenovirus, Rhinovirus, Enterovirus,
Cornavirus. Nhung & cac nudc dang phat trién, vi khuan lai 1a nguyén nhan quan
trong gdy nhiém khuan ho hap cép tinh ¢ tré em. Cac loai vi khuan thudng gip
gdy ARI & tré em duoc xép theo thir ty nhu sau: Haemophilus influenzae,
Streptococus pneumoniae, Staphylococus aureus, Bordetella pertussis, Klebsiella
pneumoniae, Clamydia trachomatis va cac vi khuan khac.

O Viét Nam, cac nghién ctru nguyén nhan gdy ARI ciing cho két qua tuong tu.
Hai loai vi khuan thudng gip nhat 1 Streptococcus pneumoniae va Haemophilus
influenza, cc loai virus thuong gip nhat ciing 13 Virus hop bao hé hap, Virus a
cum, Virus cum A.

1.4.2.1. Nhiém khudn dwong hé hdp trén cdp tinh (URI):

La bénh truyén nhiém phd bién nhat, bao gdm viém miii (cam lanh thong
thuong), viém xoang, viém Ong tai ngoai, viém tai giita, viém hong cip tinh...
Céc bién ching giy ra bgi viém tai hay viém thanh quan thuong rat nghiém trong

nhu bi diéc va viém thip khép cap tinh. Phan 16n nguyén nhan cta URI 1a virus.
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Trong d6, nguyén nhan do Rhinoviruses chiém tdi 25- 30%; do céc virus hop bao
(RSVs), parainfluenza, virus cum, metapneumovirus va adenovirus cOng lai
chiém 25- 35%; do corona virus chiém 10%; con lai 13 cac loai virus khac [62].
1.4.2.2. Nhiém khudn dwong hé hip dwéi cdp tinh:

Bénh LRI cép tinh phd bién & tré em 13 viém phdi, viém phé quan va cum.
Nguyén nhan phd bién nhit cua LRI 1a do virus hop bao hd hap (SRV) va phu
thudc theo mua, virus parainfluenza, 1a nguyén nhan dung thur hai gdy LRI

1.4.3. Céc yéu té nguy co thwong gip giy ARI & tré em

C6 rat nhiéu yéu t6 khac nhau c6 thé gy bénh ARI cho tré em. Cac nguy co
thudng gap nhat 1a: Khéong dam bdo nudi con bang sita me, suy dinh dwdng, thiéu
vitamin A, Kém va cdc vi chdt dinh dwéng, tré dé non hodc ¢é cdn ndng so sinh
thdp, tiép xiic véi nguoi dang mdc bénh ARI cdc yéu té nguy co khdc nhw 6
nhiém khong khi, 6 nhiém khong khi noi that hodc khi hgu lanh cting co lién quan
¥é rét t&i bénh viém phoi cap & tré em.

1.4.4. Cac giai phap phong chong bénh ARI 6 tré em

Céc bénh ARI & tré em do nhiéu nguyén nhan gy ra. Vi vay mudn dé& phong
bénh ARI cho tré, can c6 cac bién phap toan dién nhu sau: Qudn Ii t6t qud trinh
mang thai cua ba me, dam bao tré sinh du thang, can nang so sinh trén 2500 g,-
16 chitc cudc dé an toan, nudi con bang sita me, phong thiéu vitamin A va kho
mdt cho tré, bo sung Fe, Zn va cdc vi chdt khdc,cho tré dn bé sung hop 1y, nha
cita, nha tré, truong hoc cdn sach sé, thong thodng, Can tdp luyén cho tré dé tré
cé sic dé khdng tot, tré bi bénh ARI cdan dua tré dén co s y té dé duoc kham
bénh, theo doi va diéu tri kip thoi, cdn cdch li tré khdi nguoi bi bénh ARI, dé giam
thiéu lay nhiém cho tré [4].

1.5. CAC BIEN PHAP DINH DUONG TRONG PHONG CHONG NHIEM
KHUAN HO HAP VA TIEU CHAY CAP O TRE EM

1.5.1. Nudi con bing sira me



47

1.5.1.1. Logi ich cua viéc nudi con bcing sita me

Nudi con bang sita me hién van 1a van dé dang dugc quan tdm nhiéu nhét trong
linh vyc dinh dudng cho tré nho va tré so sinh. Quy nhi ddng Lién hiép qubc
(UNICEF) d3 coi nudi con bang sita me 1a mot trong bon bién phap bao vé sirc
khoé tré em, do sita me 1a thirc 4n tot nhét cho tré [2]. Trong thoi gian 4-6 thang
dau sau sinh, sita me 14 ngudn cung cap day du cac chat dinh dudng can thiét cho
su phat trién cua tré, co ty 16 cac chat dinh dudng cin d6i va dé& hap thu, dic biét
1a protein va vitamin A [11], [16]. Nudi con bang sita me gitip tré chong lai cac
bénh nhiém trung va 1am giam tir vong cua tré, dic biét 1a & cac nudc dang phat
trién, noi ma diéu kién vé sinh thuc pham con kém [39]. Thém vao do, sita me
dugce xem 14 yéu t6 khoi dau, phat trién thanh phan cta vi khuan chi duong rudt
[109]. Nhiéu nghién ciru cho rang sita me c6 thé 1a ngudn vi khuan c6 loi, ngudn
vi khudn tiém ning do c6 nhiéu vi khuan duoc tim thdy trong sita me nhu
Staphylococci, Micrococci, Lactobacili va Enterococci [109]. Stta me chura oligo-
saccharides 1am ting su phat trién cua cac loai vi khuan bifidobacteria, day 1a
loai vi khuan c6 mit sém nhat trong dudng tiéu hod [164] va sy c6 mit ctia chung
trong dudng tiéu hoa 1a tét cho sirc khoé cta tré. Hé vi sinh vat cua tré duoc nudi
bang sita me khong nhitng c6 nhiéu vi khuan bifidobacteria ma con chia it cac vi
khuan gdy bénh co hai so véi tré bu sita ngoai [149], diéu ndy mot phan ndo giai
thich tai sao ty 1€ moi mic cta bénh nhiém khuén 1a thﬁp O tré duoc nuodi bﬁng
stra me. Do vay, mdi dua tré khi sinh ra déu co quyén duoc nuoi bﬁng stra me
[55] va theo khuyén cdo cua T chirc Y té thé gigi (WHO) tré can duoc b sém,
bt ngay trong vong nira gid dau sau sinh.

1.5.1.2. Cic yéu té anh hwéng dén nuéi con bing siva me

C6 nhiéu yéu t6 anh hudng dén tap quan nudi con bang sita me nhu sy phat trién
nhanh chéng cua xi hoi, qua trinh cong nghiép hoa, su sdn cé cac san pham thay

thé stta me trén thi truong, qua trinh do6 thi hoa cung vdi cong viée clia cac ba me
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ngdy cang ban ron hon, sy xuat hién cua cac bénh dich thé ki nhu HIV/AIDS
cling lam thay ddi bure tranh vé tinh hinh nudi con béng stra me, dac biét la tai cac
d6 thi. Kién thuc, thai do cla cac ba me vé gia tri cua sira me cling dong mot vai
tro quan trong, su lo ngai viéc cho con bu sé lam nguc bi xau di, cho réng stra
non la khong tdt, chi c6 sita on dinh 1a sira tot cho sirc khoé cua tré, mot s6 con
cho ring sita non 13 ban va phai vt bo di [64], mot 1i do khac anh huong dén thoi
gian nudi con bang sita me 14 do me thiéu sita [23], thiéu sita khién nhiéu ba me
phai cai sita cho con trude 6 thang tudi [2], viée thiéu sira xdy ra phd bién cho céac
ba me ¢ thanh phd do cing thang trong céng viée, do phai di 1am sém, sb lan cho
tré b it di cling 13 nguyén nhan gay thiéu sita & cac ba me [65].

1.5.1.3. Anh hwéng ciia nuéi con bing sita me téi nhiém khudn dwong tiéu
héa va hé hdp 6 tré

Nghién ctru ctia Victoria & Brazil cho thdy, nhitng tré khong duoc bl me ma phai
an nhan tao ¢ ty 1& tir vong do tiéu chay cao gip 14,2 1an so vdi tré dugc nudi
bang sita me [73]. Nghién ctru cia WHO cho thdy nhiing dta tré bat dau an bo
sung thém sira hop ngay trong tuin dau, co nguy co bi tiéu chay cao gip 3 lan va
nguy co nhap vién cao gip 5 1an so v6i tré chi bh sita me, ddi voi tré cai sira
trong tudn dau sau dé c6 nguy co bi tiéu chay cao gip 5 lan va nguy co phai vao
vién do tiéu chay cao gip 12 1an so véi tré binh thuong [165]. O Viét Nam, cac
nghién ctru ciing cho thiy ty 1é suy dinh dudng va mic cac bénh tiéu chay, nhiém
trung ho hap & tré em dudi 12 thang tudi cao hon mot cach co y nghia ¢ nhom tré
ma me bi thiéu sita [7]. Nghién ctru cia Nguyén Cong Khan ciing chi rd, nhém
tré nho khéng duge b me ¢6 nguy co bi cac biéu hién 1am sang khé mit do thiéu
vitamin A cao hon & nhoém ching [9].

1.5.2. Bo sung Vitamin A

1.5.2.1. Vai tro vitamin A

Vitamin A (Retinol) 1a mot vi chat can thiét nhim duy tri hoat dong cta con
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ngudi nhu thi luc, ting trudng, phat trién, duy tri tinh toan ven ciia cac té bao
biéu md, chtrc ning mién dich va sinh san.

1.5.2.2. Nhu cdu vitamin A

Nhu cau Vitamin A & tré em dudi 10 tudi tir 325 - 400 mcg/ngdy, tré vi thanh
nién va ngudi trudng thanh tir 500 - 600 mcg/ngay. Nhu cdu ting cao ¢ phu ni
cho con by, ngudi mac bénh nhiém trung, ki sinh tring va & cac giai doan hoi
phuc bénh [2].

1.5.2.3. Cdc nghién civu vé dnh hwéng ciia vitamin A téi nhiém khuin dwong
tiéu héa va hé hép & tré.

C6 nhiéu nghién ctru trén thé gidi va ¢ Viét Nam vé hiéu qua viéc bo sung da vi
chat, trong d6 c6 vitamin A, 1én tinh trang nhiém khuan duong tiéu hoa va duong
ho6 hap ¢ tré. Cac nghién ctru nay bd sung vi chat don 1é hodc bo sung da vi chit.
Nghién ctru hiéu qua bd sung vitamin A liéu cao ctia Hi Huy Khoi va cong su
nam 1990 cho thiy viéc bd sung vitamin A 1am giam nguy co méc bénh tiéu chay
va nhiém khuin hé hap, nhit 13 ¢ tré bi suy dinh dudng [10]. Mot nghién ciru
khac ctia Hoang Kim Thanh ciing cho két qua tuwong tu [17].

Nguoi ta wée tinh ring nguy co twong ddi lién quan gitra thiéu vitamin A va tir
vong do tiéu chay la 2,15 (95% CI 1,83-2,58), do sbt rét 1a 1,78 (95% CI 1,43—
2,19) va do céc dich bénh khac 1a 1,13 (95% CI 1,01-1,32). Céc bang ching khac
ciing cho thiy hing nim c6 khoang 800.000 truong hop tir vong & tré em va ba
me trén thé gidi 1a do thiéu vitamin A va khoang 20-24% tir vong 1 do sdi, tiéu
chay va s6t rét. Nghién ctru ctia Shankar cho thiy ca vitamin A va kém déu c6
chtrc nang duy tri mién dich cua co thé [146]. Két qua cta 8 nghién ctru can thiép
b6 sung vitamin A tai chau A va chau Phi cho tré tir 6 thang dén 5 tudi cho thiy
ty 1& tr vong gidm mdt cach c6 ¥ nghia [80]. M6t s6 nghién ctru khac ciing cho

thdy viéc bod sung vitamin A cho tré ngay sau dé ciing lam giam ty 1¢ tir vong
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[91]. M6t s6 nghién ctru thyc nghiém trén dong vat va nghién ctru 1dm sang trén
ngudi déu cho rang thiéu vitamin A ¢ thé 1am cho tré d& bi nhiém khuan ho hap
cap hon [44].

1.5.3. Bo sung Kém

1.5.3.1. Vai tro cua kém

K&m 13 mot vi chat dinh dudng quan trong cé trong tat ca cac co quan cua co thé,
cac mo va dich co thé, 1a vi luong nhiéu sau sit, 1am trung gian cho mdt loat cac
chtic ning sinh 1y. D6 13 mot thanh phan can thiét ctia nhiéu protein, bao gdm
nhiing protein quan trong trong nhan ban DNA va phan chia té bao, k&m giup
duy tri tinh toan ven ctia mién dich [146], chu yéu 1a mién dich té bao [48], [120],
va hoat dong chdng oxy héa. Do vai trd ctia kém trong viéc duy tri tinh toan ven
cta té bao va hé mién dich, k&m c6 mét vai trd quan trong trong vi¢c kiém soat
va phong ngira cic bénh nhiém trung. Kém 13 yéu t6 quan trong anh hudng dén
hé mién dich cta co thé. Anh hudng ctia k&m 1én tiéu chay c6 thé lién quan dén
vai tro cta k8m trong van chuyén nudc, chat dién giai, tinh thAm thau cua rudt
[128], vai trd enzyme cua enterocyte [77], ting kha ning hdi phuc cac mo dudng
rudt [27], tang mién dich tai ch6 nham ngan su phat trién va tiéu diét vi khuén c6
hai [146].

Mic du v6i nhitng chitc ning quan trong ddi voi co thé, nhung kém khong du
trir trong co thé ma doi hoi phai duoc cung cip thudng xuyén qua khau phan an.
1.5.3.2. Nhu ciu kém 6 tré em:

- Téng luong kém & tré so sinh khoang 60mg, trong qué trinh 16n va phat trién,
nong do k&m trong co thé ting dan.

- Pé tinh nhu ciu kém & tré em, co thé dua vao luong kém mat hang ngay
(khoang 0,064 mg/kg can niang véi tré 6 - 11 thang tudi; 0,034 mg/kg cin ning
voi tré 16n hon) va luong kém cin cho ting trudng (khoang 0,02 mg/g trong

luong co thé ting thém).
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1.5.3.3. Sir sung kém trong diéu tri tiéu chdy 6 tré em:

T6 chirc Y té thé gigi khuyén nghi liéu hing ngay trong diéu tri tiéu chay & tré
em 1a 20 mg kém trong vong 14 ngay ( riéng ddi v6i tré < 6 thang tudi 1a 10
mg/ngay) két hop véi ORS c¢6 ham luong glucose va mubi thap [166].

1.5.3.4. Cdc nghién ciru vé anh hwéng ciia kém tdi nhiém khudn dwong hé hép
va tiéu chdy cdp ¢ tré em

Céc nghién cuu vé tac dong cua kém Ién tinh trang bénh tat cho cac két qua khac
nhau. M6t s6 nghién ctru cho thay viéc bo sung kém khong c6 tac dung lam giam
ty 18 méc, thoi gian bi tiéu chay va nhiém khuan ho hap [129]. Mot nghién ctru
khac trén tré 6 thang tudi véi viéc bod sung sit, kém, sat kém phdi hop hodc da vi
chat cho thay & nhom tré dugc bo sung sit, kém hodc sit kém phdi hop déu co xu
huéng giam nguy co mic tiéu chay va viém dudng ho hip cip. B6 sung sat, kém
dong thoi 1am giam 40% nguy co mic viém duong hdé hap cdp ¢ nhiing tré co
tinh trang dinh dudng kém [32]. Phan tich két qua caa 10 nghién ctru bo sung
kém cho tré dudi 5 tudi cho thay & nhom tré duge bd sung kém thi ty 16 méc va
méic méi cla ca tiéu chay va viém phdi déu giam di dang ké. Mot s6 nghién ciru
khac thi cho thiy viéc bd sung kém 1am giam ty 1 cling nhu mtc 46 ning nhe
ctia nhiém khuan ho hip cap [38].

C6 nhiéu nghién ciru vé tac dong ciia kém 1én tiéu chdy va nhiém khuan ho hap
cdp & cac nudc dang phat trién. Nhin chung cac két qua déu cho thiy viéc bod
sung kém co tac dung trong trong phong ngira va diéu tri tiéu chay nhu: giam ty
1é tiéu chay, giam thoi gian kéo dai tiéu chay, giam s lan di phan Iong, giam
nguy co mic tiéu chay & tré [65], [129]. Bén canh d6 cac nghién ciru khéc ciing
cho thiy kém ciing c6 tac dung trong viéc diéu tri va phong ngira nhu lam giam
ty 1€ mic bénh ARI, tré c6 ham lugng kém thép thi ty 1¢ mic cac bénh ARI cao
hon so véi tré binh thudng. Tré dugc bo sung kém giam sb 1an sét, ha s6t nhanh

hon, giam s6 1an ho, giam ty 16 miac mdi viém phdi [32], [38].
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O Viét Nam mdt nghién ctru bo sung 10mg kém/ngay cho thy co tac dung rd rét
trong viéc giam ty 1 tiéu chay va viém duong ho hap [117]. Mot nghién ctru
khac trén tré tir 3-48 thang tudi voi viée bo sung 10mg k&m/ngay cho thay, sau 3
thang can thiép tinh trang nhiém tring dudng hdé hip & nhom tré duge bod sung
k&m giam hin so voi tré nhom chimg [5].

1.5.3.5. Tinh trang kém trong nhiém khudn dwong tiéu héa va hé hdp.

Tré bi tiéu chay cap va kéo dai thuong c6 ham lugng kém trong huyét thanh thap
[40], [49] va ham luong kém c6 mdi lién quan voi thoi gian kéo dai cla timg dot
tiéu chay [134]. Tuy nhién, that kho dé phan biét 1a ham luong kém thip trude
khi tiéu chay xay ra va lam cho tré d& mic bénh, hay 1a do két qua viéc mat kém
va phan b lai trong thdi gian bi tiéu chay cdp. Cac nghién ctru ciing thiy rang
ham lugng kém thay doi nhanh trong thoi gian tiéu chay cap. Két qua ciia nhiéu
nghién ctru trén tré binh thudng va tré suy dinh dudng cho thiy ham luong kém
thip c6 mdi lién quan véi ty 1& mic méi cao va mirc do ning hon cua tiéu chay ¢
nhitng thang tiép theo [29]. Mot nghién ciru khac cho thdy viéc bd sung kém
trong diéu tri tiéu chay lam ting ham lugng k&m huyét thanh va gitp tré duy tri
ham luong kém day du trong giai doan phuc hoi [21].

Mot nghién ctru khéc lai cho thay, tré khoe manh c¢6 ham lugng k&m thap khi bat
dau nghién ctru ¢ ty 16 mic moi nhiém khuan hod hap cip cao hon trong nhiing
thang tiép theo cua nghién ctru so v&i nhitng tré khi bit dau nghién ciru ¢6 ham
luong kém binh thudng [29]. Mot nghién ctru khac cho thay tré bi nhidém khuan
ho hap thap cap (viém phdi) c6 ham lugng k&m huyét thanh va ham luong kém &

toc thip hon mot cach co ¥ nghia so véi tré binh thuong khong bi bénh [112].
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Chuong 2

POI TUQNG VA PHUONG PHAP NGHIEN CUU

2.1. MOT SO NET CO BAN VE PIA BAN NGHIEN CUU

Phd Yén 1a mot huyén phia nam ctia tinh Thai Nguyén, phia dong gidp voi huyén
Hiép Hoa tinh Bic Giang, phia nam giap v6i huyén Séc Son Ha Noi, phia tay
giap tinh Vinh Phuc, phia bac giap Thanh phd Thai Nguyén, Thi xi Séng Cong
ctia tinh Thai Nguyén. Huyén c6 dién tich 258,5 km® v6i dan sé 137551 nguoi
gém 4 dan toc sinh séng (Kinh : 92,46%, San diu : 6,27%, Dao : 0,29%, Nung :
0,29%). Toan huyén c6 15 x3 va 03 thj trin, trong d6 c6 6 xd mién nhi, nghé
nghiép chinh la nong nghiép.

Ty 1€ ho ngheo tai huyén con cao chiém 21,5%. Ty 1€ suy dinh dudng cua tré
dudi 5 tudi cao chiém 40% (S6 lidu diéu tra danh gia suy dinh dudng nim 2006).
Ty 1& nay khong dong déu ¢ cac xi, & cac xd mién nii, xa nghéo, xa c6 nhiéu
déng bao dan tdc thi ty 1€ nay con cao hon. Mot $6 déng bao dan tdc con co tap
quan lac hau nhu dé nhiéu con, cach chim soc va nudi dudng tré nho, ba me
mang thai chua hgp 1y nhu cho tré an thém cac loai thirc an khac, stra cong thirc

ngoai stra me rat sém, thyc hanh v€ sinh va chdm séc tré con chua ding cach.

2.2. THIET KE NGHIEN CUU

Nghién ctru thir nghiém can thiép tai cong déng, dugc tién hanh theo 2 giai doan:
Giai doan 1: Diéu tra mo ta cat ngang, danh gia thyc trang tinh trang dinh dudng,
cham soc va nudi dudng tré, cling nhu tinh hinh bénh tat cua tré.

Giai doan 2: Nghién ctru thir nghiém can thiép, ngdu nhién c6 d6i ching, mu
kép, danh gia mirc 6 anh hudng cia sira bd sung prebiotic va synbiotic dén tinh
trang dinh dudng, tinh hinh mic tiéu chay, nhiém khuan ho hdp cap va hé vi

khuan chi duong rudt cua tré.
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2.2.1. Giai doan 1: Piéu tra mé ta cat ngang, danh gia thue trang tinh trang
dinh dwdng, chim soc va nudi duwong tré, ciing nhw tinh hinh bénh tat cua
tré.
2.2.1.1. Dia diém, doi twong, cé méau
< Pia diém: huyén Ph6 Yén, tinh Thai Nguyén
< POoi twong: - Tré tir 5- 6 thang tudi (dén 6 thang 29 ngay)
- Me hodc nguoi cham soc tré

< Comau: Ap dung cong thirc:

» p(l—p)

2
e

n =z

Trong do:

- n: s6 tré can diéu tra

- Z: Do tin cdy doi hoi 1a 95%, Z= 1,96

- p: ty 1& tré bi tiéu chay (theo két qua nghién ctiru trude 1a 11,5 %) [89]

- e: sai sO cho phép, chon ngudng 5% (e= 0,05)
Thay vao cong thire trén ta tinh duoc: do chon mau chim nén ¢& mau nhan doi

n=155tre x2 =310 tré x 5% =325 tre

Nhu vay tong s tré can nghién ctru 1a 325 tré cho diéu tra md ta cat ngang, ban
dau.
2.2.1.2. Phwong phap chon mdu:
- Theo danh sach tré 5 - 6 thang tudi ctia 18 xd/thi trin do Trung tAm Y té huyén
Phd Yén cung cép cho thay trung binh c6 30 - 40 tré/xd/thi tran. Do vay nghién
ctru da boc thim chon ngau nhién ra 10 xa/thi trén trong tong sd 18 xa/thi trin dé
dua vao nghién ctru.
- Téng O tré tir 5 - 6 thang tudi theo danh séch cua 10 xd/thi trin dugc chon la
345 tré, nhung tai thoi diém tién hanh nghién ciru c6 mot sb tré vang nha, nén chi
¢ 322 tré da duge chon cho diéu tra ban dau.

2.2.1.3. Cdc sé ligu nghién civu thu thip ¢ diéu tra ban ddu:
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- Nhan tric: thu thap cac sd liéu vé can ning, chiéu dai nam, thang tudi, giéi dé
danh gia tinh trang dinh dudng cua tré theo 3 chi ti€u: Z-Score cuia can nang theo
tudi, Z-Score ctua chiéu dai nim theo tudi, Z-Score clia can nang theo chiéu dai
nam, trung binh can ning va chiéu dai nim cua tré.
- Céc thong tin vé tinh hinh nuéi dudng tré (NCBSM, in bd sung...), tinh hinh
bénh tat (tiéu chay, nhiém khudn hé hép cap) va cic chim soc khi tré bi bénh
bﬁng bo cau hoi duge thiét ké sin.
2.2.2. Giai doan 2: Nghién ciru thir nghiém can thiép, ngiu nhién cé doi
chirng, mu kép, danh gia mirc dd anh hwdng ciia sira bo sung prebiotic va
synbiotic.
2.2.2.1. Dia diém, doi twong, cé miu
< Pia diém: tai cac xa/thi tran cta huyén Phd Yén, tinh Thai Nguyén. Pia
ban nay dugc chon do c6 do1 ngli can bg y té manh, c6 trinh do chuyén
mon va c¢6 mang ludi y té co so tot, cach Ha Noi khong xa giup cho viéc
giam sat cac hoat can thi€p dugc thuan lgi va c6 hi¢u qua.
< POi twong: -Tré tir 6-12 thang tudi
- Me hodc nguoi cham soc tré
< Comau: Ap dung cong thic tinh ¢ mau ciia Hassard [105].
I CATNIE
d

Day 1a cong thic dé tinh ¢& miu cho nghién ctru can thi¢p dugce tinh toan dua

n

trén 2 bién sd chu yéu ma nghién cru mong mudn tim hiéu 1a sy thay d6i sd ngay
bi ARI va sd ngay bi tiéu chay cua tré trong thoi gian 6 thang can thiép.

- C& mau tinh theo sé ngay trung binh bj ARI: Udc luong su khac biét thay d6i
sd ngdy trung binh bi ARI giita cac nhoém can thiép so v6i nhom d6i chung (d) 1a
0,22 ngay, SD (&) dugc udc luong 1a 0,28 ngay (theo két qua nghién ciru cia

Weizman) [162], v&i e = 0,05; luc mau 90%. C& mau can cho mdi nhém nghién
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cuu sé la:

(1,96 +0,84).0,28
n=>2 > =
0,22
- C& mau tinh theo s ngay trung binh bi tiéu chay: Udc lwong su khac biét thay

25

d6i s6 ngay trung binh bi tiéu chay giita cac nhém can thiép so v6i nhom d6i
chung (d) 1a 1,2 ngay, SD (5) dugc wdc luong 1a 2,3 ngay (theo két qua nghién
ctru ciia Shornikova) [147], véi e = 0,05; luc miu 90%. C& mAu can cho mdi
nhom nghién ctru s€ la:
(1,96 +0,84)>.2,3°
n=2 > =
1,2

D¢ thoa man ca 2 ti€u chi trén thi cd mau can la 57 tré/nhom. Ty 1€ bd cudc udc
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tinh 1a 15% trong 6 thang nghién ctru. Nhu vay ¢& miu can thiét cho mdi nhoém
can thiép 13 65 tré. Tong s tré tham gia nghién ctru can thiép sé& la:
65 tré/nhdm x 4 nhém = 260 tré.
C& mau xét nghiém mau phan: 80 mau phan cua tré duoc thu thap tai 3 thoi diém
ngay tir dau, sau 3 va 6 thang can thiép.
2.2.2.2. Phwong phap chon mdu:
% Tiéu chudn lira chon déi twong tham gia nghién ciru:
- Tré 5 - 6 thang tudi, me khong c6 sita hodc khong du sita va di dn thém.
- Tré 5 - 6 thang tudi, khong dugc bt me vi mot 1i do nao do.
- Céc ba me va thanh vién gia dinh phai viét ban cam két ty nguyén tham
gia va tuan tha cac yéu cu dit ra ciia nghién ciru.
% Tiéu chuan logi bé doi twong:
- Tré mic cac bénh bam sinh, Tré dang mic bénh tai thoi diém diéu tra
- Tré ¢6 can ning so sinh thip dudi 2500 gam
- Tré bi suy dinh dudng nang
- Tré di img vo1 sita bo

- Tré dang st dung cac san pham co6 tang cudng prebiotic va probiotic
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- Me va thanh vién gia dinh khong dong y tham gia

% Cdch chon mau:
- Trong s6 322 tré di tham gia trong diéu tra ban dau, chon ra dugc 260 tré thoa
mén céc tiéu chi clia nghién ctru can thiép va gia dinh ty nguyén dong y tham gia
dé dua vao nghién ctru can thiép.
s Cach chia nhom nghién ciru:
- Sira bo sung d3 duoc may tinh gdn cho mot mi sé ngau nhién tir 1-260.
- 260 tré dugc lya chon ¢ trén cling s€ dugc danh ma s6 theo danh sach tir 1 dén
260 va s& duoc nhan cac goi sita bd sung co6 danh ma sé tuong Gmg trong sudt 6
thang thuc hién can thiép.
- Nhitng nguoi tham gia nghién ctru va cac ba me ciia tré déu khong biét tré thudc
nhom nao trong 4 nhoém can thi€p sau:

e Nhom chimg: Sita khong dugc bo sung prebiotic hodc synbiotic

e Nhom prebiotic: Stra duge bo sung 0,8g/ngay prebiotic (GOS/FOS)

e Nhom synbioticl: Stra dugc bo sung 0,8g/ngay prebiotic (GOS/FOS) va

2,6 x 10° CFU/ngay hon hop 2 probiotic (CRL431/BB12)
e Nhom synbiotic 2: Sita dugc bo sung 1,6g/ngay prebiotic (GOS/FOS) va

2,6 x 10” CFU/ngay hén hop 2 probiotic (CRL431/BB12)
s Cach chon mau phan

80 tré duoc lua chon ngﬁu nhién ngay tu khi bat dau nghién ctru, mdi nhom 20
tré dé thu thap mau phan cho xét nghiém vi sinh va cac tré dugc chon nay duogc
tiép tuc 14y mAu phan tai thoi diém sau 3 va 6 thang can thiép.
2.2.2.3. Thoi gian can thiép:
Can thiép tién hanh trong 6 thang tir thang 6 dén thang 12 nam 2008.
2.2.2.4. Cich tién hanh
% Tdp hudn cho cdn bé tham gia nghién ciu:
- Tép hudn cho gidm sdt vién va diéu tra vién cia Trung tam y té huyén Pho

Yén: giam sat vién va di€u tra vién dugc tap hudn vé muc dich nghién ctru, doi
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turong nghién ctru, cach lya chon tré tham gia nghién ctru, thiét ké nghién ctru,
cach tién hanh diéu tra, cac chi sd va cach thu thap s6 liéu trong diéu tra ban diu,
trong thoi gian can thiép, giita ki va cudi can thiép. Cac giam sat vién ciing dugc
tap huin vé cach theo ddi cong tac vién cho tré udng sira, thu thap thong tin vé
bénh tat va cho tré uéng stra.

- Tép hudn cho cdn b y té xd: M&i xa chon 2 can bo y té xa (tram trudng va
I nhan vién). Cac ndi dung tap hun bao gém: tap hudn vé muc dich va cac ndi
dung ciia nghién ctru va trach nhiém cua can b y té xa trong thoi gian nghién
ctru. Cach quan li, gidm sat viéc udng sira, cach xir 1i khi tré bi 6m ning, cach viét
bdo c4o vé bénh tat cua tré.

- Tép hudn cho céng tdc vién: Tuy theo s luong tré duoc chon tham gia
nghién cuu. Madi xa 1 dén 3 cong tac vién dugc chon. Cong tic vién nay dugc
chon tir cong tac vién dinh dudng, y té thon hodc cong tac vién dan sb. Cac ndi
dung tdp huin bao gdm cach pha sita dung cach, hop vé sinh, cach quan 1i tré
nghién ciru, cho tré uéng ding mi sb ghi trén goi sira, nhan dung va kiém tra sira
hﬁng tudn tai tram y té x4, cach dién vao bd phiéu theo doi tré uéng stra va tinh
hinh bénh tat cua tré. Sau khi tap huén céc cong tac vién duogc thyc hanh dudi sy
gidm sat cua giang vién. Hang thang cac cong tac vién duogc tip huan lai cac ndi
dung néu trén.

- Tap hudn cho cdc ba me: Tt ca cac ba me déu duogc tap hudn vé muc dich,
ndi dung ctia nghién ctru, cach cung cp cac thong tin can thu thap trong thoi gian
nghién ctru va cach ldy mau phan dang cach khi nghién ciru yéu cau.

% Diéu tra ban dau (To):

- Pugc tién hanh ngay sau khi chon du 260 tré thoa man yéu cau ciia nghién ctru
can thi€p.

- Chon ngau nhién ra 80 tré tir 4 nhom nghién ctru dé 1y mau phan xét nghiém vi

khuan chi duong rudt.
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- Cac thong tin khac duoc 1ay tir két qua diéu tra cit ngang trong giai doan 1.

% T6 chire, thue hién can thiép:

- T6 churc thanh cac diém uéng stra tap trung tai nhitng vi tri thuan lgi nhat trong
thon dé cac ba me co thé dua tré dén udng, trung binh c6 khoang 6-10 tré/diém,
do 01 cong tac vién/y té thon phu trach. Hing ngay Cong tac vién kiém tra code
stra trén tirng go1 stra, tén tré va danh sach tré, m¢ goi stra bot cd code sira (13g
sita bot) va pha thanh 100 ml sita cho tré udng, ghi chép lai s6 luong tré udng
duogc ting bita vao mau phiéu theo ddi. Mdi tré c¢6 1 cbe riéng co dan code ma
ctia tré dé tranh nham 13an. Mdi ngay tré nhan duoc 2 goi sita bot, 1 goi budi
sang,1 goi budi chiéu (13g/gdi x 2 = 26g/ngdy) va trong 6 thang lién tuc. Cac ba
me dugc yéu cAu nhd ma sd sita cua tré dé kiém tra cung vo1 cong tac vién, tranh
nham 14n. Néu tré vi mot 1i do ndo d6 khong dén udng duoc, Cong tac vién sé
dén tan nha dé cho tré udng sira.

- Cong tac vién chiu trach nhiém:

+ Nhan sita, pha sita va cho tré udng hing ngay. Sau khi tré udng xong, ghi
chép lai s6 luong sita dd udng, dong thoi thu thip cac thong tin vé bénh tat va
cac thong tin khac tir ba me hodc nguoi chim soc tré va dién vao mau phiéu theo
ddi hiang ngay.

+ Néu ¢6 tré bj dm, Cong tac vién s€ hudng dan ba me cach xt li hodc dua tré
dén tram y té xa hodc Trung tdm y té huyén (néu thiy can thiét), ghi lai cac thong
tin can thiét vao mau phiéu theo di tinh hinh bénh tat da thiét ké sin dé bao cao.

+ Cong tac vién s& nop phiéu theo ddi udng sira va phiéu theo ddi tinh hinh
bénh tat ctia mdi tré cho tram y té xa hang tun.

- Tram trudng y té chiu trach nhiém:
+ Quan li tré tham gia nghién ctru va xr li cac van dé nay sinh.
+ Theo ddi va diéu trj cho tré khi bj om.

+ Viét bao cdo vé tinh hinh diéu tri bénh cho tré.
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+ Khi tré bj 5m ning phai chuyén 1én bénh vién huyén.
- Nhan vién tram y té x3 chiu trach nhiém:

+ Hang tuan 1én Trung tdm y té huyén dé nhan sita cho tré nghién ctru tai xa
minh va phan phdi sita cho Cong tac vién & cac diém udng.Néu tai cac diém udng
khong co ti lanh thi sita s& dugc bao quan tai Tram Y té dé phan phdi dan cho
cong tac vién.

+ Phat va thu bd phiéu theo ddi tir Cong tac vién hing tuan, rdi chuyén 1én cho
can bo giam sat ciia Trung tAm Y té huyén.

% Theo doi va giam sat:

- Mdi x3 c6 mot can bd cua tram y té x4 chiu trach nhiém theo doi, giam sat viéc
ubng sira tai cac diém udng hang ngay.

- 5 giam sat vién cua Trung tdm y t& huyén Phd Yén chiu trach nhiém theo ddi,
giam sat qua trinh cho tré uéng stra tai cac xa hang tudn va thu thap lai cac bao
c40 vé tinh hinh bénh tit va cac bd phiéu theo ddi tir cac can bo y té clia cac xA.
Giam sat vién ciing chiu trach nhiém xir li cac van dé nay sinh trong qua trinh can
thi€p va bdo cao 1én Giam sat vién cua Vién.

- 2 Giam sat vién ctia Vién Dinh dudng ¢ lai Trung tdm y té huyén cing tham gia
giam sat chung cac cong viéc duge trién khai va xir li cac tinh hudng phat sinh.

- Vai tro ctia Nghi€n ctru sinh: Nghién ctru sinh chiu trach nhiém theo doi, giam
sat toan bd hoat dong nghién ctru trong thoi gian 6 thang: hd trg ky thuat, tham
gia giam sat luan phién cac diém udng, hd trg cho giam sat vién dia phuong, cong
tac vién vé van dé& chuyén mon, xir Iy cic van dé nay sinh trong thoi gian trién
khai, kiém tra chat luong sd lidu thu thap dugc va bao céo tién do trién khai cho
chuyén gia ban, t6 chirc hop giao ban, rat kinh nghiém hing thang véi can bod
giam sat trung vong, dia phuong va cdng tac vién tham gia.

- 01 chuyén gia qudc té sang phdi hop gidm sat hang thang cac hoat dong trién

khai va ho trg xtr 1i cac van dé phat sinh.
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- Hang thang t6 chirc mot cudc hop giao ban tai Trung tim y t& huyén dé rit kinh
nghiém, tap huén lai cac nodi dung da dugc tap hudn ban dau va xt li cac van dé
nay sinh trong qua trinh thyc hién. Pong thoi khen thudng nhitng Cong tac vién,
Giam sat vién xa/ huyén c6 thanh tich tdt trong thang.
2.2.2.5. Cdc sé liéu va thoi diém thu thip sé liéu trong qud trinh can thigp
- Tinh hinh bénh tat cua tre:

+ Pugc thu thap truc tiép boi cac Cong tac vién tai cac diém udng sira, qua viéc
thim hoi cac ba me bang cac bd phiéu theo ddi duoc thiét ké sin hang ngay.

+ Tram truong y té x4 truc tiép theo ddi, diéu trj cho nhiing tré bi bénh va dién
vao phiéu theo ddi bénh tat ciia tré hang tuan.

+ Nhiing tré b1 bénh ndng duoc chuyén 1én Trung tam y té huyén dé theo ddi va
diéu tri. Sau d6 duoc cac Giam sat vién huyén thu thap lai hé so bénh an.
- Cén do nhdn trac: do can bo cua Vién Dinh dudng truc tiép can do sau moi
thang can thiép.
- Ldy mdu phdn dé xét nghiém vé thanh phan va sé lwong vi khudn: do can bo cia
Vién Dinh dudng phdi hop v6i Cong tac vién tai cac diém udng thu thap tai thoi
diém ban dau, sau 3 thang va 6 thang can thiép.
2.2.2.6. Nguon goc va thanh phén siva siv dung cho nghién civu:
- Sira bot duoc san xuat va dong goi boi cong ty Friesland Campina tai Ha Lan
v61 muc dich dung cho nghién ctru tai Viét Nam va dugc cung cép dén tan dja
ban nghién ctru, ddm bao cac tiéu chuan vé vé sinh thuc pham.
- Sira duoc kiém nghiém chat luong, gia tri dinh dudng va melamine boi trung
tam kiém nghiém chat luong ciia cong ty Friesland Campina tai Ha Lan.
- Trong thoi gian 6 thang can thi¢p, sira dugc bao quan trong kho lanh tai Trung
tam y t& huyén Pho Yén & nhiét do <20°C dé dam bao tinh 6n dinh cua probiotic
va hang tuan duoc phan phdi dén cac xd ( dugce bao quan trong ngin mat ti lanh

trong vong 1 tuan).
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- Méi goi sita duge dong goi trong goi nho kim loai chira 13g sita bot va 252 goi
nho dugc dong trong thung gidy carton vdi code md bén ngoai.
- Mbi gbi sita duge cong tac vién pha véi nude 4m 60°C thanh 100ml sita cho tré
ubng 1 lan.
Bon loai sira thir nghiém c6 gia tri dinh dudng twong dwong nhau, cu thé nhu sau:
Bdng 2.1: Thanh phén dinh duwéng ciia 4 logi siva trong 100g sita bjt
Giatridinh Ponvi Nongdd  Gia tri dinh Ponvi Nong dd

dudng dudng
Nang lugng Kcal 510 Selen ug 13
Chat dam G I1.1 Beta-caroten ug 310
Chat béo G 27  Vitamin D3 ng 9.3
Carbohydrates G 55 Acid Panthothenic ug 1710
Acid Linoleic Mg 3350  Vitamin Bl ug 355
Acid a-Linoleic Mg 480 Vitamin B2 ug 700
DHA Mg 53 Nicacin ug 5900
AA Mg 53 Vitamin B6 ug 300
Sphingo myelin Mg 35 Acid Folic ug 80
Lactose G 53 Vitamin B12 ng 1.2
Maltodextrin G 2 Biotin ug 8.5
Acids Sialic Mg 120 Vitamin C mg 70
Ca Mg 385 Vitamin E mg 10
Phét pho Mg 230 Vitamin K ug 39
Sat Mg 6 Vitamin A ngRE 495
Pong ug 380 Nucleotid AMP mg 3.7
Natri Mg 155 Nucleotid CMP mg 12
Kali Mg 500 Nucleotid GMP mg 2.3
Clorua Mg 300 Nucleotid IMP mg 1.6
Magie Mg 46 Nucleotid UMP mg 5.1
Kém Mg 4.6 Taurin mg 35
16t ng 57  Cholin mg 105
Man gan ng 255 L-carnitin mg 15

Inositol mg 3.1
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Sira clia nhom thir nghiém ngoai thanh phan dinh dudng gibng nhu nhém ching
con dugce bo sung thém cac thanh phan néu ¢ bang dudi day:

Bdng 2.2: Thanh phén prebiotic va probiotic cua cdc nhom thir nghiém ( 200ml)

Nong d6 trong 200 ml sira (26g sita bot)
Gia tri dinh dudng D‘Zn Nhom Nhom Nhom Nhom
: chiing prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2
Chét xo - 0,8 0,8 1,6
-GOS - 0,7 0,7 1,4
-FOS § 0,1 0,1 0,2
Probiotic - - 2,6x10° | 2,6x10°
- L. Casei CRL431| CFU - - 1,3x 10° 1,3x 10°
- B.lactis BBI2 | CFU - - 1,3x 10° 1,3x 10°
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SO PO TO CHUC VA LUA CHON MAU NGHIEN CUU CAN THIEP
Tai thoi diém bat dau can thiép, co 260 tré dat tiéu chuin tham gia nghién ctru
dugc lga chon. C6 10 tré bo cudc ngay tu dau va sau 6 thadng can thi€p con 225
tré dat tiéu chuan dé dua vao phan tich két qua nghién ctru, trong d6 nhom ching

la 55 tré, nhom prebiotic 60 tré, nhom synbiotic 1 va nhdm synbiotic 2 1a 55 tré.

260 tré dugc chon vao 10 tré bo cugc
nghién ctru ngay tir dau
Ly do b6 cudc:
Ly do bé cude: Ly do bo cude: Ly do b6 cugc: — BOmeban: 5
— B meban: 5 — B0 me ban: 2 — B0 me bén: 4 - Xa diém in: 1
~ Xa diém iin: 2 ~ Xa diém in: 2 — Sg ting cin: 1 — Dbdichdé:1
- Xa diém an: 1 = Mg chﬁng

khéng dong y: 1

Nhoém chirng (n=55) Nhém prebiotic Nhém synbiotic 1 Nhoém synbiotic 2
(n=60) 0,8g/ngay (n=55) 0,8g /ngay (n= 55) véi 1,6g/ngay
GOS/FOS GOS/FOS + probiotic GOS/FOS+ probiotic
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2.2.3. Cac phwong phap thu thap s liéu va tiéu chuin danh gia:

Céc thong tin thu thap gdm cac thong tin nhan tric, nhom thong tin vé tinh hinh
bénh tat (tiéu chay va nhidm khuan hé hap), Cac chi sé vé thanh phan va sb lugng

mot sO vi khuan chi duong ti€u hoa cua tré tai cac thoi diem Ty, T; va Te.

2.2.3.1. Cdc chi sé nhén tric:

- Céch tinh tudi: Tudi cta tré dugc tinh bang cach liy ngay, thang, nim diéu tra
tra trir d1 ngay thdng nam sinh cua tré va phan loai theo WHO (1995). Vi du: 0
thang tudi dugc tinh tir khi tré sinh ra dén khi tré duoc 29 ngay, 7 thang tudi dugc
tinh khi tré tron 7 thang tudi cho dén khi tré duoc 7 thang 29 ngay.

- Can ndng: Dung can SECA véi do chinh xac 0,1kg. Khi can, tré chi mic quan
40 mong, khong mang gidy dép, trong lugng ctia bd quan 4o s& dugce trir trude khi

ghi két qua. Két qua duogc ghi theo don vi kg v6i mot sb 1é.

- Chiéu dai ndm: Str dung thudc do chiéu dai nim bang thudc gdb UNICEF véi do
chinh xac 0,1 cm. Tré dugc dit nim ngira trén thudc, ngudi tro gitp gilt dau tré
dé mét tré hudng 1én trin nha, dinh ddu cham vao thanh chin dau cua thudc, giflt
dau gbi tré dé chan tré dudi thang, 2 got chan sat vao nhau, dich thanh truot di
dong tr dudi 1én cho dén khi cham va ¢p toan by vao mat ban chan cua tré, dam
bao thanh truot vuéng goc voi mit cia thude. Poc va ghi két qua véi don vi 1a
cm va mot sd 1&. Tai thoi diém do, tré duoc do 3 lan dé léiy s6 do trung binh.
Trong truong hop 2 trong 3 1an do c6 su sai khac > 0,3cm thi Diéu tra vién phai
thuc hién do lai.

- Panh gia tinh trang dinh dudng: Theo khuyén nghi cia WHO, cic chi tiéu dé
danh gi4 tinh trang dinh dudng 1a Z-score cta ning theo tudi (WAZ), chiéu dai
nam theo tudi (HAZ), can ning theo chiéu dai nim (WHZ). Tré binh thuong khi
cac chi sd WAZ, HAZ, WHZ c6 gia tri ndam trong khoang tir -2 dén + 2. Suy dinh
dudng dugc ghi nhan khi céc chi sb Z-score clia WAZ, HAZ, WHZ < -2.
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2.2.3.2. Cdc chi sé vé dic diém doi twong, tinh hinh chim séc va nuéi duing

tré, tinh hinh bénh tit ciia tré trong diéu tra ban ddu:
- Phong van cac ba me theo bd cau hoi dugc thiét ké san dé thu thap cac so li¢u

vé thuc hanh chdm soc va nudi dudng tré, nudi con bang sira me, dn bo sung, sir
dung sita bot, danh gia tinh hinh méc bénh bang hoi ghi tién sir mac bénh trong 2
tudn vira qua. Cac Diéu tra vién duoc tap huan théng nhat phuong phap phong
van.

- Ti€u chi danh gia vé kién thuc, thuc hanh nudi con béng stra me, an bod sung
theo WHO (2007) [170]

2.2.3.3. Cdc chi so vé tinh hinh sikc khée va cdc thong tin vé qud trinh udng
sita cua tré trong qud trinh can thiép:

- Tré dugce theo ddi cac diu hidu bénh tat trong 6 thang can thip béng bo phiéu
theo doi dugc thiét ké sin dé thu thap cac thong tin vé tinh hinh stc khoe, bénh
tat (tiéu chay, ARI, mot sé bénh khac) va cac théng tin vé qua trinh udng sita cta
tré hang ngay. Cong tac vién/y té thon ghi nhan lai cac triéu ching hoic du hiéu
clia tiéu chay/viém dudng ho hip vao phiéu theo ddi.

- Tiéu chuan dé chan doan Tiéu chay: Theo tiéu chuin chan doan cua T6 chic Y
té thé gidi, tré duoc chan doan bj tiéu chay khi tré di dai tién phan 16ng hodc co
mau va di trén 3 1an/ngay. Néu cac biéu hién d6 hét trong 2 ngay lién tuc thi dugc
coi nhu cham dut mot dot tiéu chay. Tré dugc coi 1 tiéu chay kéo dai khi bi tiéu
chdy trén 3 ngay/dot.

- Tri€u chung s6t duoc ghi nhan khi tré dugce cong tic vién do than nhiét voi
nhiét do cao hon 37,5 °C.

- B§ dédc long cua phan dugce danh gia theo 3 mirc do: 1. Mém /tao thanh khu6n
2. Clig/rén ( phan trong cing va giéng cac vién bi tron nho (con goi 1 phan dé)
va phan long

- Non/tré: khi ¢6 hién tuong thic an trong da day hodc rudt bi ddy ra ngoai & tré

- S6 lan dai tién: s6 1an tré di dai tién trong ngay
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- Mau phan: dugc phan thanh 4 loai: mau vang, mau nau den, mau xanh va mau
d6. Cac ba me quan sat mau phan cua tré dé thong bao cho cong tac vién

- Mui phan: dugc chia thanh 2 loai: binh thuong va mui kho chiu. Mui phan duoc
danh gid theo cdm nhin cua ngudi me. Mui khd chiu khi ba me cdm nhan mui
phan cua con minh ¢6 mui khé chiu khiac vé1 mui phan binh thuong.

- Py hoi: tré 4m ach kho chiu, bung trudng, gd rat trong va trung tién nhiéu lan.
Tri€u ching chi dugc ghi lai sau khi cOng tac vién kham va xac nhan

- Phan chan doan tiéu chay do nghién ctru vién danh gia.

- Kho kheé: tiéng tho bat thuong c¢6 4m sac tram nghe rd nhét khi tré thé ra, c6 thé
nghe bang cach 4p sat tai vio miéng tré. Ba me thong bao tiéng tho “ bat thuong”
cua tré cho cong tac vién va tri¢u ching “ thé kho khe” chi dugc ghi lai sau khi
cong tac vién kiém tra va xac nhan.

- Nghet miii: khi tré c6 hién tuong thd bang mom, dic biét khi ngu, ngi khong
sau, quay khoc. Triéu chung chi duoc ghi lai sau khi dugc cong tac vién kiém tra
va xac nhan.

- Chay nudc miii: khi tré c6 dich miii chay ra.

- Cac tri€u chung cua nhiém khuin ho hép nhu chdy nudc miii, ho, s6t, thd kho
khe, nghet miii néu hét trong hai ngay lién tuc thi dugc coi nhu chdm dut mot

dot.

2.2.3.4. Cdc chi sé vé thanh phén va sé lwong mét sé vi khudn dwong tiéu héa
cua tré:

- Cach lay phan va bao quan phan:

+ Me/ngudi chim soc tré duoc can bd chuyén nganh vi sinh huéng din cach lay
mau phan dung cach.

+ MBOi tré s& duoc phat mot bé dung phin da rira sach va 1 dng nhwa vo tring co
thia bén trong dé 1y phan.

+ Sau khi tré di dai tién vao bo, ba me tron déu déng phan va dung thia v6 trung

ldy khoang 15g phan cho ngay vao 6ng nhya vo tring, roi day chat nap lai.
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+ Ong nhya dyng phan s& duoc cho bao quan ngay trong phich lanh 4-8 °C va
trong vong 15 phit duoc can bo y té huyén van chuyén ngay vé Trung tam y té
huyén dé bao quan dong lanh trong ti ¢4 do UNICEF cung cap & nhiét do -40°C
dén -80°C.

+ Sau d6, cac 6ng nhya dung mau phan dugce dong goi va bao quan lanh trong da
kho, van chuyén theo dudng chuyén phat nhanh bing may bay vé Ha Lan dé
phan tich. Viéc tich ADN duoc tién hanh tai Labo vi sinh cua cong ty Friesland
Campina tai Leeuwarden véi viée st dung bo kit QIAamp® theo huéng dan cua
nha san xuidt (Cong ty Qiagen ,Venlo, Ha Lan) va tong s6 vi khuan,
Bifidobacteria, bacteroides, Lactobalicilli, Clostridia, E. Coli, BB12 dugc dinh
lugng theo phuong phap PCR dinh lugng (quantitative real time PCR) tai Trung

tam hop tac Friesland Campina, Deventer, Ha Lan.
Dinh lugng tdc nhan dich c6 trong mau thtr, phat hién san phém khuéch dai

trong qua tfnh chay PCR khi san pham khuéch dai tir DNA dich dugc nhan ban
dat du sd luong dé 1am cho dng phan tng phat dugc huynh quang khi nhan duogc
ngudn sang kich thich dé biét duoc sb lugng ban DNA dich ban dau co trong éng
phan tng dua vao sy xuat hién huynh quang ctia 6ng phan tng sém hay mudn, tic

1a chu ky ngudng (Ct) ctia 6ng phan tng nho hay 1on.

Dinh lugng tuyét ddi dugc sur dung dé xac dinh sb copies cua tac nhan dich co

trong mau phan.

Pé c6 thé thuc hién phuong phap dinh lugng tuyét ddi, tién hanh xét nghiém real-
time PCR ciia mau thir cing lic voi cac mau chudn da biét trude sé lugng rdi tinh ra
s0 copies DNA cua tac nhan dich c6 trong dng phan ung dua vao duong bién dién
chuan xac dinh méi quan hé giita chu ky ngudng (Ct) v6i sd luong copies DNA
dich ban dau co trong dng phan tmg. Cudi ciing xac dinh sé copies tac nhan dich co
trong mAu phan dwa vao hé sd pha loing miu va hé sé tach chiét DNA cua

phuong phap chuin bj miu trude khi thyc hién PCR.
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Cu thé phuong phap tinh toan sé copies cia DNA dich ban dau cé trong dng phan

ung dua vao dudng bi€u dién chuan nhu sau:

= Puong biéu dién chuin cho dugc mdt ham sb biéu thi mdi tuong quan gitra
chu ky ngudng (Y = Ct) vdi log; ctia s6 luong ban DNA dich ban dau c6 trong 6ng
phan g (X = log;o Sq). Ham s6 d6 1a: Y = [slope (X)] + intercept, va cac thong sb

slope va intercept déu hi€n thi trén bi¢u d6 chuan.

= Tu ham s0 nay, nguoi lam thi nghi€ém s€ hi€u dugce tai sao may tinh hién thi

duogc Sq, d6 13 nho tinh toan tir Sq = 10Ut - ntereeptysiope]

- Mau phan duoc danh gia 1a (+) véi BB12 khi sb luong vi khuan BBI2> 10°
CFU/g phan kho.

2.3. Xir li va phan tich s6 liéu:

- Nhitng ngudi tham gia nghién ctru va cac ba me cua tré déu khong biét tré thudc
nhom nao trong 4 nhoém nghién ctru. Code ctia 225 mau sita dugc gidi ma ra cac
nhom trude khi phén tich s6 liéu (sau khi két thuc vao sd liéu va kiém tra s liéu)
- Code mi nhom duoc luu gitr tai Ha Lan va chi duoc mé sau khi két thuc phan
tich théng ké. SO liéu dugc phan tich tai Ha lan va Viét nam dé so sanh két qua.

- S4 liéu dugc lam sach va nhap va xu ly bﬁng phﬁn mém EPI-INFO 6.04 va
SPSS 13.0

- S6 liéu nhan tric dugc nhdp va xir 1y bang phan mém Anthro cia WHO 2006
trude khi chuyén vao phin mém SPSS 13.0 dé xur 1y.

- Tré an du sb 1an 4n trén 90% va tong luong sita trén 90% duoc dua vao théng
ké dé danh gia tac dong cua can thiép.

- Két qua xét nghiém mau phan cua tré chi dugce dua vao thdng ké dé danh gia tac
dong cua can thiép khi tré c6 day du 3 mau phan tai 3 thoi diém Ty, T3, T (50

mau).
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- Sb liéu duoc kiém dinh vé phan bd chun trude khi st dung cac phép théng ke.
- Cac test ANOVA dugc sir dung dé kiém dinh sy khac biét gia tri trung binh
gitta cac nhoém nghién clru nhu can nang, chiéu dai nam, Zscore WAZ, HAZ,
WHZ, mtc ting can ndng, chiéu dai nim, sb lan di dai tién...Khi test ANOVA c¢6
p<0,05, tiép tuc str dung test Bonferroni dé so sanh sy khac biét gia tri trung binh
cua tirng cap nhom nghién ctru.
- Nhitng s6 liéu phan bd khong chuan nhu sé ngay va s dot mic bénh..,str dung
test Kruskal Wallis va Mann- Whiney dé so sanh sy khac biét giita cac nhom
nghién ctru va gitta 2 nhom.
- Test xz dugc st dung dé so sanh su khac biét gifra cac ty 1¢ trong cung mot
nhom tai cac thoi diém khac nhau hodc so sanh gitta cac nhém cing thoi diém.

- Chi 6 hiéu qua can thiép tho: Puogc tinh theo cong thirc:

A - B

H (% )= ———100

Trong do:
H 13 hiéu quéa dugc tinh bang ty 16 %.
A 1a ty 1¢ hién méc tai thoi diém bat ddu can thiép TO;
B 1a ty I¢ hién méc sau can thi¢p tai T6 .
- Chi sb hiéu qua can thi¢p thuc:
Duogc tinh theo cong thirc:
HQCT =HI1 - H2
Trong do:
HQCT la hi€u qua can thiép
Hl1 14 chi s6 hiéu qua cua nhom can thi¢p

H2 14 chi s6 hiéu qua cia nhém chiing
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Cac bién phap khong cheé sai so

- S6 liéu nhan tric: 2 diéu tra vién ctia Vién Dinh dudng tham gia can, do tir khi
bat dau nghién ctiru cho dén khi két thuc, stir dung cting mét loai can, thudc chuan.
Diéu tra vién duoc tap huin k¥ thuat, thuc hién ding theo thuong quy va phuong
phap thdng nhat dé tranh sai s6 do ngudi do va dung cu.

- S6 liéu bénh tat: cong tac vién duoc tdp huin cach ghi chép, nhan biét cac triéu
chtng cta bénh, tram trudng y té cic xa va nghién ctru vién kiém tra s6 liéu ghi
chép hang tudn. Hang thang to chirc hop giao ban va tap hudn lai vé cach nhan
biét va thu thap s6 liéu vé bénh tat cho cong tac vién va can bg tham gia. Cac ba
me cling dugc tap huén vé cach nhan biét dau hiéu bénh tat dé cung cép cho cong
tac vién, mot $6 tri¢u ching chi dugc ghi lai sau khi dugc cOng tac vién kiém tra
va xac nhan nhu triéu chimg day hoi/trudng bung, thd kho khé, chay nude miii.. .
- Cac ba me duoc tap huén cach thu thap mau phan cia tré. COng tac vién, can bg
tham gia dugc tap hudn cach van chuyén, qui trinh bao quan miu phén tai thuc
dia. Miu phan dugc bao quan trong da kho va chuyén sang Labo tai Ha Lan theo
duong hang khong dé phan tich.

- 86 liéu duoc 1am sach va c¢6 02 can bd chuyén trach nhip vao may tinh ngay tai

thyc dia va gii cho chuyén gia tai Ha Lan kiém tra.

2.4. Pao dirc nghién ciru

pé cuong dugc Hoi déng dao duc cua Vién dinh dudng Viét nam va Hoi déng
dao duc qubc té (IMEC) tai Wageningen thong qua.Trude khi trién khai nghién
clru cac ba me/ngudi chim soc tré va thanh vién gia dinh dugc giai thich vé noi
dung nghién ctru, cac quyén lgi va trach nhiém khi tham gia, déng thoi ki vao
bang cam két xin ty nguyén tham gia. Cac can bd y té c6 trach nhiém gitp d& va
giai thich cho cac d6i tugng khi ho gip phai nhitng van dé kho khan, diéu tri khi
tré bi 6m. Cac ba me va gia dinh dugc thong bao dﬁy du két qua, két luan nghién

ctru va dam bdo tinh bi mat ri€ng tu cua tré.



KET QUA NGHIEN CUU

3.1. THUC TRANG NCBSM, THUC HANH AN BO SUNG, TINH HINH
NUOI DUONG VA BENH TAT CUA TRE
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Chuwong 3

3.1.1. Mot ) thuyc hanh NCBSM va an b6 sung

Bang 3.1. Thoi gian cho tré bu sau sinh (n=322)

Thoi gian n Ty 1€ %
Trong nira gio' diu 143 44 4
Tir 30 - 60 phut sau sinh 39 12,1
Tw 1 - 6 gié sau sinh 63 19,6
Tw 7 - 24 gio sau sinh 28 8,7
Sau 24 giv» 49 15,2

Nhan xét: Két qua bang 3.1 cho thiy, co 44,4% va 12,1% ba me di cho con bu
trong vong nira gio dau hodc 1 gio dau sau khi sinh va 15,2% ba me 1a cho con

bl sau 24 gio.

Bang 3.2. Thirc an cho tré trudc khi bu 1an dau (n=322)

Thirc an Ty 1€ %
Bu chuc 5 1,6
Sira bt cong thirc cho tré so sinh 48 14,9
Nuwdc duwong 31 9,6
Mat ong 24 7,5
Khac (nwéc thio moc, nwdc com) 61 18,9
Khong nhé 5 1,6
Khong cho an gi 148 45,9
Tong 322 100,0

Nhin xét: Co 45,9% cac ba me khong cho tré an gi trudc khi ba lan dau. Tuy
nhién, van con t&i hon mét nira cac ba me cho tré dn cac thirc dn khac trude khi
cho con bu lan ddu. Thirc dn chi yéu 14 sita cong thirc cho tré so sinh (14,9%),
nudc duong (9,6%), mat ong (7,5%), con lai 1a cac thic an khac (nude thdo moc,

nudc com).
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Bang 3.3. Thoi diém tré bit diu dwoce cho dn bo sung (n= 322)

Theoi diém (Thang tudi) n %
Tw 0 - 1 thang 15 4,5
Tu 1- 2 thang 44 13,5
T 2- 3 thang 101 31,3
T 3- 4 thang 127 39,6
Tu 4 - 5 thang 34 10,4
Tw 5 - 6 thang 2 0,7
Thang trung binh 322 3,4+ 0,06

Nhin xét: Két qua bang 3.3 cho thay, ty 1& cic ba me cho con dn bd sung sém rét
cao: ¢b tdi 4,5% sb tré dn bo sung trong thang dau, 13,5% an trong thoi gian 1-2
thang tudi, trong 4 thang dau c6 toi 88,9% s tré da an bd sung. Chi cd 2/322 ba
me (0,7%) cho con dn b sung trong thoi gian tir 5- 6 thang tudi. Thoi diém bat

dau cho tré dn bo sung trung binh 1a 3,4 thang tudi.

Bang 3.4. Ly do cho tré an théem ngoai sira me (n=322)

Li do n Ty 1€ %
Me khong du sira 54 16,9
Me ban di lam xa 177 54,9
Me bi bénh 5 1,4
Khac 86 26,8
Téng 322 100

Nhin xét: Két qua bang 3.4 cho thy, 1i do cha yéu cac ba me phai cho con dn bd

sung thém la me ban di lam xa (54,9%), me khong du stta cho con bu (16,9%),

con lai 1a cac 1i do khac ( tré cting cap hon, so khong du chat cho tré).
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Bang 3.5. Thue pham dwoc sir dung cho tré dn ngay hém qua
ngoai sira me (n=322)

Tén thue pham n Ty 1€ %
Bot gao, bot dn lién 226 70,3
Thit, ca, trirng 105 32,8
Rau xanh 74 23,1
Sira cong thirc, sira diu nanh 48 14,8
Tém, cua, b¢ 23 7,2
Diu md, lac virng 26 7,9
Piu db 23 7,2
Hoa qua 20 6,2
Banh keo 9 2,8
Khac (mi goi, dau phu) 93 29,0

Nhin xét: Két qua bang 3.5 cho thdy, cac thuc pham duoc st dung phd bién cho
tré an la cac loai bot gao, bot an lién (70,3%), céc loai thit, ca, trung (32,8%), rau
xanh céac loai (23,1%). Cac loai thuc phdm nhu sita cong thirc cho tré so sinh, sira
dau nanh chi c6 14,8%; tom, cua, dc, dau md, lac virng, dau dd, chi ¢o trén 7%

gia dinh sir dung dé ché bién thirc an bo sung cho tré.
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3.1.2. Tinh hinh mic tiéu chdy, viém duwong ho hép cép O tré va mot ) thuc
hanh cham séc nudi duwdng tré

Bang 3.6. Ngudi chim séc tré khi me viang nha (n=322)

Nguwoi cham soc tré n Ty 1€ %
B 50 15,5
Ong/Ba 223 69,3
Anh/chij cua tré 10 3,1
Khac (hang xom, hg hang) 39 12,1
Tong 322 100,0

Nhin xét: Két qua bang 3.6 cho thiy, ong ba 1a ngudi cham soc tré chinh khi me
vang nha (69,3%), bo 1a ngudi cham soc tré chi cd ¢ 15,5% gia dinh.

Bang 3.7. Cach thirc cho bu khi tré bi bénh (n= 322)

Cach thirc cho bu n Ty 1€ %
Bi nhiéu hon 168 52,2
Bu nhw binh thuwdng 135 41,9
Bu it di 17 5,3
Khong cho bu 2 0,6
Tong 322 100,0

Nhin xét: Két qua bang 3.7 cho thay, c6 52,2% cac ba me cho con ba nhiéu hon
binh thuong khi tré bi bénh, 41,9% cho bl nhu binh thuong va c6 5,3% ba me la
cho con bt it hon binh thuong.
Bang 3.8. Ty 1é tré mac bénh tiéu chiy va nhiém khuén hé hip cap
trong hai tuan qua (n=322)

Bénh n Ty 1€ %

Tieu chay 70 21,7

Viém dwong hd hap 89 27,6
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Nhin xét: Két qua bang 3.8 cho thay, trong tong s6 322 tré duoc diéu tra, c6 t6i

70 tré va 89 tré, chiém ty 1¢ twong tng 14 21,7% va 27,6% da bi tiéu chay va

nhiém khuan hé hap cap trong 2 tuin qua.

3.2. Mt s6 dic diém chung ciia ddi twong truwde can thiép

Bang 3.9. Mot s6 diic diém chung ciia tré & 4 nhém nghién ciru

Pic diém Nhém Nhém Nhém Nhém P*
chirng prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=62) (n=64) (n=61) (n=63)
Gioi tinh:
- Trétrai(n/%) | 32(51,6) | 33(51,6) | 35(57,4) | 30(47,6) |>0,05
- Tré gai (n /%) 30 (48,1) | 31(48,4) | 26(42,6) | 33(52,4)
Thang tudi 58+0,7 | 55+06 | 58+0,7 | 57+0,6 [>0,05
Tuén thai khi dé 38,8 £2,2139,0+2,6 | 38,6+4,0 | 39,8 £1,9 | >0,05
Tinh trang luc dé (%)
- D¢ thuong 77,4 79,7 83,6 73,0
- D¢ can thiép 0 1,6 1,6 1,6 >0,05
- Mo dé 22,6 18,8 14,8 25,4
Can nang so sinh (g) [3197+411|3183 +473| 3205 £ 385| 3179 +£427| >0,05
S6 anh chi em 1,81+£0,9 | 1,66 +0,6 | 1,79+0,7 | 1,70 £ 0,7 | >0,05
Noi sinh (%):
- Tainha 3,2 1,6 1,6 0 >0,05
- Tramyté 16,1 7,8 11,5 19,0
- Bénh vién 80,6 90,6 86,9 81,0

S6 liéu biéu thi bang X+ SD va ty 1é %

*ANOVA test cho cdc sé lidu trung binh, y’ test cho cdc gid tri %

Nhin xét: Két qua bang 3.9 cho thiy:

- Tat ca cac dic di€ém chung cua tré nhu gidi, thang tudi, tuan thai khi sinh, can

ndng so sinh, s6 anh chi em, no1 sinh la tuong doi dong déu, ty 1€ tré trai va tré

gai khong co6 sy khac biét gitra 4 nhom nghién ctru (p>0,05).




77

Bang 3.10. Mt s6 dic diém chung ciia cac ba me ¢ 4 nhém nghién ciru

cho tré an bo sung

Pic diém Nhém Nhém Nhém Nhém P*
chirng prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=62) (n=64) (n=61) (n=63)
Tudi (nim) 282+52 (273+47|283+48|280+4,9 | >0,05
Trinh dg van héa (%)
- Mu chir 1,6 0,0 0,0 0,0
- Cép 1 24,2 18,8 29,5 22,2 >0,05
- Cép 2 35,5 56,3 42,6 55,6
- Cép 3 24,2 14.0 21,3 15,9
- Pai hoc/trung cép 12,9 10.9 6,6 6,3
Nghé nghiép chinh (%)
- Nbéng dan 59,7 62,5 65,6 68,3
- (Cong nhan 8,1 15,6 8,2 4,8 >0,05
- Canbo 17,7 7.8 8,2 9,5
- Budn ban 8.1 9,4 11,5 12,7
- Nghé khac 6,4 4,7 6,0 4,8
Thoi gian chim séc tré| 108 +6,3 [ 11,1+6,6 | 9,4+5,6 | 9,1+5,0 |>0,05
trong ngay (gio)
Thing tudibatdau | 35,05 | 30112 | 34209 | 32211 | 0,05

S6 liéu biéu thi bing X+ SD va ty I¢ %

*ANOVA test cho cdc s6 liéu trung binh, y’ test cho cdc gid tri %
Nhdn xét: Két qua bang 3.10 cho thay:

- Tudi trung binh ciia cdc ba me 1a 27 — 28 tudi, trinh d6 van hoa chi yéu la
cép 2 (35,5 — 56,3%), trinh d¢ dai hoc va trung cép tuong ddi thép (6,3 —
12,9%), Nghé nghiép chinh ciia cic ba me chii yéu 1a nong dan (59,7 —
68,3%), chi c¢6 7,8 — 17,7% 1a can bo, Cac dic diém nay tuong d6i dong
déu gitra cac nhém nghién ciru (p>0,05).

- Thoi gian cac ba me danh cho cham séc tré twong d6i nhiéu, trung binh cc
ba me danh 9,1 — 11,1 gio> mdi ngay dé cham soc con.

- Tré dugc an bd sung tir rat sém so v&i khuyén cdo ctia T6 chic Y té thé
giéi (WHO), trung binh tir 3,0 - 3,5 thang tudi, trong tu nhu nhau gitta cac
nhom nghién ctru (p>0,05).
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3.3. Tinh trang dinh duwdng cua tré trong 6 thang can thiép

Bang 3.11. Hiéu qua trén cin ning tai cic thoi diém can thiép

. Nhom chirng Nhom Nhom Nhom

Thoi diém (n=55) prebiotic synbiotic 1 synbiotic 2
(n=60) (n=55) (n=55)

To 6,9+ 0,8 6,7+0,9 6,8+0,9 6,7+ 0,8

T> 7,7 +0,9° 7,9+ 1,0° 7,9 +0,9° 7,8 +0,9°

T4 8,2+0,9° 8,4+ 1,1° 8,4+ 1,0° 8,3+ 1,0°

Ts 9,0 +0,8" 9,3+ 1,3" 9.2+ 1,1° 9,0+ 1,0°

T,. T, 0,9 + 0,6 1,2 +0,9% 1,1 +0,5% 1,1 +0,5%

T4 T 1,4+0,7 1,7 +1,0% 1,6 £ 0,6* 1,6 + 0,6*

Te.To 2,2+0,8 2,6 +1,1% 2,4+0,7* 2,3+0,7

S6 liéu biéu thi bang X+ SD
*0<0,05 so voi nhom chirng (ANOVA test);
“p<0,05;": p<0,01 vs.To, cing nhém (T test ghép cap).

Nhén xét: Két qua bang 3.11 va biéu d6 3.1 va 3.2 cho thay:

- Can nang ban dau & cac nhom tré twong ty nhau, cao nhét & nhom chirng, tuy
nhién khong c6 sy khac biét co y nghia thong ké gitra cic nhoém nghién ctru
(p>0,05) (ANOVA test ).

- Can ndng trung binh ca 4 nhém déu ting ¢ ¥ nghia thong ké & cac giai doan can thiép
(p<0,01) (T test ghép cap)..

- O céc giai doan nghién ctru, cn ning cla tré & cac nhom can thiép c6 xu hudng
cao hon so véi nhom ching. Can ning cao nhit & nhom prebiotic va nhom
synbiotic 1. Tuy nhién sy khac biét nay khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05)

- Mitrc tang can nang ¢ cd 3 nhom tré can thi€p cao hon so v41 nhom chung. Dac
biét tré & nhom prebiotic va nhom synbiotic 1 ¢ mirc ting cn cao hon han & tat
cac thoi diém nghién ctru so véi nhom chimg (p<0,05).

- Murc tang can nang cua tré & nhom synbiotic 2 ¢6 su khac bi¢t so voi nhom
chtng chi & 4 thang dau can thiép. Nhung sau 6 thang su khac biét khong c6 ¥
nghia thong ké so v6i nhom chimg (p>0,05).
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Nhom chirng Nhém prebiotic Nhom synbiotic 1 Nhom synbiotic 2

Nhém nghién ctru

Biéu do 3.1. Thay doi cAn nang cua tré trudc va sau can thi€p

B Nhém chirng O Nhém prebiotic B Nhédm synbiotic 1 @ Nhédm synbiotic 2

3- 2.6=
2.4
2.5- 2.2
2
’g 24 /1'7-1.6
2 1.4
g 1.51 — 1274 4
2 0.9
)‘(5
o 1+
5
=
0.5-
0 : :
T2 T4 T6

Th&i diém nghién ctru

Biéu do 3.2. Mirc tang can nang cua tré trong cac giai doan can thiép




80

Bang 3.12. Hiéu qua trén chiéu dai nam tai cac thoi diém can thiép
Théi didm Nhom chirng Prebiotic Synbiotic 1 Synbiotic 2
(n=55) (n=60) (n=55) (n=55)
T 63,1 £2,1 63,1 £2,6 62,7 +2,7 62,8 +£2,4
T, 67,0 £2,3° 67,3 £2,5° 67,1 +2,8" 67,2 +2,4°
T, 70,0+23" | 704+25" | 70,1+28" | 704273
Ts 72,4+2,0° | 72,5+24° 72,6 +£2,6° 72,3 +2,3"
T,. Ty 39+ 1,7 42 +1,3 4,5+ 1,3* 4,4+1,2
T, Ty 6,9+1,5 7,3+ 1,7 7,4 £ 1,4* 7,6 £1,6*
Te.To 9,3+2,0 9,4+ 19 9,9+ 1,6% 9,5+ 1,7

S6 liéu biéu thi bang X+ SD
*0<0,05 so voi nhom ching (ANOVA test)
“p<0,05;": p<0,01 vs.To, cing nhém (T test ghép cdp).

~
N
P

74 724 725
72
70
68
66
64
62
60 -
58 1
56

2.5

BT0
BT6

chiéu cao (cm)

Nhom chirng

Nhom prebiotic Nhom synbiotic 1 Nhom synbiotic 2

Nhom nghién ctru

Biéu d6 3.3. Thay ddi chiéu dai nim ciia tré trueée va sau can thiép
Nhén xét: Két qua bang 3.12, biéu d6 3.3 va 3.4 cho thiy:
- Chiéu dai nam ban dau ¢ nhoém ching va nhom prebiotic cao hon mét it so voi

nhom synbiotic 1 va 2, tuy nhién khong c6 su khac biét c6 y nghia thong ké gitra
cac nhom nghién ctru (ANOV A test)

- Chiéu dai nam trung binh ca 4 nhom déu ting c6 ¥ nghia théng ké & cac giai doan can
thi€p (p<0,01) (T test ghép cap).
- Sau 6 thang can thiép chiéu dai nim cuta tré & nhém prebiotic va nhom synbiotic

1 cao hon so voi nhom ching va nhom synbiotic 2. Tuy nhién sy khac biét
khong c6 y nghia thong ké (p>0,05).
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- Tré & nhom synbiotic 1 ¢ mirc tang chidu dai nam cao hon han so v&i nhom
chirng tir thang can thi€p thur hai tré di cho dén khi két thuc nghién ctru (p<0,05).

- Sau 6 thang mirc ting chiéu dai nim cua tré & nhom prebiotic va nhom
synbiotic 2 cd cao hon so v&1 nhom chirng, nhung su khac biét khong c6 y nghia

thdng ké (p>0,05)

|l Nhém chirng O Nhom prebiotic B Nhém synbiotic 1 @ Nhém synbiotic 2 |

Chieu dai tang thém (cm)
O =~ NWhHMou O N OO

The&i diém nghién ciru

Biéu do 3.4. Mirc tang chiéu dai nam cua tré trong cac giai doan can thiép

Bang 3.13. Tinh trang dinh dudng cua tré theo WAZ-Score

tai cac thoi diém nghién ciru

. Nhom chirng| Nhom Nhom Nhom pP*
Thoi diém (n=55) prebiotic synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=60) (n=55) (n=55)
To -0,43+£0,97 | -0,61 1,06 | -0,48 £ 1,09 | -0,58 £ 0,99 | >0,05
T, -0,59+0,96 | -044+1,13 | -0,40 = 1,00 | -0,50 £ 0,97 | >0,05
T, -0,63+0,95|-046+1,11|-0,41+0,97 | -0,53 £ 0,99 | >0,05
Te -0,25+0,78 | -0,05+ 1,14 | -0,08 £ 0,97 | -0,24 + 0,98 | >0,05
T, Ty -0,16 £0,72 | 0,17£0,92 | 0,09+ 0,61 | 0.08 +0,65 | >0,05
Ty . To -0,19+0,77| 0,15+ 1,02 | 0,08 +0,70 | 0,04 + 0,61 | >0,05
Ts.To 0,18+0,81 | 0,55+ 1,06 | 0,40+ 0,75 | 0,33 +£ 0,67 | >0,05

S6 liéu biéu thi bing (X +SD); *ANOVA test
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Nhém chirng Prebiotic Synbiotic 1 Synbiotic 2

WAZ-Score

-0.58

-0.61

BT0 ®To6

Biéu d6 3.5. Thay ddi WAZ-Score sau 6 thang can thiép

Nhin xét: Két qua bang 3.13 va biéu d6 3.5 cho thay
- Chi s Z-score can nang/ tudi & ca 4 nhom tré 1a tuong ty nhau tai thoi diém bat

dau nghién ctru (p>0,05) (ANOVA test).

- Sau thoi gian 6 thang can thiép, Tinh trang dinh dudng cua tré déu co su cai
thién & ca 4 nhom tré. Sy cai thién tét nhat 1a & nhom prebiotic va nhom synbiotic
1 (Z-Score tang tur -0,61/ -0,48 1én -0,05 va -0,08), sau d6 la nhém synbiotic 2
(Z-Score tang tur -0,58 1€n -0,24). Nhom chiing ciing c6 su cai thién nhung & mirc
d6 thap hon (Z-Score ting tir -0,43 1én -0,25). Tuy nhién su khéac biét khong c6 y
nghia thong ké gitra cac nhom (p>0.05) (ANOVA test).

- Sau 6 thang can thiép, cac nhom can thiép c6 muc ting chi sb Z-Score WAZ t6t
hon, dac biét 1a tré & nhoém prebiotic va nhom synbitic 1 va synbiotic 2 so voi
nhom chung (0,55; 0,40; 0,33 so v6i1 0,18). Tuy nhién sy khac biét nay khong co
¥ nghia thong ké (p>0.05).
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Bang 3.14. Tinh trang dinh dudng cua tré theo HAZ-Score

tai cac thoi diém nghién ciru

. Nhom chirng Nhom Nhom Nhom pP*
Thoi diém (n=55) prebiotic synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=60) (n=55) (n=55)
To -0,79+ 0,87 | -0,75+ 1,10 | -0,91 + 1,09 | -0,86 + 0,95 | >0,05
T, -1,04+ 0,96 | -0,90+ 1,06 | -0,95+ 1,13 | -0,91 + 1,00 | >0,05
T, -0,89+0,92|-0,73+ 1,07 |-0,82+ 1,09 | -0,67 + 0,93 | >0,05
T -0,98+0,97|-091+1,05| -0,89+ 1,0 |-0,92 +0,99 | >0,05
T, . To -0,25+0,75|-0,16 £ 0,58 | -0,03 + 0,59 | -0,06 = 0,51 | >0,05
Ty To -0,10+ 0,66 | 0,03+0,69 | 0,09+0,62 | 0,18 £0,64 | >0,05
Ts.To -0,13+0,79 | -0,12+ 0,79 | 0,10+ 0,65 | -0,05 + 0,66 | >0,05

S6 liéu biéu thi bang (X +SD), *ANOVA test

Nhin xét: Két qua bang 3.14 cho thiy

- Chi s0 Z-score chiéu dai nam/ tud1 ¢ ca 4

diém bét dau nghién ctru (p>0,05).

nhom tré 1a twong ty nhau tai thoi

- Sau tho1 gian 6 thang can thi€p, Tinh trang dinh dudng cua tré theo chi ti€u nay
khong c6 su cai thién & cd 4 nhom tré va khong c6 su khéc biét gitta cac nhdém
nghién ctru (p>0,05). Muc ting chi sb nay sau 6 thang can thiép 1a khong co
nghia thong ké gitta cac nhom (p>0,05)

Bang 3.15. Tinh trang dinh duéng cua tré theo WHZ-Score

tai cac thoi diém nghién ciru

. Nhom chirng Nhom Nhom Nhom pP*
Thoi diem (n=55) prebiotic synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=60) (n=55) (n=55)
To 0,17+ 1,09 | -0,07 £ 0,96 | 0,24 + 1,06 | 0,05+ 1,02 | >0,05
T, 0,08+0,99 | 0,19+0,96 | 0,28+0,90 | 0,11 £0,91 | >0,05
T4 -0,18+0,92 | -0,09 +£1,00| 0,08 +£0,78 | -0,21 £ 1,03 | >0,05
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. Nhom chirng Nhom Nhom Nhom pP*
Thoi diém (n=55) prebiotic synbiotic 1 | synbiotic 2
(n=60) (n=55) (n=55)
Ts 0,26+ 0,77 | 0,49+ 1,07 | 0,42+0,90 | 0,26 £ 1,05 | >0,05
T, . To -0,09+0,99 | 0,27+ 1,07 | 0,04+0,94 | 0,06 +0,79 | >0,05
Ty To -0,35+1,02|0,01+1,22|-0,16+0,90 |- 0,26 + 0,93 | >0,05
Ts-To 0,09+1,10 | 0,56 1,23 | 0,18+ 1,08 | 0,20+ 0,97 | >0,05

S6 ligu biéu thi bing (X +SD), *ANOVA test

0.6

05 0.49

04

0.3

0.2

WHZ-Score

0.1

Nhém chirng Nhém prebiotic Nhém synbiotic 1 Nhém synbiotic 2

| mT0 aTe |

Biéu do 3.6. Thay d6i WHZ-Score sau 6 thang can thiép

Nhin xét: Két qua bang 3.15 va biéu d6 3.6 cho thay

- Chi s Z-score can ning/ chiéu dai ndm 13 twong tu nhau & ca 4 nhom tré tai thoi
diém bét dau nghién ctru (p>0,05).

- Sau thoi gian 6 thang can thiép, Tinh trang dinh dudng cua tré déu co su cai
thién ¢ ca 4 nhom tré. Su cai thién tot nhat & nhom prebiotic (Z-Score tang tur -
0,07 1én 0,49), sau do6 la nhom synbiotic 1 va 2 (Z-Score tang tuir 0,24/ 0,05 lén
0,42 va 0,26). Nhoém chig ciing ¢ sy cai thién nhung ¢ mic d6 thap nhat (Z-
Score tang tir 0,17 1én 0,26). Tuy nhién su khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké
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giita cic nhom nghién ctru (p>0,05). Mic ting chi sé ndy & cac nhém nghién ctru
cao hon, dic bi€t l1a & nhom prebiotic, nhom synbiotic 1 va synbiotic 2 so voi1
nhom chimg ( 0,56; 0,18; 0,20 so v&1 0,09). Tuy nhién sy khac bi¢t nay khong co
¥ nghia thong ké (p<0,05).

3.4. Tinh hinh bénh tat & tré trong 6 thang can thi¢p:

Bang 3.16. Ty 1¢ mic nhiém khuin dwong tiéu héa trong 6 thang can thiép

Nhom Nhom Nhom Nhom pP*
Triéu chirng prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2
chirng (n=55) (n=60) (n=155) (n=155)
% (n) % (n) % (n) % (n)
Tiéu chay 72,7 (40) 73,3 (44) 83,6 (46) 72,7 (40) >0,05
Non/tré 52,7 (29) 36,7 (22) 43,6 (24) 47,3 (26) >0,05
Piy hoi 23,6 (13) 1,7 (1)* 21,8 (12) 9,1 (5)* <0,05

*n<0,05 so véi Nhém chimg ( y° -test)
Nhin xét: Két qua bang 3.16 cho thiy

- Ty 1€ tré bi mic cac triéu chiing vé nhiém khuan duong tiéu hoa tuong dbi cao.
Trong 6 thang nghién ctru c6 >70% s6 tré bi tiéu chay, 36,7 dén 52,7% tré bi
non/tr¢ & cd 4 nhom nghién ctru. Tuy nhién ty 1€ nay khong c6 su khac biét gitra
cac nhom (p>0,05).

- Ty 1& tré bi day hoi thip hon nhiéu so voi 2 triéu ching trén, tré & nhom
prebiotic ¢6 ty 18 bj ddy hoi thap nhit (1,7%), sau d6 tré & nhom synbiotic 2
(9,1%), cao nhat 1a céc tré & nhém ching 14 23,6% va su khac biét nay cé y nghia
thong ké & 2 nhom nay so voi nhdém ching (p<0,05).
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Bang 3.17. Tinh hinh nhiém khuin dwong tiéu hoa trong 6 thang can thi¢p

Nhom Nhoém Nhom Nhoéom
Tinh hinh chirng prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2 P?
bénh

(n=155) (n=60) (n=155) (n=155)
Sé dot bi tiéu _ _ , _
chay 1[1;3] 2 [1;3] 3[2:3] 1[1;4]  |>0,05
Songay brtieu |57 | 4p2;7] 5 [3:6] 471,91 |>0,05
chay
S6 ngay bi 1[0;1] 0 [0:1] 0 [0;1] 0[0:1] |>0,05
non/tr&
S dot bi 1[0;1] 0 [0:1] 0[0:1] 0[0;1] |>0,05
non/tré
S 1an day hoi 0 [0;0] 0 [0;0] 0 [0;0] 0 [0;0] >0,05

S6 liéu biéu thi bang Median [CI 95%].° Kruskal Wallis test
Nhin xét: Két qua bang 3.17 cho thiy:

-Tat ca cac dac diém vé tinh trang nhiem khuan duong ti€éu hoéa nhu s6 dot bi tiéu

chay, s6 ngay bi tiéu chay 1a twong tu nhu nhau & ca 4 nhom nghién ctru. Khong

c¢6 su khac biét co ¥ nghia théng ké (p>0,05). Tuy nhién, s ngay bi tiéu chay ¢

nhom synbiotic 2 va prebiotic ¢6 xu huéng thap hon so vi nhom ching (4

ngay/tré so voi 5 ngay/tré & nhdém ching).

- Tré & cac nhém synbiotic va prebiotic cd s6 ngay va so dot b1 non/trd déu thap

hon so Vi tré & nhém chimg. Tuy nhién sy khac biét khong ¢ y nghia thong ké

(p>0.05).
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Nhém nghién ctru

Nhém prebiotic Nhom synbiotic 1 Nhém synbiotic 2

Biéu do 3.7. So lan dai tién cuia tré ¢ cac nhom nghién ciru

Nhin xét: Két qua biéu dd 3.7 cho thdy tré ¢ cac nhom prebiotic va synbiotic
tong so 1an dai ti€n trong 6 thang nghién ctru c6 xu hudng nhi€éu hon so vé1 nhém
chung (205 lan, 206 1an va 212 1an so v61 201 lan/tré & nhom chimg. Tuy nhién,

su khac biét khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05).

Bang 3.18. Mot s6 dic diém ciia phan trong 6 thang can thiép

Pic didm Nhom chirng | Nhom prebiotic | Nhom synbiotic | Nhom synbiotic 2
) (n=55) (n= 60) 1 (n=155) (n=55)

D¢ dac léng

cua phan

Phan mém 139 136,5 142 142°
[134;143] [126;148] [131;150] [136;147]

Phan cting 1[0;2] 0[0;2] 0*[0;0] 0[0;1]

Phan long 7[5;13] 9,5[7;14] 9[6;17] 9[3;18]°

Mau phan

Mau vang 144 146 149 151°
[141;151] [136;154] [141;155] [143;159]

Mau nau-den 171;3] 0,5[0;2] 1[0;2] 1[0;2]"

Mau xanh 3[1:9] 3[0;5] 2[0;4] 2[0;57°

Mui phan

Binh thuong 154[149;157] 154[148;159] 155[150;161] 156[148;162]°

Kho chiu 1[0;2] 0[0;4] 170;3] 1[0;2]

S6 liéu biéu thi bang Median [CI 95%],* Kruskal Wallis test , ¥P<0,01 so v&i nhom chirng,

nhém prebiotic, nhdm synbiotic 2 (Mann- Whitney test)
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Nhin xét: Két qua bang 3.18 cho thiy:
- Vé do ddc long ciia phén: s6 ngay tré dai tién phan mém va phan 16ng 13 tuong
te nhu nhau & ca 4 nhom nghién ctru (Kruskal Wallis test). Nhung tré & nhom
synbiotic 1 c6 s6 ngdy dai tién phin ctng thip hon so v&i cac nhom khac mot
cach c6 ¥ nghia thong ké (p< 0,01) (Mann- Whitney Test).
- Vé mau ciia phan: S6 ngay tré di phan mau vang cao hon, phan mau xanh thap
hon & cac nhom tré duoc udng sira bd sung synbiotic, tuy nhién su khic biét
khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05) (Kruskal Wallis test).
- Vé muii ciia phan: Khong co su khac biét giita cdc nhom nghién ctru (p>0,05)
(Kruskal Wallis test).

Bang 3.19. Ty 1¢ mic nhiém khuan dwong hé hip & tré

trong 6 thang can thiép

Nhém Nhém Nhém Nhém p*
chirng prebiotic synbiotic 1 | synbiotic 2
Tri¢u chimg (n=155) (n=60) (n=35) (n=35)

% (n) % (n) % (n) % (n)
Ho 92,7 (51) 81,7 (49) 90,9 (50) 87,3 (48) | >0,05
Sot 78,2 (43) 70,0 (42) 76,4 (42) 76,4 (42) | >0,05
Thé kho khe 38,2 (21) 41,7 (25) 41,8 (23) 36,4 (20) | >0,05
Chay nwéc miii | 85,5 (47) 73,3 (44) 85,5 (47) 76,4 (42) | >0,05
Nghet mii 69,1 (38) 53,3 (32) 67,3 (37) 63,6 (35) | >0,05
¢ y* -test

Nhén xét: Két qua bang 3.19 cho thiy

- Ty 1€ tré b1 méc cac tridu chirng ho va chay nudc miii rat cao, tir 81,7% - 92,7%

sO tré bi ho va 73,3% - 85,5% sb tré bi chay nudc mili trong 6 thang nghién ciru.

Tré & nhom ching co ty 18 méc cao nhat, thip nhét 14 tré & nhom prebiotic. Tuy

nhién sy khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké gitta 4 nhém nghién ctru (p>0,05).
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- Ty 18 tré bi s6t va nghet miii c6 thap hon, tuy nhién vin & muc tuong dbi cao.
Tir 70% dén 78,2% sb tré bi sot va 53,3% - 69,1% tré bi nghet mili. Cao nhét van
14 cac tré & nhom ching va thap nhat 1a cac tré & nhom prebiotic. Tuy nhién ciing
khong co su khac biét co ¥ nghia thong ké gitta cdc nhom nghién ctru (p>0,05).

- Ty 18 tré bi thd kho khe 14 thap nhét, tuy nhién van c6 t6i 36,4% dén 41,8% sd
tré bi thd kho khe.

Bang 3.20. Tinh hinh bénh nhiém khuan hé hip cip va diéu tri bénh

sau 6 thang can thiép

Nhém Nhém Nhém Nhém

Tinh hinh bénh chirng prebiotic | synbiotic 1 | synbiotic 2 p’
(n=55) (n= 60) (n=55) (n = 55)

S6 ngay bi sot 3 [2;5] 3[1;4] 3[1;4] 2 [1:4] >0,05

S6 dot bi sot 2[1;2] 2[1;2] 1[1;2] 1[1;2] |>0,05

S6 ngay bi ho 11[7;14] | 7.5[5:12] | 8[7:12] 705111 | >0,05

S6 dot bi ho 3 [2;4] 2,5[1;3] 3[2;3] 2[2:2] |>0,05

S6 ngay udng 8 [5;11] 8[5;10] 10[4;14] 5[3;9] | >0,05

khang sinh

S6 dot udng 2 [1:3] 2[1;2] 2[1:3] 1[1;2] | >0,05

khang sinh

S6 1an kham 3 [2:4] 3[1;4] 3[1:4] 2[1;4] | >0,05

bac si

S6 liéu biéu thi bang Median [CI 95%)], “Kruskal Wallis test
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BS6 ngay BS6 dot

12.0

10.0

8.0

6.0

4.0

20

0.0

Nhém chirng Nhém prebiotic Nhém synbiotic 1 Nhém synbiotic 2

Biéu do 3.8. SO ngay va so dot bi ho ciia tré ¢ cAc nhém nghién ciru
Nhin xét: Két qua bang 3.20 va biéu d6 3.8 cho thay:
- V& triéu chung ho: s ngay bi ho & tré thudc nhom chimg c6 xu hudng cao hon
S0 Vi tré & cac nhom can thiép va thap nhat 13 ¢ tré thudc nhom synbiotic 2 (11
s0 v6i 7,5, 8 va 7). S6 dot bi ho ciling thap nhit & nhom synbiotic 2 (2 dot/tré/6
thang), roi dén nhom prebiotic (2,5 dot/tré/6 thang) so véi nhém ching (3
dot/tré/6 thang). Tuy nhién su khac biét khong c6 y nghia théng ké (p>0,05).
- S6 ngay bi sdt va s6 dot bi st 1a twong ty nhu nhau & ca 4 nhom (p>0,05).
- S6 ngay udng khang sinh va sé dot uéng khang sinh thip nhit & nhém synbiotic
2 so vO1 3 nhom con lai. Tuy nhién su khac bi€t nay cling khong c6 ¥y nghia

thng ké (p>0,05).
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Bang 3.21. Tinh hinh nhiém khuin dwong hd héap trong 6 thiang can thiép

Nh’()m Nh(‘im‘ Nl?(')n‘l Nl?(')n‘l

Tritwehimg | (UK | Pacey | “aess | aess | P
Thé kho | SO ngay 0[0;1] 0 [0;2] 0[0;1] 0[0;1] |>0,05
khe S dot 0[0;1] 0[0;1] 0[0;1] 0[0;0] |>0,05
Chay Séngay | 10[6;14] 7 [4;12] 10[5;13] 6[3;10] |>0,05
nuwge mai | g 3 [2:4] 3[1:4] 3 [2:4] 201:4] |>0,05
Nghet S6 ngay 3 [2:4] 2 [0;3] 2 [1;6] 2[0;4] |>0,05
mui S dot 1[1;2] 1[0;2] 1[1;2] 1[0;2] |>0,05
S6 liéu biéu thi bang Median [CI 95%], “Kruskal Wallis test
Nhdn xét: Két qua bang 3.21 cho thay
- Sb ngay/sé dot tho kho khé 13 twong tu nhu nhau ¢ 4 nhoém nghién ctru

(p>0,05).

- V@ triu ching chay nudc miii: sO ngay va so dot bi chdy nudc miii ¢6 xu hudng

thdp hon & tré thudc nhém synbiotic 2 so vdi cac nhom kia. Tuy nhién su khac

biét khong co ¥ nghia théng ké (p>0,05).

- V& tridu ching nghet mili: s6 ngay bi nghet miii thip hon & ca 3 nhom can thiép

s0 vOi nhom ching, nhung sy khac biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05).

3.5. Su thay d6i hé vi khuan chi duwong rudt ciia tré trong 6 thang can thiép:

Bang 3.22. Miu phan ¢é BB12 (+)* tai cac thoi diém nghién ciru (n = 50)

Thoi diém Nhom chirng | Prebiotic Synbiotic 1 | Synbiotic 2 P
nghién ciru n =16 n=9 n=16 n=9 (x> -test)
Ban dau 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0) >0,05
Sau 3 thang 18,8 (3) 11,1 (1) 81,3 (13)* 77,8 (7)* | <0,001
Sau 6 thang 0,0 (0) 0,0 (0) 43,8 (7)* 66,7 (6)* | <0,001

S6 liéu biéu thi bang % (n). “Puwoc danh gid la (+) khi s6 heong vi khudn BB12> 10°CFU/g

phan khé; *p<0,01 so véi nhém chirmg ( y° -test)
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Nhdn xét: Ty 1€ tré c6 BBI2 (+) & 2 nhdm synbiotic 1 va nhom synbiotic 2 la
81,3% va 77,8% & thoi diém sau 3 thang can thi€p; sau 6 thang 1a 43,8% va
66,7%, cao hon hin so v6i nhom chimg va nhom prebiotic. Sy khac biét nay co y
nghia théng ké véi p<0,001.

6.00E+07

5.00E+07 /\

4.00E+07 / \
3.00E+07 / \
2.00E+07 / \
1.00E+07 / —
0.00E+00 M

t=0 t=3 t=6

|—0—Nhém ching =—#— Nhém prebiotic =—#=— Nhém synbiotic 1 === Nh&ém synbiotic 2

Biéu @6 3.9. Thay ddi so lwong BB12 trong phan tai
cac thoi diém nghién ciru so v6i ban dau

Nhdn xét.

Sau 3 thang can thiép, sd luong vi khuan BBI2 ting lén rit nhanh so véi thoi
diém ban ddu & nhom synbiotic 1, sau d6 dén nhom synbiotic 2. Nhung sau 6
thang can thiép, s6 lugng vi khuan nay lai giam xudng & nhoém synbiotic 1 nhung
van ¢ mirc cao hon so v&i ban dau. Con & nhom synbiotic 2 van duy tri ¢ xu
huéng ting. Nhom ching va nhom prebiotic hau nhu khong thay ddi trong sudt

tho1 gian can thiép.



Bang 3.23. Hiéu qua sau 6 thang can thiép 1én vi khuin c6 ich

93

Thoi |Nhom chirng | Prebiotic Synbiotic 1 | Synbiotic 2 p
diém n=16 n=9 n=16 n=9 Kruskal
Wallis
Téng s0 vi khuén
To 1,06.10" 0,85.10" 1,10.10" 1,49.10"  >0,05
[6,61.10'%1,46.10""] | [3,52.10'%1,35.10""] = [5,11.10'%1,69.10""] | [7,09.10'%,2,26.10""]
Ts 8,02.10" 6,98.10" 8,55.10" 8,69.10"  >0,05
[5,71.10'%1,03.10""] ¢ [2,46.10'%1,14.10""] = [5,19.10'%1,18.10""] | [6,78.10'%1,08.10'"]

Ts 6,49.10"° 596.10°  1,70.10"*"  506.10"° @ <0,01
[3,42.10'%,9,57.10"] ¢ [2,50.10'%9,42.10'] ' [0,18.10'%;3,58.10""] | [1,74.10'%;8,38.10"]
Bifidobacteria
To 1,06.10" 0,92.10" 0,98.10'"° 1,32.10"  >0,05
[4,62.10%1,66.10"] | [3,35.10%1,51.10'] | [3,51.10%1,61.10'°] ' [3,04.10°;2,34.10'%]

Ts 1,64.10" 1,59.10" 2,09.10" 1,64.10"° | >0,05
[8,39.10%2,42.10" © [1,21.10%3,08.10'] : [9,93.10%3,16.10'"] = [9,62.10%2,31.10"]

Te 1,28.10" 0,73.10"  021.10"¢ = 1,03.10" = <0,05
[4,07.10%2,16.10"° © [1,40.10%1,60.10'] | [0,60.10%0,49.10'] = [0,34.10%2,03.10"]
Lactobacilli
To 3,10.10° 5,73.10° 2,97.10° 0,46.10°  >0,05
[0,12.10%6,00.10°]  [4,47.10%15,93.10°] = [0,49.10%5,46.10°]  [0,41.10,0,95.10°]

Ts 1,79.10 2,88.107 2,87.107 1,79.10 >0,05
[1,01.10%3,45.10"] | [2,00.10%7,65.107] @ [4,23.10%6,21.107] | [4,72.10%4,05.107]

Te 8,27.10’ 2,0.10’ 2,33.10’ 5,69.10’ >0,05
[4,72.107;21,26.107]  [1,51.107;5,91.107] | [0,94.10%4,76.107] | [4,94.107;16,31.107]
BBI2

Ty 0 0 0 0
Ts 0,11.10° 0,57.10° 56,5.10%" | 13,3.10®"  <0,01
[0,10.10%0,19.10°] - [19.04.10%94,33.10°] | [3,86.10%30,47.10°]
Te 0 0 1,47.107"  1,85.10"7  <0,01
[0,25.107;3,2.10°] [0,18.107;3,90.107]
Ty Ty 0,11.10° 0,57.10° 56,510  13,3.10%"  <0,01
Ts-To 0 0 1,47.10"7  1,85.10"  <0,01

S6 liéu biéu thi bang X [CI 95%]
a :p<0,05vaa :p<0,01vs. nhom ching va nhom prebiotic, nhom synbiotic 2 (Mann-
Whitney test).
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b* p<0,05va b *;' p<0,01 vs. nhom chirng va nhom prebiotic (Mann-Whitney test).
c*p<0,05vac :p<0,01vs. nhom chitng (Mann-Whitney test).

Nhdn xét: Khong c6 su khac biét vé 86 lugng cac loai vi khuan: téng s6 vi
khuan, Bifidobacteria, Lactobacilli, BB12 trong phan cua tré tai thoi di€m di€u
tra ban dau & 4 nhém nghién ctru (p>0,05).

Sau 3 thang can thiép, két qua phén tich vé vi sinh vit cho thay:

- S6 luong trung binh vé tong sé vi khuan trong phin cta tré & nhom prebiotic
thdp hon so v&i 3 nhom kia (6,98.10' so vai 8,02.10', 8,55.10" va 8,69.10').
Tuy nhién, su khac biét nay khong co y nghia théng ké (p>0,05).

- S6 luong trung binh vé Bifidobacteria trong phin cta tré & nhom synbiotic 1
cao hon so v&i nhom chirng va cac nhom con lai (2,09.1010 so voi 1,64.10",
1,59.10", 1,64.10"°). Tuy nhién su khéac biét nay khong co y nghia théng ké.

- S6 lugng trung binh vé lactobacilli trong phan cua tré & nhom prebiotic va
nhom synbiotic 1 cao hon so véi nhom ching (2,88.107 va 2,87.107 so voi
1,79.107 & nhém chtng). Tuy nhién sy khic biét nay khong c6 ¥ nghia thong ké.

- S6 luong trung binh vé BBI2 trong phan ciia tré & nhom synbiotic 1 va
synbiotic 2 cao hon hin so véi nhém ching va nhém prebiotic (56,5.10° va
13,3.10°s0 véi 0,11.10° va 0,57.10%) (p<0,01).

- S6 lugng BBI2 déu ting & ca 4 nhom tré, mic ting cao nhit 1a & nhom
synbiotic 1 (ting 56,5.10°), roi dén nhom synbiotic 2 (ting13,3.10°) so v&i nhom
chtng va nhom prebiotic va su khac biét nay co ¥ nghia thong ké (p<0,01).

- S6 luong cac vi khuan c6 loi Bifidobacteria va Lactobacilli ting 1én nhiéu hon
¢ nhom prebiotic va nhom synbiotic 1 so véi nhom chirng. Tuy nhién sy khac
biét khong c6 ¥ nghia théng ké (p>0,05).

Sau 6 thang can thiép, két qua phén tich vé vi sinh vit cho thay:

- S6 lwong trung binh vé tong s6 vi khuan trong phin cia tré & nhom synbiotic 1
thdp hon so v&i 3 nhom kia (1,70.10' so v616,49.10°; 5,96.10'° va 5,06.10' ) va
su khac biét nay c6 ¥ nghia thong ké (p<0,01).

- Khéc hin so v6i thoi diém 3 thang, sau 6 thang can thiép, $6 lugng vi khuén c6
loi Bifidobacteria da giam di & ca 3 nhém nghién ciru, tham chi con thap hon so
v6i thoi diém ban dau, chi c6 nhom chimg 13 con duy tri & mitc cao va cao hon
han so v&i nhém synbiotic 1 (p<0,05). Con véi vi khuan Lactobacilli, s6 luong
ctia vi khuan nay van giit & muc ting 1én & ca 4 nhom nghién ctru.
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- Vé vi khuan BB12, chi con tim thdy vi khuan nay ¢ 2 nhém synbiotic 1 va
synbiotic 2 sau 6 thang can thiép. Ham luong trung binh vé BB12 va mirc ting sb
lugng nay sau 6 thang can thi¢p & nhoém synbiotic 1 va synbiotic 2 cao hon mot
cach c6 ¥ nghia so v&i nhém chimg va nhoém prebiotic (1,47.107 va 1,85.107 so
v61 0) (p<0,01).

Bang 3.24. Hiéu qua sau 6 thang can thiép 1én vi khuin c6 hai

Thoi |Nhom chirng | Prebiotic Synbiotic 1 | Synbiotic 2 p
. R — Kruskal
diem n =16 n=9 n=16 n=9 Wallis
Bacteroides

To 1,02.10° 0,03.10’ 1,86.10° 3,34.10° | >0,05
[0,51.10%2,53.10°] ¢ [0,03.10%0,06.10°] | [0,33.10%4,00.10°] = [0,37.10%6,32.10°]

Ts 0,96.10° 0,59.10° 4,13.10° 1,58.10° >0,05
[0,48.10%2,38.10°] | [0,18.10%1,35.10°] | [0,41.10%7,95.10°]  [0,03.10%;3,23.10°]

Te 7,60.10° 5,81.10° 0,66.10° 2,44.10° = >0,05
[0,98.10%16,11.10%] | [1,84.10%13,48.10%] | [0,04.10%1,27.10%] = [0,31.10%4,57.10%]

Clostridia 4x

To 65,4.10° 1,92.10° 1,27.10° 2,53.10° = >0,05
[19,78.10%15,07.107] = [0.49.10%4,34.10°]  [0,07.10°2,61.10°]  [2,43.10%7,48.10°]

Ts 1,09.10’ 7,47.107 10,6.10 0,68.10"  >0,05
[0,45.107:2,57.10"]  [6,45.10722,89.107]  [9,18.107:30,67.10"] " [0,65.107;1,99.107]

Te 4,72.10° 5,04.10° 14,9.10° 8,49.10°  >0,05
[0,73.10%10,17.10°7 | [1,30.10%11,39.10°] | [13,07.10%48,89.10°] = [8,49.10%25,48.10°]

E.coli

To 2,99.10° 4,73.10° 1,65.10° 3,08.10° = >0,05
[0,70.10%5,28.10] ¢ [1,53.10%7,93.10%] | [0,79.10%2,50.10%] = [1,10.10%3,85.10%]

Ts 6,38.10° 1,94.10° 4,55.10° 8,36.10° >0,05
[2,21.10%10,48.10%] | [0,92.10%2,96.10%] | [0,95.10%8,09.10%]  [0,54.10%16,37.10°]

S6 liéu biéu thi bang X [CI 95%]
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Nhdn xét: Khong co su khac biét vé s6 lugng cac loai vi khuan nhu Bacteroides,

Clostridia 4x, E.coli trong phan cia tré tai thoi diém diéu tra ban dau & 4 nhom
nghién cuu (p>0,05).

Sau 3 thang can thiép, két qua phén tich vé vi sinh vit cho thdy:

- Sb luong trung binh vé vi khudn Bacteroides va E.coli trong phan cia tré &
nhém prebiotic thap hon so vdi 3 nhom kia (0,59.10° so v6i 0,96.10%,4,13.10° va
1,58.10° d6i v6i Bacteroides; 1,94.10° so véi 6,38.10%, 4,55.10° va 8,36.10° dbi
v6i E.coli). Tuy nhién cac sy khac biét nay khong co6 v nghia thong ké (p>0.05).

- S6 luong trung binh E.coli & nhém chirng, nhom synbiotic 1 va synbiotic 2 déu
c¢6 sy ting 1én, chi riéng & nhom prebiotic thi sé lugng vi khuan nay lai giam
xudng. Tuy nhién nhirng sy thay doi nay khong c6 y nghia thong ké (p>0,05).

Sau 6 thing can thiép, két qua phdn tich vi sinh vit cho thdy:

- Sb luong trung binh vé vi khudn Bacteroides va E.coli trong phan cia tré &
nhém synbiotic 1 thip hon so v&i 3 nhom kia (0,66.10° so vai 7,60.10%, 5,81.10°
va 2,44.10° ddi v6i bacteroides; 0,24.10° so véi 7,57.10°%,10,4.10° va 0,69.10° dbi
v6i E.coli). Tuy nhién sy khac biét nay khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05).

- S6 luong trung binh E.coli & 2 nhom synbiotic déu giam di sau 6 thang can
thiép, khac han so véi nhom ching va nhom prebiotic, tuy nhién nhitng su thay
d6i nay ciing khong ¢ y nghia théng ké (p>0,05).

Lactobacilli

9.00E+07
8.00E+07
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3.00E+07
2.00E+07
1.00E+07
0.00E+00

t=0 t=3 =6

‘ —&—Nhom chiing  —&—Nhom prebiotic ——MNhom synbiotic 1 —a—Nhdm synbiotic 2 ‘

Biéu d6 3.10. Thay ddi s6 lwong Lactobacilli trong phin
tai cac thoi diém nghién ciru so v6i ban diu



Nhin xét: S6 luong Lactobacilli déu ting 1én & ca 4 nhom nghién ciru sau 3
thang can thiép va van duy tri xu hudng ting sau 6 thang & nhém chimg va nhém
synbiotic 2. Con & nhom prebiotic va nhom synbiotic 1 ¢6 xu hudng giam, tuy
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nhién van & mic cao hon so vai thoi diém ban dau.

0.14 -

0.12 -

0.1 4

0.08 -

0.06 -

0.04 -

0.02 -

| —e—Nhémching  —8— Nhomprebiotic ~ —&— Nhémsynbiotic 1 ~ —&— Nhom synbiotic 2 |
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0.00 .003

0.0003 .003
T
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Nhén xét: Ty 18 vi khuan c6 loi Lactobacilli trén tong sb vi khuan trong phan sau
can thi¢p da tiang 1én & ca 4 nhom nghién ciru, trong d6 ting cao nhét 13 & nhom

Biéu d6 3.11. Ty 1& Lactobacilli trén tong s6 vi khuan trong phan
truwdc va sau can thiép

synbiotic 1, rdi dén nhém ching va nhém synbiotic 2.

Bifidobacteria
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| —a—Mhom chiing —&—Nhom prebiotic —#—MNhom synbiotic 1 — — Nhdm synbictic 2 |

Biéu d6 3.12. Thay ddi so lwong Bifidobacteria trong phan
tai cac thoi diem nghién ctru so véi ban dau
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Nhin xét: S6 luong Bifidobacteria ting 1én ¢ ca 4 nhom nghién ctru sau 3 thang

can thi€p, nhung sau d6 lai gidm & ca 3 nhom can thi¢p.

| —e—Nhémching  —s—Nhémprebiotc ~ —a— Nhémsynbiotc 1~ —e— Nhom synbiotic 2 |
23
21 - 20.3
19.7
19 9
17 4
15
12.5
1 i
3 12.2
11 ] 10.
. 10
89 M5 36
7 T
TO T6

Biéu d6 3.13. Ty 1¢ Bifidobacteria trén tong so vi khuén trong phan
truwdc va sau can thiép
Nhén xét: Ty 1¢ vi khuan Bifidobacteria trén tong sd vi khuan trong phan sau can
thiép da ting 1én & ca 4 nhom nghién ctu, trong d6 ting cao nhat 1a & nhom
synbiotic 2, r6i dén nhom chiing va nhém synbiotic 1. Thap nhat ciing 1a & nhom

prebiotic.
Bacteroides
3.00E+09
i,
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1.00E+09 / \\
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-1.00E+09 £=0 \tj\ £=e
-2.00E+09 h \
-3.00E+09 —
-4,00E+09
l —— Nhém chimng —&— MNhom prebiotic —— MNhom synbiotic 1 —u— MNhom synbictic 2

Biéu dd 3.14. Thay d6i s6 hrong Bacteroides trong phan
tai cac thoi diém nghién ctru so véi ban dau
Nhén xét: S6 luong vi khuan Bacteroides di giam di sau thoi gian can thiép &
nhém synbiotic 1 va nhom synbiotic 2. Con & nhom chimg va nhom prebiotic hau
nhu rat it thay doi.
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Biéu dd 3.15. Thay ddi ty 1& Bacteroide trén tong s6 vi khuin trong phian
truwdc va sau can thiép
Nhén xét: Ty 18 vi khuan bacteroide trén tong sd vi khuan trong phan sau can
thiép da duoc giam di rat nhiéu ¢ 2 nhom synbiotic, nhat 1a nhém synbiotic 2,
trong khi lai tang 1én & nhoém chirng va nhom prebiotic.

E. coli
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Biéu db 3.16. Thay ddi so hrong E.coli trong phén
tai cac thoi diém nghlen ciru so v6i ban dau

Nhén xét: Sau 6 thang can thiép, sé luong E. coli trong phan ting 1én & nhom
ching va nhom prebiotic, trong khi lai gidm di & nhdm synbiotic 1 va synbiotic 2
so véi thoi diém ban dau.
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Biéu d6 3.17. Thay adi ty 1é E. Coli trén tong s6 vi khuén trong phan
trude va sau can thiép
Nhdn xét: Cling tuong tu nhu do1 vo1 vi khuan bacteroide, ty 1€ E. coli trén tong

sO vi khuan trong phan sau can thiép da dugc giam di tuy khong nhiéu ¢ 2 nhom

synbiotic, trong khi lai ting 1én rat cao & nhoém chirng va nhom prebiotic.
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Chuong 4
BAN LUAN

4.1. Thuc trang NCBSM, thuc hanh in bd sung, tinh hinh nudi duéng va
bénh tat cua tré:

Két qua diéu tra ban dau trén 322 tré cho thiy chi c6 44,4 % ba me cho con bu
ngay trong vong Y% gid sau sinh va van con 15,2 % ba me cho con bu sau 24h
(bang 3.1). C6 dén hon 50% ba me van con cho tré udng sita cong thirc cho tré so
sinh, nudc dudng, mat ong hodc cac thirc dn khac trude khi cho bu lan dau (bang
3.2). Két qua nghién ciru cho thiy chi c6 2/322 tré (0,7 %) duoc bat dau cho dn
bd sung ¢ d6 tudi 5-6 thang, ciing chi ¢ 10,4 % tré duoc dn bo sung & do tudi 4-
5 thang, con lai gin 90% ba me bat dau cho tré dn bd sung dudi 4 thang tudi,
trong d6 tré dugc dn bd sung trong vong 2 thang dau 1a 18,0%, thang tudi trung
binh tré bat dau dugc an bd sung 1a 3,4 thang tudi (bang 3.3). Két qua nghién ctru
tap tinh nudi con dudi 24 thang tudi ctia cac ba me tai phuong Lang Ha, quan
Péng da, Ha Noi ciing cho thy ty 1¢ tré dugc bi me sém trong vong Y4 gid dau
sau sinh thip va chi dat 40% [5], Mot nghién ctru khac ciing duoc tién hanh tai 1
huyén cuia tinh Thai Nguyén vao nim 2002 ciing cho thay ty 1& tré dugc bu me
trong vong % gid dau chi 37,8% thap hon trong nghién ctru ctia chung t6i va vin
c6 dén 14,6% cac ba me cho tré bl sau 24 gio [8]. Bao cdo vé tinh trang dinh
dudng tré em va ba me nim 2005 ctia Vién Dinh dudng cho thdy, thuc té hién
nay viéc cho tré dudi 4 thang tudi udng thém nudc cam, chanh, tham chi 1a cho
an thém sita bot va chao bot 1a rat phé bién. Ty 1€ bl stta me hoan toan & tré nho
dudi 4 thang tudi chi 1a 18,9% va dén 6 thang tudi 1a 12,4% va c6 t6i 9,2% tré
dugc cho dn bo sung sém trong vong hai thang dau sau sinh, ty 18 tré duoc cho in
bd sung trude 4 thang 1a 23,1% [18]. Bao cao vé tinh hinh dinh dudng nim 2009-
2010 thi ty 1& bl me trong vong % gid du sau sinh ¢6 cao hon nghién ctru ciia

chung t6i 13 61,7% [19]. Két qua nghién ctru cua ching toi cho thiy thuc hanh
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nudi con bang sira me tai dia phwong nghién ciru con nhiéu diém chua hop 1i: ty
16 tré dugc bt me hoan toan va bu ngay trong % gio dau sau khi sinh con rat thip;
rat nhidu ba me cho tré uéng hodc an thém sita cong thirc cho tré so sinh, nudc
thao moc, nudc duong trude khi cho con bl; dac biét, thoi diém bat diu cho tré
an bd sung thém cac thirc dn khac ngoai sita me rat som. Theo khuyén céo cta T
chie Y té Thé gidi ndm 2002 thi thoi gian thich hop cho tré dn bd sung 14 khi tré
6 thang tudi. Do vay viéc cho tré dn bod sung sém s& 13 nguy co lam me bi mat
sita, cling nhu gay cic bénh nhiém khuan duong tiéu hoa va hd hap cap & tré nho.
Pay ciing 1a mot trong nhitng nguyén nhan co ban dan dén SDD cho tré & day.
Khi duogc héi, co rat nhidu 1i do cac ba me dua ra dé giai thich vi sao lai cho con
ho dn bd sung sém nhu vay. Trong cac li do, c6 dén 54,9% ba me néi rang do ban
nhiéu céng viéc phai di lam xa hodc khéng vé nha theo dung gio cho tré ba duoc,
16,9% ba me cho rang minh khong du sita cho con bu (bang 3.4). Két qua nay
cling phtt hop v&i mot sd nghién ctru trong d6 chi 18 1i do anh hudong dén thoi
gian nudi con bang sita me 14 do me thiéu sita [23], thiéu sita khién nhiéu ba me
phai cai sita cho con trude 6 thang tudi [2], viée thiéu sira xdy ra phd bién cho céac
ba me ¢ thanh phd do cing thang trong cong viée, do phai di 1am sém, sb lan cho
tré bu it di ciing 1a nguyén nhan gy thiéu sira & cac ba me [65]. Pay 1a mot thuc
té hién nay khong chi ¢ cac ving ndng thon, ma ca & cic vung thanh thi, khi ma
cac ba me phai di lam sém va khong co diéu kién vé nha dung gid cho con ba
dugc.Tai dia ban nghién ctru, cac thuc phém dugc cac gia dinh st dung phé bién
cho tré an b sung la cac loai bot gao, bot an lién (70,3%), céc loai thit, c4, trirng
chi chiém (32,8%). (bang 3.5)

Két qua mot nghién ciru khac ciing cho két qua nhu trong nghién ctru nay: bot an
lién duge st dung rong rdi cho tré (72,4%) hodc bot tu ché bién nhung khi nau
thudng it cho thém cac loai thit, ddu m& [14].

Nghién ctru cua chiing to1 cling chi ra rang khi me di lam thi nguoi cham soc tré



103

chinh 14 6ng ba chiém hon 69%, cac 6ng bd chim soc con khi me ving nha chi co
15,5% (bang 3.6), diéu nay ciing cho thiy viéc tuyén truyén gido duc NCBSM va
an bo sung hop li can phai cha trong dén cac ddi tuong 1a cac ong/ba cia tré, bén
canh cac ba me tré 1a nhitng ddi tuong dich.

Mic du da duge tuyén truyén cach cho bu khi tré bi bénh, nhung trong nghién
ctru cua chung t61 thi chi c6 52,2% ba me cho con bu nhiéu hon khi tré bi bénh,
tham chi con 5,3% ba me con cho bt it hon khi con ho bi dm (bang 3.7).

Thuc hanh nu6i con bﬁng stra me va cho tré an bd sung cua cac ba me tai dia ban
nghién ctru, con nhidu diém chwa hop 1i. Phai ching ddy 1a nhitng 1i do quan
trong dan dén ty 1é méc tiéu chay va nhiém khudn ho hip trong vong hai tuin
trudc khi nghién ctru con cao, tuong ung 1a 21,7% va 27,6 % (bang 3.8). Do vay,
bén canh cac yéu td khach quan nhu me thiéu stra, me phai di lam sém thi cac
yéu t6 khac nhu hiéu biét ctia ba me vé NCBSM, dn bo sung va cham soc tré khi
bi bénh van con la nhirng van dé can duoc quan tam nhiéu hon nita tai dia
phuong nay.

Theo Quy nhi dong Lién hiép qudc (UNICEF), NCBSM la mdt trong bdn bién
phap bao vé strc khoé tré em, sita me 14 thirc an t6t nhat cho tré [2]. Trong thoi
gian 4-6 thang dau sau sinh, sita me 13 ngudn cung cip ddy du cac chat dinh
dudng can thiét cho sy phat trién cua tré, c6 ty 18 cac chit dinh dudng can dbi va
dé hip thu, dic biét 1a protein va vitamin A [11]. NCBSM gitip tré chdng lai cac
bénh nhiém tring va 1am giam tir vong tré, dic biét 13 & cac nudc dang phat trién,
noi ma diéu kién vé sinh thuc pham con kém [39]. Sira me duoc xem 1a yéu td
khoi dau, phat trién thanh phan cta vi khuan dudng rudt [109]. Sita me chira
oligo- saccharides 1am tang su phat trién ctia cac loai vi khuan bifidobacteria, day
14 loai vi khuan c6 mit som nhat trong dudng tiéu hoa [164], va su c6 mit cla
chung trong dudng tiéu hoa 1a tot cho strc khoé cua tré. Hé vi sinh vat cua tré

dugc nudi bang stta me khong nhitng c6 nhiéu vi khuan bifidobacteria ma con
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chtra it cac vi khudn gdy bénh c6 hai so vdi tré bu sita ngoai [149], diéu ndy mot
phan nio giai thich tai sao ty 1é mac mdi ciia bénh nhiém khuan 14 thap o tré duoc
nudi bang sita me.

4.2. Pic diém chung cia ddi twong nghién ciru trwde can thiép:

Két qua & bang 3.9 cho thiy, tit ca cac dic diém chung cua tré nhu gidi, thing
tudi, tudn thai khi sinh, can ning so sinh, sé anh chi em, noi sinh... 1 tuong d6i
dong déu, ty 1¢ tré trai va tré gai déu twong duong nhau & ca 4 nhoém, khong co sur
khac biét nao giita 4 nhom nghién ctru (p>0,05). Cac dic diém khac nhu thoi
diém tré dugc dn bd sung tir rat sém so voi khuyén cdo cia WHO, trung binh tir
3,0 - 3,5 thang tudi, cling twong tu nhu nhau giita cac nhém nghién ctu (bang
3.10).

Vé mot s dic diém chung cua cac ba me cua tré nhu tudi trung binh cua cac ba
me 13 27 — 28 tudi, trinh 6 van hoa chi yéu 1a cap 2 (35,5 — 56,3%), trinh d6 dai
hoc va trung cap tuong ddi thap (6,3 — 12,9%). Nghé nghiép chinh cta cac ba me
cht yéu 13 nong dan (59,7 — 68,3%), chi c6 7,8 — 17,7% la can bd. Cac dic diém
nay ciing twong d6i dong déu giira cac nhom nghién ciru, khong co su khac biét
vo1 p>0,05 (bang 3.10).

Vé tinh trang dinh dudng cia tré & thoi diém nghién ciru ban dau ciing khong co
su khac biét giita 4 nhom nghién ciru. Can ning ban dau & cic nhom tré tuong tu
nhau, tham chi can ning trung binh con cao nhat & nhém ching, tuy nhién khong
c6 su khac biét co ¥ nghia théng ké gitra cdc nhom nghién ciru (bang 3.11). Ciing
nhu can ning, chiéu dai ndm ban ddu & cic nhom tré cling twong tu nhu nhau.
Tré & nhom ching va nhom prebiotic ¢6 cao hon khong dang ké so vdi nhom
synbiotic 1 va 2, tuy nhién khong c6 su khac biét c6 ¥ nghia thong ké giira cac

nhom nghién ctru (bang 3.12).
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4.3. Mitrc @ anh hwéng ciia sira bo sung prebiotic va synbiotic dén tinh trang
dinh duwdng cua tré trong 6 thang can thiép:

Anh hudng cta sira bo sung prebiotic hodc synbiotic 1 va synbiotic 2 dén su ting
trudng cia tré nho, dic biét 1a & tré <12 thang tudi, dang dugc quan tdm nhiéu
trong nhitng nam gan day ca o trong nudc va qudc té. Két qua ciia mot sé nghién
ctru trén d6i tuong tré nho dudi 36 thang tudi cho thiy probiotic va prebiotic co
tac dung cai thién cac chi s nhan tric cta tré. Nghién ctru ctia ching toi danh gia
hiéu qua ctia bd sung sita c6 chira prebiotic hodc synbiotic 1 va synbiotic 2 -
probiotic két hop v&i prebiotic v&i liéu luong thdp va cao (0,8g/ngdy va
1,6g/ngay) trén d6i tuong tré dudi 12 thang tudi trong 6 thang. Két qua nghién
ctru cho thay:

4.3.1. Vé cin ning:

V61 can ndng ban dau tuong tu nhu nhau & cd 4 nhém tré, tham chi con cao nhat
¢ nhom chirng (nh6m churng). Sau 6 thang can thi€p, mirc tdng can ndng & ca 3
nhom tré duoc uéng sita bo sung déu cao hon so vi nhom chimg (2,6 kg, 2,4kg,
2,3kg so vo1 2,2 kg), dic bigt tré & nhom prebiotic va nhdém synbiotic 1 ¢c6 mirc
taing cAn cao hon han & tit ca cac thoi diém nghién ciru so véi nhom ching
(2,6kg; 2,4kg so véi1 2,2 kg), su khac biét co y nghia théng ké vaoi1 p<0,05. Mtc
tdng can nang cua tré¢ & nhom synbiotic 2 cling cao hon so v&1 nhom ching,
nhung su khac biét chi ¢ 4 thang dau can thiép, nhitng thang con lai mirc ting can
cao hon nhung sy khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (bang 3.11; biéu d6 3.1;
3.2).

Mot nghién ctru bd sung sita co chira synbiotic 1én tré 18-36 thang tudi ¢ Viét
Nam ciing cho két qua nhu nghién ctru ctia chung t6i sau 5 thang can thiép murc
tang can ndng ¢ nhom can thi€p cao hon mot cach c6 y nghia so vo1 nhom chirng

(1,02 kg so véi 0,6 kg) [15]. Nghién ctru cua Nguyén Xuan Ninh trén tré 18-36
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thang tudi va tré tir 24-26 thang tudi ciing cho két qua twong tu nhu nghién ciru
ctia chung t6i, mirc ting can ning cia tré duoc udng sita co chira probiotic va
prebiotic déu cao hon mét cach cé y nghia so v6i nhom ddi chimg [12], [13]. Két
qua ctia mot s6 nghién ctru khac ciing cho két qua twong tu nhu nghién ctru cia
chang t61 [52], [133], [162]. Tuy nhién, cadc nghién clru nay st dung cac loai
probiotic khac nhau véi cac dac tinh sinh hoc khac nhau, nén viéc so sanh cling
chi ¢6 tinh twong d6i. Nhung diéu c6 thé chic chan 1a viéc bd sung sita co chira
synbiotic khong anh hudng xau dén sy ting truéng cia tré nho.

Mot nghién ctru khac duogc tién hanh & tré 14 ngay tudi nhung khong duoc bu sira
me, v6i viéc cho tré udng sita cong thirc ¢ chira 2 x 10’ CFU Bifidobacterium
longum BL999 va 4g/L hén hop chita 90% galacto-oligosaccharides va 10%
fructo-oligosaccharides trong vong 112 ngay lai cho thiy két qua 1a khong co su
khac biét vé muc ting can giira nhém can thiép va nhoém d6i ching véi muc ting
trung binh khoang 1,01 kg [122].

4.3.2. Vé chiéu dai nam:

Ciing nhu can ning, chiéu dai nim ban dau & 4 nhom tré duoc nghién ciru 1a
twvong ty nhu nhau, nhém chimg va nhém prebiotic ¢ thap hon nhung khong
dang ké so voi nhom synbiotic 1 va 2. Trong 6 thang can thiép, nhin chung tré &
3 nhom can thiép c6 mirc ting chiéu dai ndm cao hon so v6i nhom dbi ching, tuy
nhién chi ¢ tré & nhom synbiotic 1, nhom dugc bd sung probiotic két hop voi
prebiotic lidu lugng thip, c6 muc ting chiéu dai nam cao hon han so voi nhém
ching tr thang can thiép thir hai tré di cho dén khi két thuc nghién ctru voi
p<0,05 (Anova test). Con muc ting chiéu dai nim cta tré & nhoém prebiotic va
synbiotic 2 c6 cao hon so v&i nhom chirng, nhung mirc ting nay chua c6 su khac
biét c6 v nghia thong ké (bang 3.12; va biéu db 3.3; 3.4).

Két qua cua ching toi ciing twong tu nhu ciia mot s nghién ciru khac khi bd sung

probiotic két hgp véi prebiotic liéu thip (0,8g/ngay) cho thiy nhom tré can thiép
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déu c6 muc tang chiéu dai nam cao hon mot cach 16 rét so véi nhém chimg voi
p<0,05 [12], [13]. M6t nghién ctru khac trén tré 18-36 thang tudi v6i viée bd sung
synbiotic ciing cho két qua 1a sau 3 thang can thiép, muc ting chiéu cao & nhom
can thi€p la cao hon m{t cich c6 ¥ nghia so v&i nhém chung (4,93 cm so voi
3,89 c¢m) [15]. Tuy nhién két qua ctia mot s6 nghién ciru cua cac tac gia khac lai
cho thiy khong c6 su khac biét vé muc ting chiéu dai nim/chiéu cao & nhom cé
b6 sung synbiotic so v§i nhém ddi ching va nghién ctru nay ciing chi cho thiy
viéc bd sung synbiotic khong anh huong dén murc ting can ning va chiéu cao cia
tré [122].

4.3.3. Vé cdc chi s6 WAZ, HAZ va WHZ:

Bén canh sy cai thién vé chiéu cao va can ndng, nghién ctru cuia ching toéi cling
cho thiy su cai thién cac chi s Z-Score giita 4 nhom nghién ciru:

- Két qua dénh gia tinh trang dinh dudng cua tré theo chi sb Z-Score cin
ning/tudi cho thiy, Tinh trang dinh dudng & ca 4 nhom tré 1a nhu nhau tai thoi
diém bat dau nghién ctru. Sau 6 thang can thiép, Tinh trang dinh dudng cua tré
déu c6 su cai thién & ca 4 nhom tré. Sy cai thién t6t nhit 13 & nhom prebiotic va
nhoém synbiotic 1 (Z-Score tang tur -0,61/ -0,48 1én -0,05 va -0,08), sau do la
nhom synbiotic 2 (Z-Score tang tur -0,58 1én -0,24). Nhom chung cling c6 su cai
thién nhung & mirc d6 thap hon (Z-Score ting tir -0,43 1én -0,25). Tuy nhién chua
co su khac biét gifta cac nhoém nghién ctru (p>0,05). Nhin chung cdc nhom
nghién ciru déu c6 xu hudng cai thién chi s6 WAZ va tién gan hon dén muc phat
trién ctia quan thé tham khao (Bang 3.13 va biéu d6 3.5).

- Péanh gia tinh trang dinh dudng theo chi s Z-score chiéu dai nam/tudi ciing cho
thdy tinh trang dinh dudng & ca 4 nhém tré 1a twong tu nhau tai thoi diém bat dau
nghién ctru va déu & mirc do binh thuong. Sau thoi gian 6 thang can thiép, Tinh
trang dinh dudng cua tré theo chi tiéu nay gan nhu khong c6 su cai thién & ca 4

nhom tré (bang 3.14).
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- Tinh trang dinh dudng cta tré theo chi sé Z-score can ning/ chidu dai nim ciing
cho thiy & ca 4 nhom tré tai thoi diém bat ddu nghién ctru déu ¢ muc do binh
thudng, nhung chi sé Z-Score déu co gia tri “+” & nhom ching, nhém synbiotic
1 va synbiotic 2. Chi c6 nhom prebiotic 12 c6 gia trj “-”. Khic véi cac két qua
trén, sau 6 thang can thi¢p, Tinh trang dinh dudng cua tré déu co su cai thién & ca
4 nhém tré. Sy cai thién tot nhét lai & nhém prebiotic (Z-Score ting tir -0,07 1én
0,49), sau d6 la nhom synbiotic 1 va 2 (Z-Score tang tu 0,24/ 0,05 1én 0,42 va
0,26). Nhom ching ciing c6 su cai thién nhung & murc d6 thip nhit (Z-Score ting
tr 0,17 1€n 0,26), tuy nhi€én khong c6 sy khéac bi€t gitra cac nhdm nghién ctru voi
p>0,05 (ANOVA test) (bang 3.15; biéu db 3.6).

Trong nghién ctru ctia chung t61 hi¢u qua 1€n tang truéng chua thuc su ro rét &
mdt sd chi tiéu so véi cac nghién ciru khac [12], [13], [15], ¢6 18 1a do do tudi cta
tré & cac nghién clru 1a khac nhau, do chung loai probiotic st dung trong cac
nghién clru cling khac nhau va trong nghién ctru cua chung to1 trong thoi gian
nghién ctru ¢6 dén hon 70% s tré bi tiéu chay, 1a mot trong nhitng nguyén nhin
lam gidm tang trudng cua tré.

Mot nghién ctiru mu kép trén tré tir 6-36 thang tudi & Thai Lan vé tac dong 1én
tang trudng cua viéc bo sung B. lactis BB 12 don 1¢é vao sita cong thiic cho tré so
sinh (n = 36 tré) hodc két hop v6i S. thermophilus (n = 23 tré) so voi nhoém
chtng, nhom khong bd sung (n = 25 tré). Tré duoc cho udng sira hing ngay trong
thoi gian 6 thang. Liéu bo sung 1a 3 x 10’ CFU /gam sita. Két qua nghién ctru cho
thdy viéc két hop céc probiotic 1am gia ting dang ké téc d6 dudi kip ting trudong
cua tre [118].

Mot nghién ctru khac trén 105 tré so sinh dudi 2 thang tudi; trong nghién ctru ndy
tré ctia nhoém can thiép (51 tré) dugc bd sung sira cong thire chira Lactobacillus

rhamnosus GG va tré nhém ching dugc bd sung sita cong thirc cho dén khi tré

dugc 6 thang tudi. Két qua nghién ctru cho thiy nhom tré can thiép c6 sy ting
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truong tot hon so voi nhom ching, su thay ddi can ning va chiéu cao ctia nhom
can thi€p cao hon mot cach c6 y nghia so v&i nhom chimg (0,44 + 0,37 so voi1
0,07 = 0,06, P<0,01 va 0,44 + 0,19 so v&1 0,07 + 0,06, P<0,005 ) [157].

Mot nghién ctru trén 624 tré tir 1-4 tudi. Nhom tré can thiép (312 tré) dugc udng
stra cO chira prebiotic (2,4 g/ngay prebiotic oligosaccharides) va probiotic (1,9
x10 CFU/ngay Bifidobacteria HN0I9); nhom chimg (n= 312 tré) dugc udng sira
cong thirc trong vong 1 nam. Két qua nghién ciru cho thay, so véi sita cong thirc
khong ting cudng, tré dugc udng sita ting cuong trong thoi gian 1 nim, cin
ning cua tré da ting 0,13 kg/ndm (95% CI 0,03; 0,23; p=0,02) [150]. Két qua
phan tich tong hop ctia 3 nghién ctru [67], [115], [170], st dung sita cong thirc
cho tré dii thang, ciing chi ra rang tré duoc bd sung sita co chira prebiotic ¢6 mirc
tang can nang cao hon mdt cach c6 y nghia [119].

Céc nghién ctru dugc tién hanh tai mot sd nudc khac trén thé gidi, lai dua ra két
qua khac voi két qua nghién ctru ctia chung t61 va mot sé nghién ctru khac tai
Viét Nam. Mgt nghién ctru dugce tién hanh tai Ha Lan, trén 126 tré so sinh du
thang, dudi 7 ngay tudi, vdi viéc bd sung prebiotic va probiotic, 0,24g prebiotic
galacto-oligosaccharides/100 ml sita va 1 x 10" CFU B.animalis ssp. lactis/g (con
goi 14 Bifidobacterium BB12) va 1 x 10’ CFU L. paracasei ssp. paracaseil/g (con
goi 1a L. casei CRL-431), trong vong 6 thang cho thiy chi s6 WAZ va HAZ
khong c6 su khac bi€t gitta nhom nghién ctru so vé1 nhom ching (0,1 so voi
0,17), (0,51 so vo1 0,50), mirc tdng can ndang va chiéu cao cua tré & nhom
synbiotic sau 3 thang can thi¢p 1a 2507g va 10,3 cm so véi 2661g va 10,6 cm cua
tré & nhom ching. Sau 6 thang can thiép, tong mirc ting can ning va chiéu cao &
nhom can thi¢p 1a 4152 g va 17,7 cm so v61 4282 g va 17,3 cm & tré cia nhdm
chtng va sy khic nhau gitra cac nhom 13 khong c6 ¥ nghia thong ké [158].

Mot nghién ctru khac tai Italia, dugc tién hanh trén 138 tré so sinh 14 ngay sau

. A r ~ & A 2 A ~ 4 7 7
sinh khong bu sita me v61 viée cho tré udng sita c6 chira 2 x 10" CFU
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Bifidobacterium longum BL999 va 4g/L hdon hop chia 90% galacto-
oligosaccharides va 10% fructo-oligosaccharides trong vong 112 ngay cling cho
thdy khong c6 su khac biét vé muc ting chidu cao va cin ning giita nhom can
thi€p va nhom chirng va mtrc tdng can trung binh la khoang 1,01kg. Muc ting
chiéu cao/thang & tré trai ciia nhom ching va nhém can thiép 1a 3,51cm va 3,51
cm, con ddi véi tré gai 1a 3,22 cm va 3,22 cm [122].

Mot nghién ciru trén 795 tré & Malawi, c6 d6 tudi tir 5 dén 168 thang (trung binh
22 thang), bi suy dinh dudng cap tinh ning voi viéc bd sung probiotic va prebiotic
(synbiotic 2000 Forte), v6i thoi gian trung binh 1a 33 ngay, sau khi tré dugc diéu tri 6n
dinh tinh trang suy dinh dudng cip. Két qua nghién ctru cho thay tac dung diéu trj suy
dinh dudng la nhu nhau ¢ hai nhém synbiotic va nhom chimg (53,9% va 51,3%; p=
0) [97].

Két qua nghién ciru cua chung toi cling voi cac tac gia khac co thé thiy rang tac
dong cua prebiotic va synbiotic 1én ting trudng can ning va chiéu cao cta tré con
chua thong nhat. Khi tham khao két qua cua cac nghién ciru trong nudc va ngoai
nude, ching t6i nhan thiy rang cac nghién ctru tuy déu bd sung synbiotic vao sira
cong thirc, nhung trén tré véi cac do tudi khac nhau, ching loai probiotic, liéu
luong sir dung va thoi gian can thiép khac nhau nén tic dong dén ting truong
cling khac nhau. Ngoai ra, mot sb tai liéu con cho thiy tinh trang dinh dudng,
bénh tat cta tré ciing anh hudng dén tac dung ciia probiotic va prebiotic.

Nhu vay, két qua nghién ctru cua ching t6i cho thiy sau 6 thang can thiép thi
nhom synbiotic 1 1a nhoém c6 wu thé trong cai thién ca can ning va chiéu cao cia
tré, nhom synbiotic 2 cai thién tot ca 2 chi tiéu ndy & 4 thang dau, trong khi do
nhom prebiotic chi cai thién duoc can ning cua tré. Co duge két qua nay 1a do tré
hang ngay dugc uéng bo sung 200 ml sita va hau hét cac tré da uéng duge trén
95% s6 bira dugc bo sung hing ngay va > 90% tré udng hét sé sira cho ting bita.

Stra 1a nguon cung cap cac chat dinh dudng tot cho tré vé c4d nang lugng va cac
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chat dinh dudng nhu lipit, protit va dic biét 13 cac khoang chit. Bén canh d6 ,
ngoai viée duoc ubng bd sung cac chat dinh dudng trong sira nhu ¢ nhoém déi
chirng, tré & cdc nhdm nay con dugc bo sung thém mot hon hop gém probiotic
(2,6 x 10° CFU/ngay gém hdn hop 2 probiotic (CRL431/BB12) va prebiotic (0,8g
hodc 1,6g/ngay GOS/FOS). Pay 1a nhitng vi khuan c6 ich khi vao trong dudng
rudt s& gitip cAn bang hé vi khuan chi dudng rudt, phan hiy va hip thu ndt cac
thirc 4n chwa duoc tiéu hoa, synbiotic ciling lam ting hap thu calci va magie va
gitip hé tiéu hoa hoat dong tot hon, ting cudng mién dich cua co thé gdp phan
lam giam ti€u chay, tdo bon cling nhu bénh tat cua tré [97]. Can tiép tuc co cac
nghién ctru sau hon vé hiéu qua 1én ting trudng cua tré cua synbiotic véi cac lidu
lugng khac nhau cua prebiotic.

4.4. Mirc a9 anh hwéng ciia sira bé sung prebiotic va synbiotic dén nhiém
khuén tiéu héa va ho hip & tré trong 6 thang can thiép:

Két qua nghién ctru ctia chung toi cho thiy, tinh hinh méic cac bénh nhiém khuin
dudng tiéu hoa va dudng hod hip & tré sau 6 thang can thiép nhu sau:

4.4.1. Tinh hinh mdic nhiém khuén dwong tiéu héa:

- Két qua nghién ctru cho thay trong 6 thang can thiép c6 tdi trén 70% sb tré bi
tiéu chay. Ty 1& mic tiéu chay khong c6 su khac biét giira nhom ching va cac
nhom can thiép, dao dong tir 72,7% dén 83,6%. Ty 1¢ tré bi ddy hoi thap hon so
v6i cac tridu chimg khéc. Trong d6, tré & nhom prebiotic c6 ty 16 bi day hoi thap
nhét (1,7%), r6i dén tré & nhom synbiotic 2 (9,1%), cao nhit 1a tré & nhom chimg
la 23,6%. Ty 1€ nay c6 sy khac bi€t c6 ¥ nghia gitrta nhom prebiotic va nhom
synbiotic 2 so vo1 nhoém chirng véi p<0,05. Ty 1€ tré bi non dao dong tir 36,7% —
52,7%, cao nhat 13 & nhém d6i ching (52,7%), (Bang 3.16).

Két qua nghién ctru ciing cho thiy (Bang 3.17):

- S6 dot mac tiéu chay giita nhom chimg va cac nhom can thiép khong co su khac

bi€t, sO ngay mac ti€u chay ¢ cdc nhom synbiotic 2 va prebiotic c6 xu hudng thap
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hon so v&1 nhom ching (tuong ung 1a 4 ngay; 4 ngay so véi 5 ngay), nhung sy
khac biét khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05) .

-S6 ngay bi ndn/tr¢ va s6 dot bi nén/tré cua tré & nhom chig cao hon so véi 3
nhom can thiép. Tuy nhién ciing chua c6 su khac biét co ¥ nghia thong ké gitra
cac nhom (p>0,05).

Vé tong s6 1an dai tién va dic diém cua phan, két qua nghién ctru cho thay:

- Tong sd lan dai tién cia tré trong thoi gian 6 thang nghién ctru c6 xu hudng
tang & ca 3 nhom can thiép so véi nhém ching (twong tng 1a 205 1an, 206 lan,
212 1an so véi 201 1an). Tuy nhién sy khac biét ndy chua c6 nghia théng ké (biéu
dd 3.7).

- Nhom synbiotic 1 ¢6 s6 1an di phan cimg thap hon so véi cac nhém con lai mot
cach co y nghia thong ké (p<0,01). Nhin chung thi cic nhom tré duoc can thiép
bang sita bd sung synbiotic ¢6 xu huéng di phan binh thudng mém, mau vang
nhiéu hon 14 phin bat thuong nhu phan cing, phan 16ng, phan nau, phan xanh.
Tuy nhién, sy khac biét khong c6 y nghia thong ké. Cac dic diém khac cua phan
khong co su khac biét gitra cac nhdém nghién ctoru (Bang 3.18).

Mot nghién ctru tai Thai Lan cho thdy BB 12 c6 thé phong ngira tiéu chay lién
quan dén Rotavirus trén tré tir 6-36 thang [121]. Nghién ctru cua Gonzales va
cong su cho thay viéc bd sung CRL431 két hop voi L. acidophilus trén tré 5-29
thang tudi lam giam tan sudt mac mai tiéu chay tir 52% xudng 17% [82].

Trong khi do nghién clru cua Vlierger va cOng su trén 126 tré so sinh & Ha Lan
cling nhu trong nghién ctru ctia chung t6i; khong thiy c6 sy thay d6i vé ty 16 mac
cac triéu ching nhiém khuan, mic du nghién ctru nay thiét ké nham tim hiéu su
dung nap va an toan khi bd sung synbiotic (BB12/CRL341) cho tré. Nghién ctru
nay con cho thiy trong 6 thang can thiép tré & nhom dugc bd sung synbiotic cd
s6 1an dai tién nhiéu hon so véi nhém chimg trong 3 thang dau (1,52 lan/ngay so

v6i 1,29 lan/ngay; P= 0,04), tuy nhién sy khac nhau nay khong c6 ¥ nghia théng
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ké trong 3 thang sau (1,6 lan/ngdy so véi 1,4 lan/ngay; p=0,13) va tré & nhom
dugc bo sung synbiotic ¢6 sd 1an di phan mém cao hon so vi nhoém ching, tuy
nhién sy khic biét nay ciing chi xay ra trong 3 thang dau [158].

Mot sb nghién ctru lai dua ra két qua khic v6i nghién ctru ctia chung t6i. Phin
tich tong hop cta 4 nghién ctru gan day chi ra rang L.Rhamnosus (GG) c6 hiéu
qua khi bd sung sém trong diéu tri tiéu chay do Rotavirus, va tac dung chinh l1a
lam giam thoi gian kéo dai cua tiéu chay tir 0,5 dén 1,5 ngay [152]. Mot sd
nghién ctru véi cac ¥ nghia théng ké khac nhau dd chi ra rang viéc st dung
Bifidobacteria, chu yéu 13 B.Lactis [53], [131], Lactobacilli, chu yéu la
L.Rhamnosus (GG) [151] lam giam tin sudt mic m&i va mic do ning cua tiéu
chay cdp. Nghién ciru cia Weizman va cong su tai 14 nha tré cta Israel trén tré tir
4-10 thang tudi khong bu me, tré dugc chia thanh 3 nhém, hai nhom tré dugc
ubng sita bd sung 1,2x10° CFU/ngdy BBI2 hodc Lactobacillus reuteri va tré
nhém ching duogc udng sita cong thic trong vong 12 tuan. Két qua nghién ctru
cho thdy tré & nhom chimg c6 sé dot tiéu chay nhiéu hon mot cach co ¥ nghia so
v&1 nhom can thi¢p BBI12 hodc Lactobacillus reuteri (twong ung la 0,31 [0,22—
0,40] so v6i 0,13 [0,05-0,21] va 0,02 [0,01—0,05]) va thoi gian kéo dai cua tung
dot cling dai hon so v&1 hai nhom can thiép (tuong tng 1a 0,59 [0,34-0,84] so voi
0,37 [0,08-0,66] va 0,15 [0,12— 0,18] ngay) [163]. Mot sd nghién ciru khac ciing
chi ra rang viéc st dung probiotic ¢o tac dung twong ty nhu nghién ctru cia
Weizman 2005, dac bi€t 1a ti€u chay do virus [93], [111]. Tuy nhién khi nghién
ctru nay duoc tién hanh trén tré 0-3 thang tubi voi lidu luong 8,5 x 10° CFU
BBI2/ngiy trong thoi gian 1 thang thi khong thdy co tac dung Ién tiéu chdy cua
tré [162]. Nghién ctru phan tich tong hop cua Allen véi 46 nghién ciru vé tac
dong clia probiotic 1én diéu tri tiéu chay ¢ tré em va ngudi truong thanh cho thiy
probiotic giam tiéu chdy kéo dai trén 3 hodc 4 ngay va giam thoi gian kéo dai

ctia tiéu chay khoang 30 gid [26]. Phan tich tong hop mot sb nghién ciru vé tac



114

dong cua Lactobacillus trong viéc diéu tri tiéu chay cho thﬁy, thot gian kéo dai
tiéu chay giam khoang 0,7 ngay (95% CI: 0,3-1,2), sb 1an dai tién giam 1,6 lan
vao ngay diéu tri th 2 (95% CI: 0,7-2,6) & nhém can thiép so v&i nhém ching.
Mot nghién ctru trén 571 tré tir 3-36 thang tudi nhap vién do ti€u chay voi viée
cho tré sit dung cac loai probiotic don 1é hodic hon hop céac loai probiotics:
Lactobacillus rhamnosus strain GG; Saccharomyces boulardii; Bacillus clausii;
hon hop L. delbrueckii var bulgaricus, Streptococcus thermophilus, L
acidophilus va Bifidobacterium bifidum; hodc Enterococcus faecium SF68. Két
qua nghién ctru nay cho thay, tong s6 thoi gian bi tiéu chay & nhom tré udng
Lactobacillus rhamnosus GG va nhom tré uéng hdn hop céac probiotic 1a thip hon
mot cach rd rét so véi nhom ching (p<0,01), cdc nhom can thi€p khiac khong co
tac dung 1€n ti€u chay va thoi gian kéo dai ti€u chay [125]. Nhu vay tic dung lén
tiéu chay con phu thudc vao ching probiotic sir dung. Két qua mot nghién ciru
trén tré tir 6 dén 24 thang tudi bang diéu tri L. casei 431 cho thay s 1an dai tién
trong ngay tang lén, thoi gian kéo dai tiéu chay va non/tré cua tré duge giam di
[76]. Két qua cua ching toi ciing twong ty nhu trong nghién ctiru cua Giuseppe
Puccio ¢ nhom tré dugc bd sung Bifidobacterium longum BL999 va 4g/L
GOS/FOS it bi ddy hoi so v6i nhom ching (p=0,05) va s6 lan dai tién tré & nhom
dugc udng sita co probiotic két hop voi prebiotic cao hon so vdi tré & nhoém
ching (2,2 £ 0,7 so voi 1,8 £ 0,9 lﬁn/ngély; t test, p=0,018). Két qua cua nghién
ctru ndy ciing cho thiy khong c6 méi lién quan gitra s6 1an dai tién va ting trudng
cua tré (twong ung p=0,28 va 0,17) [122].

Mot nghién ctru duge tién hanh nham danh gia hi€u qua cua Lactobacillus GG va
sita me trong phong ngira nhiém khuan do Rotavirus & 220 tré tir 1-18 thang tudi,
nam vién tir thang 12 nam 1999 dén thang 5 nam 2000 cho thay, ty 1&é mac mdi &
nhom b sung Lactobacillus GG 1a 25,4% va nhém ching 1 30,2% va su khac

biét khong co ¥ nghia théng ké v6i p=0,42. Trong s6 ndy ty 1&é mic mdi & nhom
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dugc nudi bang sira me 1a 10,6% va 32,4% ¢ nhoém khong duge nudi bang sira
me va su khac biét nay c6 ¥ nghia thong ké voi p=0,003. Két qua cua nghién ciru
nay cho thay Lactobacillus GG khong c6 hiéu qua trong phong ngira Rotavirus
nhu stta me [110].

B4o c4o ciia mot nghién ctru khac trén tré tir 1 dén 3 tudi chi ra rang, viéc bo
sung synbiotic 2,5g GOS /ngay va 1x10"® CFU BBI2/ngay lam giam ty 16 mic
méi bénh 1i & tré [137] Mot nghién ctru trén tré tir 4-16 tudi bi tao bén cho thay,
tré dugc bd sung hing ngay 4 x 10° CFU hén hop chwa Bifidobacteria (B.)
bifidum, B. infantis, B. longum, Lactobacilli (L.) casei, L. plantarum and L.
Rhamnosus trong vong 4 tuan cho thay, viéc bo sung hdn hop probiotic c¢é tac
dung lam giam tdo bon ¢ tré [35]. Mot nghién ctru trén nguoi truong thanh khoe
manh v&i viéc bd sung hdn hop BBI2 va CRL-431 nhu trong nghién ctru cia
chung t6i v&i cac lidu khac nhau 10°, 10°, 10" va 10" CFU/ngay cho thiy tac
dong 16n hé mién dich 13 nhu nhau & cac lidu bd sung, thdm chi voi liéu cao 10"
CFU/ngay [54].

Nhin chung trong nghién ciru ctia chiing t6i, mdt s6 triéu chirng ctia nhiém khuan
tiéu hoa c6 xu hudng dugce cai thién & cdc nhom can thi€p. Ty 1€ tré bi dﬁy hoi
thip hon rd 1ét & cac nhom prebiotic va synbiotic 2 (p<0,05) va s6 lan di phin
cting thip nhit & nhém synbiotic 1 so voi cac nhém khac. O cac nhém can thiép,
tré c6 xu hudng dai tién phan binh thuong nhiéu hon, s6 1an dai ti€n cua tré cling
cao hon & cic nhom can thiép, nhét 13 tré & nhém udng sira bo sung synbiotic va
qua tham khao két qua cua cac nghién khic vé tac dong cua prebiotic va
synbiotic 1én nhiém khuan duong tiéu hoa cho thdy, da sb cac két qua 1a co tac
dong tich cuc, nhét 1a trong diéu tri nhiém khuan tiéu hoa, tic dung phong ngira
ctia probiotic ctia mot s nghién ctru chua cho két qua thong nhit. Co thé 1a do
cac nghién ctru ndy duoc tién hanh trén cac d6i tuong co do tudi khac nhau,

chung loai va liéu lugng probiotic dugc sir dung khac nhau, thoi gian kéo dai cia
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cac can thiép ciing khic nhau, cin tiép tuc c6 cac nghién ctru sdu hon vé tac dung
ctia synbiotic v&i cac lidu khac nhau cua prebiotic 1én nhiém khuan dudng tiéu
hoa ¢ tré.

4.4.2. Cdic bénh nhiém khudn dwong hé hép:

Két qua nghién ctru cho thiy, ty 1& tré bi mic cc triéu ching ho va chay nudc
miii rat cao, tir 81,7% - 92,7% tré bi ho va 73,3% - 85,5% tré bi chdy nudc miii
trong 6 thang nghién ctru. Tré & nhom chimg co ty 1é mac cao nhat so voi cac
nhom khac. Tuy nhién su khac biét khong c6 y nghia thong ké giita 4 nhom
nghién ctru (p>0,05). Ty 1é tré bi st va nghet miii c6 thip hon, tuy nhién van &
murc tuong ddi cao, tir 70% dén 78,2% s tré bi sot va 53,3% - 69,1% tré bi nghet
mili va cao nhat van 13 cac tré & nhom ching. Tuy nhién chua c6 su khac biét co
y nghia thong ké.Ty 1¢ tré bi tho kho khe 1a thap nhét, tuy nhién van cé tdi 36,4%
dén 41,7% s tré bi the kho khé (Bang 3.19).

Nhin chung ty 1& mic mot sé triéu chimg ciia bénh nhiém khuan hé hap & nhoém
tré can thiép c6 xu huéng thap hon so véi nhom chung, tuy su khac biét nay
khong c6 y nghia thong ké (p>0,05).

Két qua nghién ctru ciing cho thiy, trung binh sé ngay bi sbt 1a twong ty nhu nhau
& ca 4 nhom, nhung c6 xu huéng thip hon & nhoém synbiotic 2 1a nhém dugce
ubng sira bo sung synbiotic voi prebiotic lidu cao va sd dot bi s6t ¢ tré cia nhém
d6i chirng cao hon so vdi tré & nhom synbiotic 1 va synbiotic 2, mic du sy khac
biét nay ciing khong co ¥ nghia thong ké (p>0,05).

Trung binh s6 ngay phai udng khang sinh va sé dot udng khang sinh ciling thap
hon ¢ tré thugc nhom synbiotic 2 so v&1 3 nhém con lai. Tuy nhién sy khac biét
nay khong c6 ¥ nghia thong ké (p>0,05). Trung binh sd ngay/ sé dot bi thd kho
khé & tré cac nhom 1a nhu nhau. Trung binh s6 ngay bi ho & nhom ching c6 xu
huéng cao hon so v6i cac nhom can thiép va thip nhit & nhom synbiotic 2 (11

ngdy so v4i 7,5 ngdy, 8 ngdy va 7 ngay) va tuong tu nhu vay sé dot bi ho ciing
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thdp nhat & nhom synbiotic 2, 14 nhém duge udng sita bo sung synbiotic voi
prebiotic lidu cao. Tuy nhién, su khac biét nay khong co ¥ nghia théng ké. Trung
binh s6 ngay bi nghet mili ciing thip nhat & nhém synbiotic 2, nhung su khac biét
cling khong c6 ¥ nghia théng ké (Bang 3.20; 3.21 va biéu d 3.8).

Nhin chung, két qua nghién ctru cho thay, tré & nhém synbiotic 2 ¢6 xu hudng
giam ca ty 1& mac, s6 ngdy mic va sd dot méc cac triéu ching cua nhiém khuan
h6 hip nhu ho, sdt, chay nudc mili, nghet mii... so voi nhom ddi ching, mic du
su khac biét nay chua thuc sy rd rang. Pidu ndy, c6 thé 1a do trong nghién ctru
nay, tré & cac nhom nghién ctru, ké ca nhom ching van dang duoc bu me, sita me
¢ chira cac yéu td chdng nhidm khuin nén tac dong cua prebiotic va probiotic
chua thyc sy rd nét. Khac voi két qua trong nghién ctru cua ching toi, mot sd
nghién ctru da dwa ra két luan 12 GOS/FOS c¢6 kha ning 1am giam ty 1& mic moi
clia cac bénh nhidm khudn ho hip va giam viéc sir dung khang sinh cua tré [28],
[45].

Nghién ctru cia Weizman 2005 cho thdy, nhom tré nhom ddi ching ¢ sb dot bi
s6t cao hon so véi nhom tré duoc bd sung B. lactis hodc L.reuteri va su khac biét
nay c6 ¥ nghia théng ké (twong tng 1a 0,41 [0,28-0,54] so véi 0,27 [0,17— 0,37]
va 0,11 [0,04-0,18]) [163].

Trong mot nghién ciru khac trén tré tir 1-3 tudi, duoc chia thanh hai nhém: nhom
ching (n= 312) dugc udng sita cong thire va nhom can thiép (n= 312) udng sira
cong thirc c6 bd sung 2,4 g/ngay prebiotic oligosaccharide va 1,9x107 CFU/ngay
Bifidobacterium lactis HNO19 trong vong mot nim. Két qua nghién ctru cho théy,
sita bo sung prebiotic va probiotic lam giam ty 16 mic mdi cua viém phoi khoang
24% (95% CI: 0 - 42%; p=0,05) va nhiém khuan ho hip cip dudi thé ning giam
khoang 35% (95% CI: 0- 58%; p=0,05). So v61 nhém chirng thi tré & nhom can
thiép giam khoang 5% (95% CI: 0 - 10%; p=0,05) s ngay bi sdt cao [138]. Két
qua nghién ciru bd sung 0,8g GOS/ngay cung véi 8-9 x10° CFU/ngay cuia hdn
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hop probiotic L.rhamnosus GG, L. LC705, B. breve Bb99, propionibacterium
freudenreichii va spp shermanii, trong vong 6 thang cho tré c6 nguy co bi di trng
cho thdy, s6 luong nhiém khuan duong ho hap giam di [137]. Mot nghién ctru
khac da duoc tién hanh gan ddy, v6i viée bd sung probiotic don 1& véi 1x10° CFU
BBI2/ngiy cho thay cac triéu chimg nhiém khuan hé hap c6 giam di ¢ tré nho
[153].

Trong khi d6, mot nghién ctru khac lai cho thay khi bd sung L. rhamnosus 1x10°
CFU/ngay cho tré tir 6 dén 24 thang, c6 nguy co bi di ing va hen, thi khong co
anh huong 1én thoi gian kéo dai va sd dot cua triéu ching thd kho khe [126].
Nghién ctru ctia Vliergy va cong su vdi viéc bd sung synbiotic chung loai nhu
trong nghién ciru ctia ching tdi tuy lidu c6 thip hon cho thiy viéc bd sung
synbiotic khong co tac dung 1én nhiém khuin ho hap trong 6 thang can thiép (s6
dot nhiém khuan/thang 13 1,1 1dn & nhom can thiép so v6i 1,0 1an & nhém chimg
véip> 0,05) [158].

Két qua cta cac nghién ctru khic cho thiy viéc bd sung prebiotic va probiotic
nhin chung c6 anh hudng tich cyc 1én nhiém khuan duong ho hap ¢ tré. Tac dung
clia probiotic 1én nhiém khuén 1a do cac vi khuén c6 ich (probiotic) ngin ngira sur
xam nhap cua vi khuan gdy bénh, Uc ché su phat trién 1am cho sb lugng cac vi
khuin c6 hai trong duong rudt giam di, cac vi khudn co ich san xuat ra
bacteriocin ¢6 thé tiéu diét vi khuan cé hai va sb lugng cua ching dugc diéu
khién boi cac enzyme cta chi thé [143]. Qua trinh 1én men va tao ra céc acid béo
cling lam giam d6 pH trong rudt gia, 1am giam sy ting sinh cta vi khudn co hai
va tao diéu kién thuan loi cho céac vi khuén co ich [155]. Bén canh do6 cac vi
khuén c6 ich cling canh tranh chat dinh dudng va diém bam vao niém mac rudt
v6i cac vi khuan co hai va 1am cho sb luong cua ching giam di. Bén canh d6
nhiéu nghién ctru nguoi ta thiy rang probiotic c6 tac dung 1én ting san suit

mucin, giam do tham thiu cla rudt, tang hoat dong ti€u diét té bao tu nhién, dai
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thuc bao, thyc bao va tdc dung cua probiotic 1én mién dich dic hiéu nhu tang té
bao san sinh IgA, IgG, IgM, tang IgA tong thé va dic hiéu trong huyét thanh va
thanh rudt va thay d6i cac dap Gmg viém

Prebiotic 1a thanh phan thuc pham khong tiéu hoa dugc, cd anh hudng tich cuc
t6i co thé vat chil bang cach kich thich su phat trién va ting cudng hoat dong cia
mot sb loai vi sinh vat c6 loi trong rudt cua vat chu [78]. Cac prebiotic thuong
duge st dung 13 FOS va GOS va Inulin. Hién nay nguoi ta thudong két hop
prebiotic v&i probiotic (dugc goi 1a synbiotic) dé ting tic dung co ich cua
probiotic 1én co thé. FOS c6 kha ning kich thich su phat trién cia ching
Bifidobacteria va Lactobacilli & rudt gia, cac loai vi khuan nay kich thich sy gia
tang cac khang thé IgA, IgM, IgG ddng thoi ciing tao ra chat khang khuan nhu
acid lactic, bacterioxin, H,O,

Nhin chung, két qua nghién ctru ctia chung toi cho thdy synbiotic tuy cé tac dong
1én nhiém khuan hé hap cia tré nhung hiéu qua chua thuc sy 13 rang va can co
cac nghién ctru tiép theo dé tim hiéu sdu hon vé van dé nay.

4.5. Anh hudng 1én hé vi khuin chi dwong rudt

Két qua xét nghiém 50 mau phin bang phuong phap PCR cho thay:

- Vé vi khuan BB12: Ty 1& miu phén cua tré ¢ BBI12(+) & nhom synbiotic 1 va
nhom synbiotic 2 1a 81,3% va 77,8% & thoi diém sau 3 thang can thi€p; sau 6
thang 13 43,8% va 66,7%, cao hon hin so véi nhom chimg va nhom chi bo sung
prebiotic. Mic du tai thoi diém diéu tra ban dau cac miu phan déu co két qua (-)
d6i voi vi khuan nay. Su khac biét ndy c6 ¥ nghia théng ké vdi p<0,001. Miu
phan cua tré duoc danh gid 1a (+) khi s6 luong vi khuan BB12 > 10° CFU/g phin
kho. Tai thoi diém T3, sé luong trung binh vé BBI2 trong phan cia tré & tat ca
cac nhom déu tang 1én; trong d6 cao nhét 1a & nhom synbiotic 1 va synbiotic 2, 13
cac nhom bo sung probiotic BBI2, so v&i nhom ching va nhom prebiotic

(56,5.10° va 13,3.10° so v&i 0,11.10° va 0,57.10%). Sy khac biét ndy co y nghia
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thong ké véi p<0,01. Sau 6 thang can thiép, & nhém ching va nhom prebiotic
khong phat hién thiy BBI2 trong phan cua tré, trong khi dé s6 lugng trung binh
vé BBI2 trong phan ctia tré & nhém synbiotic 1 va synbiotic 2, 13 nhitng nhém
dugc bd sung BBI2 ¢6 sb lugng cao hon hin so véi ca 2 nhom kia (1,47.107 va
1,85.107 so véi 0) v6i p<0,01. Két qua nghién ctru ndy cho thdy, néu tré duoc
ubng bd sung sira c6 probiotic thi B. lactis BB12 c6 kha ning séng va phat trién
trong dudng rudt cua tré. (Bang 3.22; 3.23; biéu d6 3.9)

- Vé tong s6 vi khudn: tong s6 vi khuan c6 xu huéng thdp nhit & nhom prebiotic
tai thoi diém T3 so véi cac nhom con lai, tuy nhién su khac biét nay khong co y
nghia thong ké vdi p>0,05. Sau 6 thang can thiép, tong sd vi khuan da giam di ¢
tat ca cac nhom nghién ciru, thap nhit & nhom synbiotic 1 so v&i nhom ching va
nhém prebiotic va nhém synbiotic 2, su khac biét nay c6 y nghia thong ké véi p
<0,01 (1,70.10" so v616,49.10'; 5,96.10' va 5,06.10' ) (Bang 3.23).

- Vé vi khuan lactobacilli & Bifidobacteria: S6 lugng trung binh cua lactobacilli
trong phan cua tré & nhdm prebiotic va synbiotic 1 ¢6 xu huéng cao hon so voi
nhém ching sau 3 thang can thiép (2,88.10 va 2,87.10" so véi 1,79.10” & nhém
chtng) va dén 6 thang thi cao nhat lai & nhom ching. Tuy nhién su khéac biét nay
khong ¢ ¥ nghia thong ké (p>0,05). Con ddi v6i Bifidobacteria, sau 3 thang can
thiép thi sd lwong trung binh Bifidobacteria trong phan cua tré & nhom synbiotic
1 ¢6 xu hudng cao hon so véi nhom chimg va cac nhom con lai (2,09.10'° so véi
1,64.10", 1,59.10', 1,64.10'%), tuy nhién sau 6 thang can thiép thi sé luong
trung binh Bifidobacteria & nhoém synbiotic 1 lai thdp hon han so véi nhom
ching voi p<0,05. Ty 18 vi khudn ¢6 lgi Lactobacilli & Bifidobacteria trén tong
sO vi khuan trong phan sau can thiép da ting 1én & ca 4 nhom nghién ctu, trong
d6 ting cao nhat & nhom synbiotic 1, rdi dén nhom ching va nhém synbiotic 2
d6i v6i Lactobacilli va nhém synbiotic 2 dén nhom ching va nhoém synbiotic 1

d6i voi Bifidobacteria,(Bang 3.23 va biéu d6 3.10; 3.11; 3.12 & 3.13).
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- Vé Bacteroides va E.coli: Ciing nhu tong s6 vi khuan, sau 3 thang can thiép sd
luong trung binh Bacteroides va E.coli & nhém prebiotic thdp hon so v&i 3 nhém
con lai, tuy khong c6 ¥ nghia théng ké (0,59.10° so vé6i 0,96.10%, 4,13.10° va
1,58.10° d6i véi bacteroides; 1,94.10° so véi 6,38.10% 4,55.10° va 8,36.10° dbi
v6i E.coli). Tuy nhién dén cudi can thiép thi s6 lugng trung binh cta Bacteroides
va E.coli lai thip nhat & nhém synbiotic 1 (0,66.10% so v&i 7,60.10%, 5,81.10° va
2,44.10° dbi v6i bacteroides) va (0,24.10° so voi 7,57.10%, 10,4.10° va 0,69.10°
d6i voi E. Coli). Tuy nhién cac su khac biét nay cling khong c6 ¥ nghia thong ké
(p>0,05). Nhu vay dén cudi can thiép (sau 6 thang thi s luong trung binh cia
tong sd vi khuan, Bacteroides va E.coli 14 thap nhat & nhém synbiotic 1. Ty 1& vi
khuan bacteroide trén tong s6 vi khuan trong phan sau can thiép di duoc giam di
rat nhidu & 2 nhom udng sira bd sung synbiotic, trong khi lai ting 1én & nhoém
chtng va nhom udng sita bd sung prebiotic. Ciing twong tu nhu d6i v6i vi khuan
bacteroide, ty 1& E. coli trén tong s6 vi khuan trong phan sau can thiép da duogc
giam di tuy khong nhiéu & 2 nhém udng sita bd sung synbiotic, trong khi lai ting
1én rat cao & nhom chimg va nhom udng sira bd sung prebiotic. (Bang 3.24 va
biéu do 3.14 & 3.15& 3.16 & 3.17). Két qua nay cuia chiing t6i ciing gidng nhu
két qua ctia mot nghién ctru khac viéc bo sung BB/2 lam giam vi khuan ¢ hai
trong phén cua tré [98]

Ciing twong ty nhu két qua nghién ciru cua ching t6i, mot sb nghién ciru cta cac
tac gia khac ciing cho thdy, viéc bd sung GOS va FOS sé kich thich su phat trién
ctia cac vi khuan c6 loi trong duong rudt cia tré nhu Bifidobacteria [99], [116].
Két qua nghién ctru ctia Rigo cho thiy két hop GOS / FOS (0,4 g/100 ml) & tré so
sinh du thang c6 tac dung 18n bifidobacteria va ty 18 bifidobacteria trén tong sb vi
khuan trong phan ting tir 21% & ba ngay tudi 1én khoang 50% & 25 ngay tudi
[123]. Két qua nghién ctru ctia Schmelzle ciing cho két qua twong tir khi két hop
GOS / FOS (0,8 g/100 ml) [141]. Nghién ctru ctia Costalos cho thdy clostridia
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trong phan thip hon, sé 1an dai tién nhiéu hon, phdn mém hon & tré so sinh du
thang dugc cho bo sung 0,4 g GOS / FOS (ty 18 9:1) so véi nhom ching [59].
Mot trong cac nghién ciru 1am sang dau tién cta B. lactis BBI2 & tré em dugc

tién hanh tai Nhat Ban voi sy tham gia cua 7 tré em khde manh tur 15 dén 31
thang tudi. Tré duoc bo sung probiotic B. Lactis BBI2 véi liéu luong 1 x
10°/ngay trong 21 ngay. Trong thoi gian can thiép, BB12 dugc tim thiy trong cac
mau phan cia tré cling nhu IgA & mot s6 miu phan cao hon dang ké & mot sd
thoi diém can thiép. Mot tudn sau khi ngimg can thiép, BBI2 da khong con phat
hién trong cac mau phan va IgA trong phan ciing khong cao [74]. Su xuit hién co
chon loc ctia BBI2 trong cac mau phan ciia tré em dugc bo sung probiotic ciing
da dugc ghi nhan trong cac bio cido khac dugc Haschke va cong su téng hop
[87]. Mot nghién ciru khac cho thdy viéc bo sung BBI2 c¢b anh hudong 1én hé vi
khuén duong rudt cua tré dé non; ) lugng B. Lactis BB12 tang lén ¢ trong phan,
trong khi d6 Enterobacteria va clostridia thi gidm khoang 10-15% [113]. Mot
nghién ctru khac tai Ha Lan trén tré tir 1,6 dén 4 thang tudi bi di Gng sira bo voi
viéc cho udng sita bd sung BB12 va CRL341, két qua xét nghiém cho thay BBI2
va CRL 341 ciing duoc tim thiy trong phan [90].

Mot nghién ciru dugc tién hanh trén 30 nguoi tinh nguyén nham tim hiéu anh
hudng cia GOS don 1¢ hodc GOS két hop véi probiotic B.Lactis BB12 cho thiy
khong c6 sy khac biét vé ty 16 va sb lugng Bifidobacterium lactis BBI2 giita cac
nhom nghién ctru, két qua nay cho thdy GOS khong phai 1a yéu t6 lam ting kha
ning séng con hodc bén bi cua B. lactis BBI2 [25]. Nghién ciru cta ching toi
khong chtmg minh dugc diéu nay do khong c6 nhom probiotic riéng I¢.

Mot nghién ctru khac duoc tién hanh trén 105 tré khoe manh tudi tir 0-2 thang, tré
duogc chia thanh 2 nhém: nhom can thiép (51 tré) dugc udng sita co bo sung LGG
va nhém chimg (44 tré) duoc udng sita cong thirc khong bod sung cho dén khi tré

dugc 6 thang tudi nham danh gia anh hudng cua sita cong thic duge bo sung
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Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) 1én ting truong va vi khuan trong phan
trong 6 thang dau doi cua tré. Két qua nghién ctru cho thdy nhom can thiép c6 sd
lan dai tién cao hon mot cach co ¥ nghia so v6i nhom chimg 9,1 + 2,06 so véi 8,0
+ 2,8 (p<0,05). Ching Lactobacilli duoc tim thdy nhiéu hon mot cach cé ¥ nghia
¢ nhom can thi¢p so vd1 nhém chimg ( 91% so v61 76% (P<0,05) [157]. Trong
nghién ciru ctia chung t6i khi bo sung CRL-341 va BBI2 thi trong 3 thang dau sd
lugng Bifidobacteria va Lactobacilli c6 tang 1€n, tuy nhi€n xu hudng nay khong
duoc duy tri sau 6 thang can thiép.

Mot s6 nghién ctru khac con cho thiy viée két hop prebiotic va probiotic cai thién
d6 dic long cua phan [36], [67], [122], [158] va anh hudng tich cuc 1én vi khuan
duong tiéu hoa thong qua viée kich thich sy phat trién cta Bifidobacteria [122] .
Nghién ctru cua Bakker-Zierikzee trén 3 nhom tré so sinh duoc tién hanh ngay
sau khi tré sinh ra, tré duoc ngau nhién chia thanh 3 nhém: nhém1 (n=19) duoc
ubng sira bd sung prebiotic (GOS/FOS) véi 6 g/l, Nhom prebiotic (n = 9) duogc
ubng sita c¢o6 bd sung BBI12 véi lidu lugng 6,0 x10'/L va nhom chung (n =19),
dugc udng sita cong thirc khong bd sung trong vong 16 tuan. Mau phan duoc ldy
xét nghiém vao ngdy thir 5 va 10 sau khi tré sinh va vao tuan th 4, 8, 12 va tudn
16. Két qua nghién ctru cho thdy ty 18 bifidobacteria co cao hon & cac nhom can
thiép & tuan thtr 16, tuy nhién su khac biét ndy khong c6 ¥ nghia théng ké (twong
ung l1a 59,2%, 52,7% va 51,8% & nhom GOS/FOS, nhém BBI2 va nhom ching
[30]. Két qua nay ciing twong ty nhu trong nghién ctru cta ching toi, & thang thi
3 ty 1& bifidobacteria & cic nhom bd sung prebiotic va synbiotic 1 ciing ¢6 xu
hudng cao hon so véi nhom chung (22,9%, 24,4% so voi 20,4%), tuy nhién xu
thé nay khong duy tri & thang thir 6.

Mot nghién ctru khac trén 30 tré dé non dugc chia 1am 2 nhom: nhom can thiép
dugc bd sung GOS/FOS 10g/L véi ty 1& nhu trong sita me (9:1) va nhom chimg

dugc bo sung stra cong thirc, bén canh d6 nhom tré dugc nudi bang sita me voi
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n =12 dugc sit dyng nhu nhom tham khdo. Mau phan cia tré duoc thu thap vao
ngay 1, 7, 14, va 28 ngay, va cac dic tinh cta phan, ting trudng, bién chimg ciing
dugc thu thap va ghi lai. Két qua nghién ctru cho thay sé luong bifidobacteria &
nhém b6 sung GOS/FOS cao hon mdt cach c¢6 y nghia so voi nhém ching
(p=0,0008), trong thoi gian can thi€p phan cua nhém chirng tré nén cing hon
trong khi d6 phan & cac nhom khac thi n dinh [75]. Két qua nay ciing giéng nhu
két qua nghién ctru ctia chiing t6i tré & nhom synbiotic 1 ¢6 sé ngay phan cung it
hon 10 rét (p<0,01). Mot nghién ctru duge tién hanh trén 20 nguoi truéng thanh
tudi tir 40 - 65, trong d6 nhom can thiép duoc bd sung 3 1an/ ngay 100 ml sira 1én
men bd sungl0°CFU L. casei Shirota/ml va nhém ching dugc udng sita khong
1én men trong vong 8 tudn. Két qua cho thiy so v&i nhom ching thi nhém can
thiép c6 sb luong Lactobacillus trong phin ting 1én mot cach rd rét, trong do L.
casei Shirota 1a chu yéu v6i s6 lugng 10” CFU/g phan tuoi va sb luong
Bifidobacterium cling tang 1én mo{t cach c6 y nghia (p<0,05) [150]. Mot nghién
clru trén ngudi truéng thanh cho thay viéc bd sung 250 ml sita voi cac lidu khac
nhau cua Bifidobacterium lactis HNOI19 (DRI10TM) [5 x 10° CFU/ngay (cao), 1,0
x 10’ CFU/ngay (trung binh) va 6,5 x 10" CFU/ngay (thdp)] trong vong 4 tudn
cho thiy sau can thiép sé lugng bifidobacteria, lactobacilli va enterococci trong
phan ting 1én o rét sau 4 tudn vé6i sd luong trung binh bifidobacteria & nhém
ching 1a 9,31 £ 0,01 log CFU/g phan, & nhom lidu cao, trung binh va lidu thﬁp,
$6 lugng bifidobacteria cao hon han so véi nhém chimg (9,88 = 0,1, 9,75 £ 0,14
va 9,74 + 0,11 log CFU/g phan, tuong tng) (p<0,006), két qua cho thiy tham chi
v6i lidu thap (6,5 x 107 CFU/ngay) ciing lam thay d6i s6 lwong bifidobacteria,
lactobacilli, enterococci [24]. Mot nghién ciru khac cho thdy viéc bo sung sém B.
breve cho tré c6 can ndng so sinh thép 1a c6 ich trong viéc hd trg hinh thanh hé vi

khuan chi duong rudt va Bifidobacteria [104].
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Trong mot nghi€n clru trén 232 ba me mang thai c6 tién st bi di ung vo1 vige bd
sung 1 x 10 CFU L reuteri (ATCC) 55730 hing ngay trong vong 4 tuan cudi
trude khi sinh va con cua ho dugc bd sung nhu me cho dén khi duge 12 thang
tudi. Két qua nghién ctru cho thay Lactobacillus reuteri duge tim thay trong sira
me va trong phan ctia hau hét tré tham gia nghién ctru [22].

Nhu vay, nghién ctru ctia chung t6i cho thiy, di véi hé vi khudn chi dudng rudt
thi cac nhom synbiotic ¢6 tic dung tich cuc 1én thanh phan va ty 1& cac vi khuan
¢6 loi va hai cta co thé, tuy nhién tdc dung nay chua thuc sy 6n dinh. Nghién ctru
cling cho thdy BBI2 ¢ thé sdng va phat trién on dinh trong 6 thang can thiép.
Phan 10n cac nghién ctru déu cho thdy probiotic c6 thé sdng va ting trudng trong
dudng rudt cia tré, tuy nhién tac dung cta probiotic khi bo sung trong thoi gian
dai can phai duoc nghién ciru thém. Phan 16n cac nghién ctru can thiép trong thoi
gian ngin hodc trong giai doan ban dau thi tac dung ctia probiotic trong d6i rd rét
hon so v1 céac giai doan sau.

Tac dung cia synbiotic c6 thé 1a do prebiotic va probiotic 1am thay doi hé vi
khuan trong dudng rudt va do vay lam ting strc dé khang d6i voi cac bénh nhiém
khuén thong qua canh tranh va tc ché su phat trién cua cac vi khuin co6 hai hoic
(tuyén bao vé dau tién) va thong qua viéc thay ddi chic ning mién dich (tuyén
bdo vé thir hai).

Mot nghién ctru di chi ra rang viéc bd sung B. lactis BBI2 va L. casei CRL431
két hop voi 0,25 g galacto-oligosaccharides trong 100 ml sita cong thic 1a an
toan va khong c6 céc tac dung co6 hai 1€n su tang trudéng va hanh vi & tré nhé ¢ Ha
Lan [158]. Mdc du khong phai 1a muc tiéu nhung nghién ctru cua ching toi1 cling
cho thiy viéc bd sung B. lactis BBI2 va L. casei CRL431 cho tré em Viét nam la
an toan va dung nap t6t khi két hop vdi GOS/FOS (9:1) trong sita cong thire (tac
dong tich cyuc 1én ting trudng can niang/chiéu cao cua tré, khong tic dung co hai

Ién tinh trang nhiém khuan cua tré, tinh chat phan cua tré phan nao duoc cai
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thién, s6 1an dai tién cua tré c6 xu hudng ting & cac nhém synbiotic). Nghién ciru
chi ra rang cac nhom tré duge bd sung prebiotic hodc synbiotic ¢6 uu thé vé ting
trudng can ning va chiéu cao hon so v§i nhom ching va wu thé nay duoc xac
dinh ngay tir thang dau tién va duy tri trong sudt thoi gian nghién ciru, nhat 1a tré
& nhom synbiotic 1. Tac dung 1én ting truéng cho dén nay van chua dugc nghién
cuu dﬁy du va phu thudc vao nhiéu yéu t6 nhu chung probiotic, lidu lugng, thoi
gian bd sung va tinh hinh bénh tat cua tré.

Trong nghién ctru cua chung toi thi cac triéu chimg nhiém khuan it bi tic dong
ctia viéc bd sung prebiotic va synbiotic, ¢ thé do liéu bd sung trong nghién ctru
ctia chung t6i 13 thip hon so v6i cac nghién ctru khac [52], [76]. Bén canh do,
trong nghién ctru ciia ching toi, phﬁn 16n tré van tiép tuc bl me bén canh viéc bd
sung prebiotic va synbiotic. Nhu chung ta da biét sita me 1a tiéu chuan vang cho
sita cong thirc, sita me giup tré phong chéng bénh nhiém khuan, kich thich su
phat trién cta vi khuén co ich va lam phan cua tré mém hon. Tré ba sita me it bi
nhiém khuan duong tiéu héa hon so véi tré udng sita cong thie [33], [47], [63],
[86]. Piéu nay 1a do trong sita me c6 cac yéu td bao vé nhu khang thé IgA giup
chéng lai cac vi khuan gy nhiém khuan ho hip va viém duong rudt cé trong moi
trudng xung quanh ngudi me va tré, lactoferrin trong sira me c6 thé tiéu diét cac
vi khuan gdy bénh va ngin nglra ching bam vao mang nhay [86], sita me con
chtta cac chat kich thich mién dich va chat chéng viém nhu leukocytes,
cytokines, chemokines, hoc moén, cac acid béo, mubi khoang, vitamin va
nucleotid. Cac chit nay ciing c6 thé anh hudng 1én hé mién dich [51], [90]. CO
thé trong nghién ciru cua chiing t6i tac dung cua viéc bd sung thém prebiotic va
synbiotic khong dugc 16 rang do tré da c6 cac yéu td bao vé tt tir sita me. Trong
nghién ctru ndy cta ching toi, phan 16n cac truong hop luong sita bo sung cho tré
bi han ché va chi bd sung cho khoang < 30% nhu cau sira hang ngdy va sita me

cung cap phan lon nhu cau cua tré. Bén canh do, cac dac tinh ciia phan chua duoc
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cai thién rd rét khi bd sung prebiotic va probiotic. Piéu nay néi 1én rang viéc bd
sung théem GOS/FOS khong thé cai thién hon khi tré d3 co sita me do sita me
chtra oligo- saccharides ciing 1am ting su phat trién cta cac loai vi khuan
bifidobacteria, diy 13 loai vi khuan c6 mit sém nhat trong dudng tiéu hoa [164],
Oligosaccharides trong sita me dugc xem nhu la prebiotic vi nd hd trg su phat
trién ctia vi khuan Bifidobacteria va Lactobacilli trong rudt gia ctia nhitng tré bu
me hoan toan [81]. Hé vi sinh vat cta tré dugc nudi bang sira me khong nhitng co
nhiéu vi khuén bifidobacteria ma con chira it cac vi khuan gdy bénh c6 hai so voi
tré ba sita ngoai [149], diéu ndy mot phan nao giai thich tai sao ty 186 mic mdi cta
bénh nhiém khuan 1a thap & tré duoc nudi bang sira me.

Két qua nghién ciru ciia chung toi cling chi ra ring nhém synbiotic 1 1a nhém co
mdt vai uu thé hon d6i voi ting trudng ciia tré, nhiém khuén tiéu hoa va ho hap,

hé vi khuan chi duong rudt, tuy c6 luc chua thuc su ré rang va 6n dinh.
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KET LUAN

Tur nhitng két qua cua nghién ctru chiing toi xin rut ra mot s két luan sau:

1. V@ thuc trang nudi con bing sira me, dn bo sung, ty 1& bénh nhiém trung
tai dia ban nghién ciru:

Thuc hanh nudi con bang sita me, cho tré dn b sung tai dia phuong nghién ctru
con chua hop li: 44,4% tré dugc cho bl ngay trong vong 72 gio sau, 15,2 % ba me
cho con bu sau 24h; hon 50 % ba me cho tré dn/udng cac thic an khac trude khi
cho ba 1an dau; gan 90% tré bat dau an bd sung dudi 4 thang tudi; 10,4 % tré tir
4-5 thang va 0,7 % tir 5-6 thang tudi, thang tudi trung binh tré bat dau an bd sung
la 3,4 thang; 1i do chu yéu tré duoc cho an bd sung som la do me¢ ban cong viéc
(54,9%) va me khong du sita (16,9%); thuc pham phd bién cho tré an bd sung 1a
cac loai bot gao, bot dn lién (70,3%), cac loai thit, ca, tring chi chiém (32,8%).
Thuc hanh chim séc tré chua phu hop, ty 16 mic bénh nhidm khuan con cao:
52,2% ba me cho con ba nhiéu hon khi tré bi bénh va van con 5,3% ba me cho bu
it hon khi con ho bi ém. Ty I¢ ti€u chay va nhiém khuan hé hép trong vong hai
tudn trude khi nghién ctru twong Gng 1a 21,7% va 27,6%.

2. V& hi¢u qua ciia sira bd sung prebiotic hoic synbiotic 1én ting truéng,
nhiém khuan dwong tiéu héa va hd hip va hé vi khuin chi dwong rudt

2.1. Anh hwéng dén ting truéng ¢ tré:

- Sau 6 thang can thiép, mirc ting cin ning & ca 3 nhom tré dugc udng sira bod
sung prebiotic hodc synbiotic déu cao hon so v&i nhom chimg (2,6 kg, 2,4kg,
2,3kg so vo1 2,2 kg), dic bi¢t tré & nhom prebiotic va nhdém synbiotic 1 ¢c6 mirc
tang can cao hon han so véi nhom ching (2,6kg; 2,4kg so véi 2,2 kg) (p<0,05) ;

- Tré & 3 nhom can thiép c6 murc ting chiéu dai nim cao hon so v6i nhom d6i
chimg (9,4cm; 9,9cm; 9,5¢cm so v6i 9,3cm), tuy nhién chi c6 tré & nhom

synbioticl c6 muc ting chiéu dai nam cao hon hin so v&i nhém ching (p<0,05).



129

- Chi s6 Z-Score vé can ning theo tudi (WAZ), chiéu dai nim theo tudi (HAZ),
can nang theo chiu dai nam (WHZ) khong co su khac biét giita cac nhom
nghién ctru (p>0,05).

2.2. Anh hwong dén nhiém khudn tiéu héa va hé hép é tré:

Sira bo sung prebiotic hodc synbiotic cho tré dang bl me trong thoi gian 6 thang
chua c6 tac dung rd rét 1én phan 16n céc triéu chimg nhiém khuan duong tiéu hoa
va ho hip. Ty 1é day hoi thap hon & nhom prebiotic va synbiotic 2 thdp hon rd rét
s0 v&i nhom chimg (1,7%; 9,1% so voi 23,6%) (p<0,05), sb lan tré di phan cling
thip hon rd rét & nhom synbiotic 1 so véi cac nhém ching, nhom prebiotic va
nhom synbiotic 2 (0 so véi 1 va 0; 0) (p<0,01).

2.3. Anh huwong dén hé vi khudn chi dwong rugt o treé:

- Sita bd sung synbiotic ¢6 xu hudng lam ting sd lwong, ty 16 mot sé vi khuan co
loi nhu Lactobacilli, (@i voi Bifidobacteria thi xu huéng ndy chua thuc su bén
vitng), dong thoi lam giam tong sd vi khuan, sé lugng, ty 18 mot s vi khuan co
hai nhu Bacteroides va E.coli. Pac biét, sau 6 thang can thiép ty 1¢ mau phan c6
BBI2 va s6 lugng trung binh BBI2 trong phan ciia tré udng sira bo sung synbiotic
cao hon han so v&i ca 2 nhom kia (43,8% va 66,7%, so voi 0%) va (1,47.107 va
1,85.107 so voi 0) (p<0,05). Nhém synbiotic 1 1a nhém c6 mdt vai wu thé hon d6i

v6o1 h¢ vi khuan chi duong rudt, tuy co liuc chua thuc sy 6n dinh.
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KHUYEN NGHI

1. Can ting cudng tuyén truyén va gido duc cac ba me tai dia ban nghién ciru vé
NCBSM va dn bo sung hop li theo khuyén cdo cia WHO nhiam giam thiéu cac
bénh nhiém khuan goép phan cai thién tinh trang dinh dudng cia tré.

2. Sira bd sung synbiotic, dic biét 1a synbiotic 1 c6 thé sir dung cho tré tir 6-12
thang tudi khong duge bu me hoac me bi thiéu sita, gop phﬁn cai thién tinh trang
dinh dudng va cai thién hé vi khuan chi duong rudt cho tré.

3. Can c6 cac nghién ctru sdu hon véi cac ching probiotic khic nhau nhim déanh
gia anh hudng ciia ching 1én tang trudng, tinh trang nhiém khuan dudng tiéu hoa
va ho hép, hé vi khun duong rudt ¢ tré, dac bi¢t tré khong dugc nudi bﬁng stra

me (tré md coi).
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TOM TAT NHUNG PIEM MOI CUA LUAN AN

1. Thir nghiém hudéng can thiép méi trong giam thiéu nhiém khuan dudng tiéu
hoa va ho hip bén canh cac giai phap can thiép dinh dudng khiac gop phan cai
thién tinh trang dinh dudng tré em Viét Nam.

2. Panh gia duoc anh hudng cia prebiotic va synbiotic (CRL341/BBI12 két hop
voi prebiotic GOS/FOS véi cac lidu luong khac nhau) 1én ting truong, nhiém
khuan dudng tiéu hoa, ho hap va 1én hé vi khuan dudng rudt ¢ tré 6-12 thang tudi
dang bl me¢ ¢ Viét Nam

3. Két qua nghién ctru cho thiy B. lactis BBI2 dugc bo sung c6 kha ning sdng va

phat trién 6n dinh trong dudng rudt tré em Viét nam trong 6 thing nghién ciru.
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