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Theo thống kê của Tổ chức Y tế thế giới (WHO), mỗi năm có khoảng hơn 20 triệu trẻ sơ sinh, chiếm 1/6 tổng số trẻ sơ sinh trên toàn cầu có cân nặng sơ sinh thấp và 28% số trẻ này là ở khu vực Đông Á [1]. Tình trạng dinh dưỡng kém của người mẹ trước và trong thai kỳ là những yếu tố ảnh hưởng trực tiếp tới tăng trưởng và phát triển của thai nhi [2, 3]. Kết quả công bố gần đây của WHO có tới 38,2%, tương đương với 114 triệu phụ nữ có thai (PNCT) trên toàn cầu bị thiếu máu; trong đó có 0,8 triệu PNCT bị thiếu máu nặng [4]. Thiếu kẽm cũng là vấn đề có ý nghĩa sức khỏe cộng đồng ở phụ nữ có thai nhiều nước đang phát triển nơi khẩu phần nhiều ngũ cốc, ít thức ăn nguồn gốc động vật [5]. 
Tại Việt Nam, tình trạng thiếu năng lượng trường diễn, thiếu vi chất dinh dưỡng vẫn là thách thức lớn trong công tác chăm sóc sức khỏe cho PNCT, bà mẹ cho con bú [6, 7]. Dinh dưỡng thai kỳ chưa hợp lý, khẩu phần chưa cân đối có thể là một trong các nguyên nhân của tình trạng nêu trên. Theo các nghiên cứu tại một số tỉnh thành, khu vực trong cả nước, khẩu phần của PNCT mới đáp ứng được khoảng trên 80% nhu cầu khuyến nghị về năng lượng, các chất sinh năng lượng và đáp ứng khoảng trên 50% nhu cầu về một số vi chất dinh dưỡng như sắt, kẽm, canxi [8, 9]. 
Chăm sóc dinh dưỡng tốt trong 1000 ngày đầu đời, ngay từ khi bà mẹ thụ thai đến khi trẻ sinh ra tròn 2 tuổi là nội dung cấp thiết giúp cải thiện tình trạng dinh dưỡng của bà mẹ và quan trọng hơn nữa là cải thiện tình trạng dinh dưỡng, nâng cao tầm vóc và chất lượng sức khỏe vòng đời của trẻ. Bên cạnh giải pháp bổ sung viên sắt a xít folic, viên đa vi chất cho PNCT thì các can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho PNCT là hướng tiếp cận nhằm nâng cao chất lượng khẩu phần thông qua đó đáp ứng tốt hơn nhu cầu dinh dưỡng thai kỳ. 
 Để đánh giá hiệu quả của hướng can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất cho PNCT, một số nghiên cứu đã được triển khai trên thế giới như nghiên cứu tại Chi lê, tại Banglades, Mỹ [10-12]. Tại Việt Nam có các thử nghiệm như bổ sung sữa tăng cường sắt cho PNCT của tác giả Thúy Hòa, bổ sung bánh tăng cường năng lượng và vi chất của tác giả Nguyễn Đăng Trường, bổ sung sữa tăng cường đa vi chất cho PNCT của tác giả Dieu T Huynh và cộng sự [13-15]. Các nghiên cứu trên thường tập trung đo lường hiệu quả đối với chỉ số nhân trắc, hóa sinh của trẻ và mẹ, có rất ít các công bố về hiệu quả can thiệp thai kỳ lên phát triển trí lực, tâm vận động ở trẻ. Đối với chỉ số hóa sinh của mẹ, các nghiên cứu thường tập trung vào tình trạng thiếu máu, thiếu sắt, trong khi hiện nay thiếu kẽm ở PNCT và bà mẹ cho con bú đang trở thành vấn đề sức khỏe cấp thiết [6]. Mặt khác thời gian can thiệp của các nghiên cứu trước đây thường là trong giai đoạn thai kỳ, không có nhiều các nghiên cứu mở rộng thời gian can thiệp cho bà mẹ từ thai kỳ cho đến 6 tháng sau sinh và đo lường sự tăng trưởng và phát triển của trẻ trong giai đoạn này. Có thể coi đây chính là những khoảng trống, những câu hỏi rất cần được trả lời bằng những nghiên cứu khoa học cụ thể, thực tiễn.
Nghiên cứu sinh tiến hành đề tài "Hiệu quả bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho phụ nữ có thai lên tình trạng dinh dưỡng của mẹ và sự phát triển của trẻ từ khi sinh đến 6 tháng tuổi” nhằm cung cấp thêm các bằng chứng khoa học về hiệu quả của giải pháp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất đối với tình trạng dinh dưỡng, tình trang thiếu máu và thiếu kẽm ở PNCT, bà mẹ cho con bú, cũng như hiệu quả của giải pháp này đối với các chỉ số về phát triển thể chất và tâm vận động ở trẻ những tháng đầu sau sinh. Kết quả của nghiên cứu đóng góp và củng cố thêm các bằng chứng khoa học, hỗ trợ việc đưa ra những giải pháp phù hợp và hiệu quả trong công tác chăm sóc dinh dưỡng bà mẹ trẻ em, đặc biệt là giai đoạn 1000 ngày đầu. 
Mục tiêu của nghiên cứu
1. Đánh giá hiệu quả bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng đến tình trạng dinh dưỡng của phụ nữ có thai tại 8 xã, huyện Hoài Đức, thành phố Hà Nội. 
2. Đánh giá hiệu quả bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng đến tình trạng dinh dưỡng của bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh và sự phát triển của trẻ tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng tuổi.
Giả thuyết nghiên cứu: 
Việc bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng mang lại hiệu quả tốt đối với mức tăng cân thai kỳ, tình trạng thiếu máu, thiếu kẽm ở phụ nữ có thai, bà mẹ cho con bú và hỗ trợ phát triển cả về thể chất và tâm vận động của trẻ trong 6 tháng đầu đời.
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[bookmark: _Toc30084912]1.1.1. Thiếu năng lượng trường diễn ở phụ nữ tuổi sinh đẻ
Thiếu năng lượng trường diễn (Chronic energy deficiency - CED) là khái niệm phân loại chỉ số khối cơ thể khi ở ngưỡng dưới 18,5 kg/m2 [16]. Chỉ số BMI được tính bằng cân nặng chia cho chiều cao bình phương và được sử dụng để đánh giá TTDD ở người trưởng thành. Khi chỉ số BMI dưới 18,5 kg/m2 là biểu hiện của tình trạng thiếu hụt dinh dưỡng trong một thời gian dài hay còn gọi là thiếu năng lượng trường diễn (CED). Tình trạng CED ở PNTSĐ được coi là một trong các yếu tố nguy cơ ảnh hưởng đến kết quả thai nghén như tăng cân thai kỳ thấp, SDD bào thai hoặc sinh con nhẹ cân [2, 17]
[bookmark: _Toc30084913]1.1.2. Tăng cân thai kỳ ở phụ nữ có thai
Tăng cân thai kỳ là mức gia tăng cân nặng kể từ khi bắt đầu mang thai đến ngay trước khi sinh. Tăng cân thai kỳ phụ thuộc vào các yếu tố như TTDD của người mẹ trước khi mang thai; quá trình chăm sóc dinh dưỡng cũng như tình trạng bệnh tật, sức khỏe của người mẹ trong suốt thai kỳ, tình trạng phát triển của thai nhi [2, 17].
Theo khuyến cáo của Viện IOM (Institute of Medicine), bà mẹ khi mang thai cần đạt được ngưỡng tăng cân phù hợp với tình trạng BMI trước khi mang thai. Khuyến cáo của Viện IOM về mức tăng cân thai kỳ được tóm tắt trong bảng sau [18]. 


[bookmark: _Toc30085328]Bảng 1.1. Mức tăng cân theo tình trạng dinh dưỡng trước khi mang thai
	Tình trạng dinh dưỡng trước mang thai
	Mức tăng cân khuyến nghị

	Thiếu năng lượng trường diễn (BMI <18,5)
	12,5 – 18 kg

	TTDD bình thường (BMI 18,5- 24,9)
	11,5 -16 kg

	Thừa cân (BMI 25- 29,9)
	7-11,5 kg

	Béo phì (BMI =>30)
	5-9 kg


[bookmark: _Toc30084914]1.1.3. Suy dinh dưỡng ở trẻ dưới 5 tuổi
Đánh giá TTDD ở trẻ dưới 5 tuổi dựa vào các chỉ số nhân trắc chính, bao gồm tuổi, cân nặng, chiều cao, số đo vòng đầu, vòng cánh tay... Kết quả về các số đo nhân trắc được đánh giá, phân loại dựa vào sự so sánh với một bộ số liệu tham khảo có tính chất đại diện, chuẩn xác, đáng tin cậy. Từ năm 2006, quần thể WHO được khuyến cáo sử dụng là quần thể chuẩn. Cân nặng, chiều cao của trẻ từ 0 - 60 tháng tuổi được so sánh với trẻ cùng tuổi, cùng giới của quần thể chuẩn WHO 2006. Phân loại TTDD của trẻ dưới 5 tuổi theo các dạng: cân nặng theo tuổi thấp  (SDD nhẹ cân); chiều cao theo tuổi thấp (SDD thấp còi) và cân nặng theo chiều cao thấp (SDD gầy còm) [19]. 
[bookmark: _Toc30084915]1.1.4. Phát triển tâm vận động ở trẻ
Khái niệm về tâm vận động ở trẻ
 Theo khái niệm của các nhà y học, tâm lý - giáo dục học, tâm vận động mô tả quá trình phát triển tương quan giữa hệ thần kinh, nhận thức, tâm lý và các cơ quan vận động của trẻ [20]. Quá trình này diễn biến song song với sự trưởng thành của hệ thần kinh, đặc biệt là sự hoàn thiện và phát triển của vỏ não, của các giác quan và của hệ cơ- xương - khớp. Phát triển tâm vận động bị ảnh hưởng một phần bởi các yếu tố bên ngoài như đặc điểm nuôi dưỡng, đặc điểm về tình trạng sức khỏe, tình trạng dinh dưỡng, môi trường sống [21, 22].
 Các thang đo lường phát triển tâm vận động cơ bản: 
Tác giả Sutton Hailton (2005), trong bài tổng quan đánh giá về các thang đo lường hay còn gọi là test đánh giá tâm vận động ở trẻ đã khái quát về đặc tính cơ bản của một số thang đo lường tâm vận động được sử dụng phổ biến hiện nay [23]: test PED (viết tắt của Parents’ Evaluation of develop-mental Status) có cấu trúc gồm 2 câu hỏi mở và 8 câu hỏi đóng, test có thể thực hiện được bởi bố mẹ trẻ. Test này ra đời từ năm 1997 và sử dụng trên đối tượng trẻ 0 – 8 tuổi. Độ nhạy và độ đặc hiệu của test lần lượt là 75% và 74%. Test ASQ (viết tắt của The Age and Stages Questionnaire system). Bộ test được xây dựng bởi 2 tác giả là Bricker và Squires cùngcác cộng sự thuộc trường đại học Oregon. Theo cấu trúc ban đầu, bộ test gồm 19 câu hỏi được thiết kế cho trẻ từ 4 tháng đến 5 tuổi, đo lường phát triển của trẻ trên 5 lĩnh vực: giao tiếp, vận động tinh, vận động thô, kỹ năng giải quyết vấn đề và cá nhân – xã hội. Độ nhạy và độ đặc hiệu của test lần lượt là 72% và 86% [23].
- Test Bayley (tên tiếng Anh là Bayley Infant Neurodevelopmental Screener- BINS), được Nancy Baley phát triển từ năm 1969, ban đầu test sử dụng trên đối tượng trẻ 3- 24 tháng tuổi để đánh giá về phát triển của các kỹ năng liên quan đến hệ thần kinh. Việc thực hiện test phức tạp hơn vì đòi hỏi trực tiếp tương tác với trẻ. Độ nhạy và độ đặc hiệu của test lần lượt là 75% và 86% [23],[24] Sau này test được cải tiến thành Bayley Scales of Infants Developmen II và áp dụng trên trẻ 1 tháng đến 42 tháng. 
- Test Denver (tên tiếng Anh là The Denver Development Screening Test) được xây dựng vào năm 1967 bởi nhóm tác giả William K thuộc Trung tâm Y học Denver (Colorado, Hoa Kỳ). Test Denver được áp dụng lần đầu tiên vào năm 1967, được tiêu chuẩn hoá trên 20 quốc gia và đã áp dụng cho hơn 50 triệu trẻ trên toàn thế giới [24]. Năm 1992 test Denver II được phát triển từ test Denver với số lượng items nhiều hơn (Denver II gồm 125 items, Denver I có 105 items) và có một số cải tiến nhằm nâng cao độ nhạy của test. Test Denver II được sử dụng để đánh giá mức độ phát triển tâm lý - vận động ở trẻ nhỏ từ sơ sinh đến 72 tháng tuổi. 
Test Denver II có tính chất sàng lọc nhằm phân loại những trẻ phát triển bình thường và phát hiện sớm những trẻ nghi ngờ chậm phát triển tâm vận động so với tuổi trên 4 lĩnh vực là cá nhân-xã hội, vận động tinh, vận động thô và ngôn ngữ. Thời gian hoàn thành test vào khoảng 30 phút [23, 25, 26]. Theo đánh giá của một số chuyên gia, test Denver II là thang đo lường phát triển tâm vận động phổ biến nhất, đặc biệt là ở các quốc gia đang phát triển bao gồm Hàn Quốc, Srilanka, Nhật Bản, Singapoore. Ưu điểm của Denver II là có độ nhạy cao (83%), thuận tiện, dễ sử dụng trên cộng đồng do việc thực hiện test chủ yếu dựa vào quan sát và tương tác trực tiếp với trẻ [23]. 
Tại Việt Nam, test Denver đã được áp dụng đầu tiên tại Khoa thần kinh, Bệnh viện Bạch Mai, Hà Nội từ năm 1977. Từ năm 2000, Khoa Tâm thần, Bệnh viện Nhi Trung ương tiếp tục nghiên cứu và chuẩn hoá bộ test Denver II và từ đó đến nay test Denver II đã được triển khai trong nhiều nghiên cứu trên lĩnh vực tâm lý- giáo dục, nhi khoa, dinh dưỡng [27, 28]. 
[bookmark: _Toc30084916]1.2. TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG CỦA PHỤ NỮ CÓ THAI, SỰ PHÁT TRIỂN CỦA TRẺ VÀ CÁC YẾU TỐ ẢNH HƯỞNG.
[bookmark: _Toc30084917]1.2.1. Tình trạng dinh dưỡng của PNCT
Thiêu năng lượng trường diễn: Trên thế giới, CED ở phụ nữ độ tuổi sinh đẻ (BMI<18,5 kg/m2) là một vấn đề sức khỏe cộng đồng phổ biến ở các nước đang phát triển, đặc biệt là ở châu Á và châu Phi. Banglades và Ấn Độ là hai quốc gia có tỷ lệ CED cao nhất, lần lượt là 30 và 36%. Uganda, Tanzania, Kenya, Nigeria, Congo và Nigeria có tỷ lệ CED ở mức vừa (10-19%) [29].
 Tại Việt Nam, tỷ lệ CED ở PNTSĐ đã giảm với tốc độ trung bình là 0,83%/năm kể từ năm 2000 đến 2014, tỷ lệ CED hiện nay là 15,1% [30]. Phân bố tỷ lệ CED ở PNTSĐ Việt Nam khác nhau theo từng nhóm tuổi, thấp nhất ở nhóm tuổi 35-49 tuổi (9,5% ), tăng lên 11,4% ở nhóm tuổi 25-34 tuổi và cao nhất ở nhóm 15-24 tuổi (19,1%) [30].
[bookmark: _Toc30084918]1.2.2. Tình trạng thiếu máu và thiếu vi chất dinh dưỡng của PNCT
1.2.2.1 Thiếu máu ở phụ nữ có thai
Theo công bố gần đây của WHO, có tới 38,2%, tương đương với 114 triệu PNCT trên toàn cầu bị thiếu máu; trong đó số PNCT bị thiếu máu nặng là 0,8 triệu [4]. Tỷ lệ thiếu máu phân bố không đều, chủ yếu tập trung ở khu vực các nước đang phát triển, nước nghèo. Thiếu máu ở PNCT khu vực châu Phi chiếm tỷ lệ cao nhất (44,6%), tiếp theo là khu vực châu Á (39,2%). Thiếu máu ở PNCT các nước khu vực Bắc Mỹ và châu Âu vào khoảng 17% và 24,5%. Các quốc gia có tỷ lệ PNCT bị thiếu máu cao trong khu vực châu Á phải kể đến Ấn Độ (54%); Bangladesh (48%), Campuchia (51%), Bhutan (46%), Nepal (44%) [4].
Tại Việt Nam, số liệu mới nhất từ cuộc tổng điều tra vi chất tiến hành năm 2014 - 2015 cho thấy tỷ lệ thiếu máu ở PNCT trên phạm vi toàn quốc đã giảm được 4% so với 2012, xuống còn 32,8%, và vẫn thuộc mức trung bình về ý nghĩa sức khỏe cộng đồng [6]. Giai đoạn 3 tháng đầu của thai kỳ, tỷ lệ thiếu máu là 28,9%, đến 3 tháng giữa tỷ lệ này tăng lên 32% và tăng lên 37% ở 3 tháng cuối [6]. Phân bố về tình trạng thiếu máu ở PNCT có sự khác biệt rõ rệt giữa các vùng sinh thái và tuổi thai. Tuổi thai càng lớn thì tỷ lệ thiếu máu càng cao và PNCT khu vực núi Tây bắc, Tây nguyên, Nam miền trung có tỷ lệ thiếu máu cao nhất trên toàn quốc (56%) [31]. Nghiên cứu tại Đăklăk của Đặng Oanh và cộng sự năm 2008 cũng chỉ ra tỷ lệ thiếu máu của PNCT tại địa phương này là 50,1%; tỷ lệ này tăng theo tuổi thai và đến 3 tháng cuối 62% phụ nữ bị thiếu máu [32]. Trong khi đó, tại thành phố Hồ Chí Minh, nghiên cứu của Trần Thị Hạnh và cộng sự năm 2007 cho thấy có 17,5% PNCT bị thiếu máu và 42,7% bị thiếu sắt. Tỷ lệ thiếu sắt ở 3 tháng cuối cao gấp 3 lần 3 tháng giữa [33].
1.2.2.2. Thiếu kẽm ở phụ nữ có thai
Trên thế giới, thiếu kẽm đang là vấn đề ảnh hưởng đến sức khỏe của PNCT nhiều quốc gia. Tỷ lệ thiếu kẽm cao ở các vùng như Nam Á, các tiểu vùng Sahara châu Phi, các vùng Trung và Nam Mỹ. Điều tra trên 1165 PNCT ở Nepal cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm là vào khoảng 61% [34]. Một nghiên cứu khác tiến hành năm 2007 trên PNCT tại Ethiopia cho thấy rằng 100% khẩu phần ăn của đối tượng không đáp ứng đủ nhu cầu về kẽm, và tỷ lệ thiếu kẽm là 77% [5]. 
Tại Việt Nam, nghiên cứu trên19 tỉnh thành năm 2010 cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm ở phụ nữ tuổi sinh đẻ là 67,2%, đối với PNCT tỷ lệ này là 90% [35]. Một nghiên cứu tại Tp HCM cho thấy 39,6% PNCT bị thiếu kẽm (40% ở 3 tháng đầu; 37,6% ở 3 tháng giữa và 40,5% ở 3 tháng cuối) [7]. Gần đây nhất, số liệu điều tra vi chất 2014- 2015 cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm ở PNCT khu vực miền núi là 87%; khu vực nông thôn là 81%, khu vực thành thị là 80,8%; tổng hợp chung cho tỷ lệ thiếu kẽm ở PNCT trên toàn quốc là 80,3% [6].
1.2.2.3. Thiếu vitamin D ở phụ nữ có thai
Trên thế giới, theo một thống kê gần đây, tỷ lệ PNCT có hàm lượng  25(OH)D <50 nmol/l lần lượt là 64% ở các nước châu Mỹ la tinh; 57% ở các nước châu Âu; 79% ở các nước Địa trung hải, 83% ở các nước Tây Thái Bình Dương và 83% ở khu vực Đông Nam Á [36]. Ở các nước gần xích đạo như Ấn Độ, vẫn có tới 84%  PNCT bị thiếu vitamin D [37]. Tại Trung Quốc, tỷ lệ vitamin D thấp là 97% ở bà mẹ và 96% ở trẻ sơ sinh [38].
Tại Việt Nam, kết quả điều tra vi chất năm 2010 cho thấy 60% trẻ nhỏ và phụ nữ tuổi sinh đẻ bị thiếu vitamin D [35]. Nghiên cứu của Vũ Thị Thu Hiền và cộng sự năm 2007 cho thấy mức tiêu thụ Vitamin D khẩu phần là 0,56 mcg/ngày ở thành thị và 0,22 mcg/ngày tại nông thôn, đây là mức rất thấp so với nhu cầu khuyến nghị 20mcg cho PNCT [39, 40]. Một nghiên cứu triển khai gần đây trên PNCT ở huyện Đại Từ, Thái Nguyên cho thấy tỷ lệ thiếu vitamin D là 22,4% [41].
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1.2.3.1 Sự phát triển của trẻ trong thai kỳ và 1 năm sau sinh.
Sự tăng trưởng bào thai trong tử cung được xác định bởi kích thước và trọng lượng ước tính của siêu âm. Ở 12 tuần tuổi, thai nhi có chiều dài khoảng 5,3 cm và cân nặng khoảng 14g. Ở 16 tuần tuổi, thai nhi có chiều dài khoảng 11,6 cm nặng khoảng 99 g. Thai nhi đạt tốc độ phát triển chiều dài nhanh nhất vào tuần thứ 20 tới tuần 24 nặng khoảng 500g, dài khoảng 39cm. Tốc độ tăng trưởng cân nặng nhanh nhất vào tuần thứ 30 đến tuần 36, trung bình dài 47cm nặng 2,7kg [42]. Do vậy, trẻ sơ sinh có cân nặng thấp hoặc ngắn về chiều dài hoặc cả hai trường hợp có thể phụ thuộc vào thời điểm thiếu dinh dưỡng của người mẹ trong thời gian mang thai [42]. 
Tăng trưởng về cân nặng
 Cân nặng của trẻ tăng nhanh trong 6 tháng đầu, cân nặng tăng gấp đôi khi trẻ được 4-5 tháng và cuối năm cân nặng tăng gấp 3 lúc sinh [43]. Với trẻ em Việt Nam, nghiên cứu cho thấy mức tăng cân tăng nhanh nhất trong 2 tháng đầu và từ tháng thứ 4 mức tăng giảm dần, nghiên cứu cho thấy nếu mức tăng ở tháng thứ nhất là 1428g thì ở tháng thứ 12, mức tăng là 140g, trung bình sau 1 năm tuổi trẻ tăng 5602g (tăng 190 % so với cân nặng sơ sinh) [27].
Tăng trưởng về chiều dài
Trong năm đầu chiều dài của trẻ tăng rất nhanh nhất là những tháng đầu sau sinh, 3 tháng đầu mỗi tháng tăng lên 3-3,5cm, 3 tháng tiếp theo mỗi tháng tăng 2cm, 6 tháng cuối mỗi tháng tăng 1-1,5cm. Lúc 12 tháng chiều dài đạt từ 70-75cm [63]. Một nghiên cứu trên trẻ em Việt Nam cho thấy xu hướng tăng chiều dài nhanh ở 2 tháng đầu và từ tháng thứ 4 trở đi mức tăng chiều dài bắt đầu chậm lại. Trung bình sau 4 tháng tuổi, trẻ cao lên được 14,06 cm, sau 1 năm trẻ cao lên được 24,8 cm, tăng 50 % so với chiều dài sơ sinh [27].
1.2.3.2. Một số yếu tố ảnh hưởng đến tăng trưởng và phát triển của trẻ 
Tình trạng dinh dưỡng của PNCT: 
 	Theo thống kê tỷ lệ trẻ sơ sinh có cân nặng dưới 2500g ở những bà mẹ có cân nặng dưới 40kg, cao gấp 2,5 lần so với bà mẹ có cân nặng trên 40kg [44]. Tăng cân thai kỳ thấp ở những bà mẹ vốn có tình trạng dinh dưỡng kém trước khi mang thai (BMI <18,5), sẽ dẫn đến nguy cơ làm giảm tăng trưởng của thai nhi mà điển hình là suy dinh dưỡng bào thai. Theo phân tích tổng hợp của tác giả Black E và cộng sự (2008) trong chuyên đề về suy dinh dưỡng bà mẹ và trẻ em trên tạp chí Lancet, tình trạng dinh dưỡng kém của người mẹ trước và trong khi mang thai làm chậm quá trình phát triển của trẻ khi còn trong tử cung - yếu tố tiền đề của suy dinh dưỡng bào thai và liên quan tới 12% tỷ lệ tử vong ở trẻ [3]. Chăm sóc dinh dưỡng cho người mẹ ngay từ trước khi mang thai để đạt được TTDD tốt nhất là một giải pháp cải thiện tăng cân thai kỳ cũng như kết quả thai nghén.


 Khẩu phần năng lượng trong thai kỳ
Một số nghiên cứu đã cho thấy mối liên quan giữa năng lượng khẩu phần trong giai đoạn thai kỳ với cân nặng trẻ sơ sinh, trong đó nhấn mạnh đến vai trò của protein và lipid. Tác giả Cuco’ (2006) nghiên cứu khẩu phần protein trên 77 phụ nữ có thai tại các thời điểm tuần thai thứ 6, thứ 10, thứ 26 và thứ 38 cho thấy rằng cứ tăng 1g protein khẩu phần sẽ làm tăng từ 8g - 14g cân nặng trẻ sơ sinh, nhưng tác giả cũng chỉ ra rằng điều quan trọng là cần tiêu thụ đủ theo nhu cầu, thiếu hay thừa protein đều không mang lại lợi ích cho bà mẹ [45]. Tác giả Moore (2004) tiến hành nghiên cứu thuần tập trên 557 phụ nữ có thai cho thấy mối liên quan thuận chiều giữa khẩu phần protein giai đoạn đầu thai kỳ và cân nặng trẻ sơ sinh [46]. 
Vai trò của chất dinh dưỡng đối với phát triển trí lực ở trẻ
Vai trò của protein: protein có vai trò quan trọng đối với sự hình thành và phát triển của tế bào thần kinh. Vỏ não được coi là dễ bị tác động bởi tình trạng SDD protein-năng lượng, mà biểu hiện là tình trạng chậm phát triển trong tử cung dẫn đến trẻ có chu vi vòng đầu nhỏ hơn bình thường và theo thống kê khoảng 15% những trẻ này sẽ có các biểu hiện ở thể nhẹ về chậm phát triển về ngôn ngữ và khả năng quan sát [47]. 
Vai trò của các acid béo chưa no chuỗi dài (long chain polyunsat-urated fatty acids – LCPUFA): chất béo chưa no chuỗi dài, đặc biệt là DHA đóng vai trò quan trọng đối với sự phát triển não bộ từ khi thụ thai và trong suốt thai kỳ, đặc biệt là trong quá trình myelin hóa [21, 47]. Quá trình myelin hóa là quá trình chất béo dần bao bọc quanh dây thần kinh, thường bắt đầu từ tháng thứ 4 của thai kỳ, nếu quá trình myelin hóa diễn ra chậm do thiếu hụt các dưỡng chất nguyên liệu (chủ yếu là lipid và một số protein) sẽ ảnh hưởng đến khả năng dẫn truyền xung động thần kinh, ảnh hưởng đến phát triển tâm vận động của trẻ.
Vai trò của sắt và acid folic: Acid folic có vai trò quan trọng, đặc biệt là trước và trong vòng từ 3-4 tuần đầu của thai kỳ, ảnh hưởng trực tiếp đến quá trình sinh tổng hợp của các tế bào thần kinh gốc cũng như các thay đổi về DNA [48].Trong 3 tháng cuối của thai kỳ, sắt được tích lũy nhanh chóng trong bào thai để giúp cho quá trình sản xuất chất dẫn truyền xung động thần kinh, bà mẹ bị thiếu sắt trong thai kỳ sẽ ảnh hưởng đến thai nhi. Theo kết quả một số nghiên cứu trẻ sơ sinh có hàm lượng ferritin cuống rốn ở ngưỡng thấp thường có biểu hiện về nhận thức kém hơn ở tuổi đi học [49].
Vai trò của đa vi chất: Vai trò của các  vi chất dinh dưỡng như vitamin B12, vitamin A, kẽm, selen, iod...đối với sự hình thành và phát triển bình thường của hệ thần kinh thai nhi cũng như tâm vận động và khả năng nhận thức của trẻ đã được đề cập trong một số tài liệu [50, 51]. Tác giả Leung và cộng sự (2011) trong một phân tích tổng hợp từ 18 can thiệp bổ sung đa vi chất cho PNCT đã đưa ra những bằng chứng về hiêu quả của can thiệp đối với phát triển tâm vận động của trẻ, đặc biệt là trên bà mẹ thiếu dinh dưỡng tại các nước đang phát triển như Bangladesh, Peru, nông thôn Đài Loan, Indonesia [52].
Tìm hiểu về vai trò của dinh dưỡng thai kỳ với phát triển trí lực, một số phân tích cho thấy, có mối liên quan giữa tăng trưởng chậm thời kỳ bào thai và số năm đi học và cứ 1kg cân nặng sơ sinh cao hơn tương quan với 0,3 số năm đi học tăng thêm [8]. Nghiên cứu tại Guatemala và Cebe- một thành phố của Philipine, cho thấy chiều dài và chu vi vòng đầu khi 2 tuổi liên quan đến thành tích học tập ở trẻ gái; và trẻ bị suy dinh dưỡng thấp còi khi 2 tuổi đi học muộn hơn, tỷ lệ bỏ học hoặc lưu ban cao hơn, tỷ lệ tốt nghiệp tiểu học và trung học cơ sở thấp hơn, thành tích học tập kém hơn [9],[10]. 
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Tác giả Robert E Black có đề cập đến mô hình nguyên nhân và hậu quả của suy dinh dưỡng bà mẹ trẻ em trong một bài viết  đăng trên tạp chí Lancet [3]. Theo đó, nguyên nhân cơ bản được xác định từ bối cảnh kinh tế, xã hội và chính trị cũng như tình trạng thiếu hụt các nguồn lực xã hội và tự nhiên, thiếu hụt nguồn lực về tài chính, nhân lực. Nguyên nhân tiềm tàng xuất phát từ yếu tố kinh tế như thu nhập thấp, nguồn thu không ổn định, điều này làm nảy sinh các vấn đề như mất an ninh lương thực hộ gia đình, điều kiện vệ sinh môi trường và dịch vụ y tế yếu kém. Chăm sóc dinh dưỡng bà mẹ trẻ em chưa hợp lý là nguyên nhân trực tiếp của tình trạng SDD bà mẹ và trẻ em, điều này khiến cho bà mẹ không được đáp ứng một khẩu phần dinh dưỡng đầy đủ trong thai kỳ, trẻ nhỏ không được nuôi dưỡng hợp lý và tình trạng dịch bệnh không được dự phòng, điều trị tốt...
Sự cộng hưởng của các nguyên nhân này đã gây nên tình trạng suy dinh dưỡng của PNCT, bà mẹ cho con bú và trẻ nhỏ, để lại những hậu quả trước mắt như tình trạng tử vong, tình trạng bệnh tật và phát triển không toàn diện. Những hậu quả lâu dài của SDD bà mẹ trẻ em có thể kể đến là hạn chế sự phát triển về tầm vóc và trí tuệ của trẻ khi trưởng thành, sức lao động cũng như đóng góp cho xã hội và phát triển kinh tế của những cá thể SDD cũng bị hạn chế hơn.
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Trong mô hình nguyên nhân này Robert E Black và nhóm tác giả đã nhấn mạnh đến yếu tố khẩu phần với chất lượng dinh dưỡng thấp, chưa hợp lý, chưa cân đối.  Điều này cho thấy để giải quyết vấn đề dinh dưỡng kém ở PNCT cần có những giải pháp can thiệp nhằm cải thiện chất lượng khẩu phần ăn, đáp ứng tốt hơn nhu cầu dinh dưỡng tăng cao trong thai kỳ và cũng để từ đó đạt được được môi trường dinh dưỡng tốt nhất cho sự phát triển của trẻ ngay từ khi còn trong bụng mẹ.  
1.3.1.1. Thực trạng khẩu phần của PNCT trên thế giới
Theo một phân tích tổng hợp từ 1499 bài báo khoa học và 62 nghiên cứu về thực trạng khẩu phần phụ nữ có thai thu nhập thấp tại một số nước đang phát triển khu vực châu Á, châu Phi, Nam Mỹ và vùng Caribbean thì mức tiêu thụ năng lượng trung bình của phụ nữ có thai vào khoảng 2055kcal/ngày, tiêu thụ protein 63g/ngày, tiêu thụ lipid là 54g/ngày, tiêu thụ chất bột đường là 323g/ngày. Tiêu thụ năng lượng chủ yếu là từ ngũ cốc (trên 65% năng lượng tổng số), trong khi đó đóng góp từ protein chỉ từ 10-16% năng lượng tổng số, cơ cấu năng lượng từ chất béo đạt 7% [53]. Như vậy có thể thấy rằng, chất lượng khẩu phần ăn của PNCT tại phần lớn các nước đang phát triển còn hết sức nghèo nàn, mất cân đối. Một nghiên cứu tại nông thôn miền tây Trung Quốc trên 1420 phụ nữ có thai cho thấy 54% số phụ nữ có thai trong nghiên cứu tiêu thụ không đủ năng lượng khẩu phần, tỷ lệ thiếu hụt vi chất khẩu phần rất cao: 97% thiếu folate; 91% thiếu kẽm; 64% thiếu sắt; mức tiêu thụ khẩu phần canxi trung bình chỉ đạt 453g/ngày [54].
1.3.1.2. Thực trạng khẩu phần của PNCT một số khu vực tại Việt Nam
Tại Việt Nam, nghiên cứu khẩu phần ăn của phụ nữ có thai tại 30 phường/xã thành phố Hồ Chí Minh năm 2009 cho thấy mức đáp ứng nhu cầu về năng lượng chỉ đạt xấp xỉ 80%, tiêu thụ sắt đáp ứng 30% - 40% NCKN [33]. Một số nghiên cứu về khẩu phần của PNCT tại các vùng miền khác cũng cho thấy kết quả tương tự. Điều tra của Hoàng Thu Nga và Cs tại Phú Thọ trên PNCT ba tháng giữa và 3 tháng cuối cho thấy mức tiêu thụ năng lượng đáp ứng được 83,5% và 82,5% so với nhu cầu khuyến nghị. Lượng protein tiêu thụ đạt xấp xỉ 90% nhu cầu khuyến nghị cho PNCT. Canxi khẩu phần chỉ đạt khoảng ½ nhu cầu, folate và vitamin B2 đạt khoảng 2/3 nhu cầu, và đặc biệt lượng sắt trong khẩu phần chỉ đáp ứng 29,7-32% nhu cầu khuyến nghị [9]. Tương tự, nghiên cứu trên 188 PNCT tại 5 xã huyện Đại Từ, tỉnh Thái Nguyên của tác giả Trần Thúy Nga và cs cho thấy khẩu phần năng lượng trung bình của PNCT quý 1 là 1885kcal; quý 2 là 2055kcal; quý 3 là 2080kcal - cả 3 thời điểm đều ở dưới mức khuyến nghị. Tiêu thụ vitamin A đạt 86-92% NCKN; vitamin B1 và B2 đạt từ 62 -96% NCKN. Khẩu phần sắt đạt 47- 58% NCKN; Canxi khẩu phần đạt 37% - 59% NCKN [8]. 

[bookmark: _Toc30084922]1.3.2. Hậu quả của thiếu dinh dưỡng thai kỳ 
Dinh dưỡng thai kỳ nằm trong dinh dưỡng 1000 ngày vàng - tính từ khi thụ thai đến khi trẻ tròn 2 tuổi, đây là giai đoạn quan trọng đối với sự phát triển cả về thể lực, tầm vóc và trí tuệ của một đứa trẻ. Theo tác giả Barker, suy dinh dưỡng bào thai sẽ “lập trình” lên những thay đổi về cấu trúc, sinh lý và quá trình trao đổi chất ở trẻ ngay khi còn trong bụng mẹ, và những thay đổi này sẽ gắn với đứa trẻ trong suốt vòng đời, hay nói cách khác sẽ quyết định đến mô hình tăng trưởng và bệnh tật trong suốt vòng đời của đứa trẻ [55]. Một số hậu quả chính của thiếu dinh dưỡng thai kỳ thường được nhắc đến bao gồm:
[bookmark: _Toc30084923]1.3.3. Tăng cân thai kỳ thấp 
Tại các nước đang phát triển, tỷ lệ tăng cân thai kỳ không đạt khuyến nghị ở PNCT vẫn còn chiếm tỷ lệ khá cao. Một nghiên cứu tại Indonesia cho thấy 79% PNCT nước này không đạt mức tăng cân theo khuyến nghị và số cân tăng trung bình trong thai kỳ vào khoảng 8,3 kg [56]. Nghiên cứu trên hơn 1900 PNCT ở độ tuổi vị thành niên tại Thái Lan từ 2007 -2015 cho thấy có tới trên 61% không đạt mức tăng cân khuyến nghị [57]. Một nghiên cứu khác tiến hành tại Ấn Độ cho thấy mức tăng cân thai kỳ trung bình của PNCT là 8,8 kg, trong đó tỷ lệ tăng cân dưới khuyến nghị của PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn là 66,2%, của PNCT có TTDD bình thường là 69,5 [58]. 
Tại Việt Nam, nằm trong xu hướng chung của PNCT các nước đang phát triển, mức tăng cân thai kỳ, theo kết quả một số nghiên cứu đạt khoảng 65-70% so với mức khuyến nghị [59-61]. Tăng cân của phụ nữ có thai Việt nam thường có sự chênh lệnh theo các vùng/miền và xu hướng là cao hơn ở các khu vực thành thị, thấp hơn tại các khu vực nông thôn [59, 62]. Nghiên cứu trên 499 phụ nữ có thai 3 tháng cuối tại 30 phường/xã thành phố Hồ Chí Minh cho thấy mức tăng cân trung bình là 9,4 kg [33]. Trong khi đó, điều tra tiến hành tại Quảng Ngãi cho thấy tăng cân trung bình trong thời gian mang thai là 8,2 kg, nghiên cứu của Lê Thị Hợp và cộng sự  tại Bắc Giang cho thấy mức tăng cân thai kỳ là 8,4 kg [59, 62].
[bookmark: _Toc30084924]1.3.4. Suy dinh dưỡng bào thai, cân nặng sơ sinh thấp
Suy dinh dưỡng bào thai: Dựa vào các chỉ số cân nặng, chiều dài và vòng đầu so với tuổi thai, WHO (2006) đưa ra các ngưỡng đánh giá về SDD bào thai: SDD bào thai loại nhẹ khi cân nặng so với tuổi thai thấp; SDD bào thai loại trung bình khi giảm cả cân nặng và chiều dài; SDD bào thai nặng khi giảm cả cân nặng, chiều dài, vòng đầu [43]. SDD bào thai hạn chế sự phát triển về thể chất cũng như chức năng và sự phát triển não bộ của thai nhi [63, 64]. Về kích thước, bộ não của trẻ suy dinh dưỡng bào thai có thể không khác biệt với trẻ bình thường nhưng số lượng tế bào, số lượng ADN giảm hơn bình thường. Trong đó số lượng ADN là rất quan trọng vì phản ánh tỷ lệ giữa số lượng tế bào não và số lượng tế bào đệm trong não và quyết định sự phát triển trí tuệ của trẻ sau này [65].
Cân nặng sơ sinh thấp: là trẻ ngay khi mới sinh có cân nặng dưới 2500 gam, bất kể tuổi thai nào. Cân nặng sơ sinh bị ảnh hưởng bởi 2 yếu tố đó là tốc độ tăng trưởng của trẻ khi còn trong bụng mẹ và tuổi thai [28]. Trẻ sinh non- sinh trước 37 tuần thường có CNSS thấp. Tình trạng dinh dưỡng kém trước và trong quá trình mang thai là yếu tố liên quan đến cân nặng sơ sinh thấp, đặc biệt là đối với PNCT các nước đang phát triển [27, 44, 64, 66, 67].
Theo thống kê của WHO mỗi năm có khoảng hơn 20 triệu trẻ em sinh ra có CNSS thấp trên toàn cầu và phần lớn các trẻ này được sinh ra tại các nước đang phát triển khu vực châu Á và châu Phi [44].

[bookmark: _Toc30085427]Hình 1.2. Phân bố số trẻ có CNSS thấp (triệu/năm) [44]
Cũng theo phân tích của WHO, những trẻ có CNSS thấp có nguy cơ tử vong cao gấp 20 lần và nguy cơ mắc bệnh, nguy cơ chậm phát triển so với trẻ có CNSS bình thường [44]. 
[bookmark: _Toc30084925]1.3.5. Suy dinh dưỡng và thiếu vi chất dinh dưỡng năm tháng đầu đời
Theo số liệu thống kê WHO (2018), có khoảng 52 triệu trẻ em dưới 5 tuổi trên thế giới bị SDD nhẹ cân; 155 triệu trẻ bị SDD thấp còi. Ước tính khoảng 45% ca tử vong ở trẻ dưới 5 tuổi các nước đang phát triển có liên quan đến SDD [68]. Báo cáo WHO (2014) cho thấy tỷ lệ thiếu máu ở trẻ 6- 59 tháng tuổi là 42,6%, tương đương với 273,2 triệu trẻ nhỏ trên thế giới bị thiếu máu, trong đó số trẻ bị thiếu máu nặng ước tính khoảng 9,6 triệu [4]. Châu Phi và Đông Nam Á là khu vực có tỷ lệ trẻ thiếu máu cao nhất thế giới, với tỷ lệ tương ứng là 62% và 53%. 
- Tại Việt Nam, SDD ở trẻ dưới 5 tuổi tuy đã được cải thiện nhưng vẫn còn là một thách thức lớn đối với công tác chăm sóc sức khỏe cộng đồng. Tỷ lệ SDD thấp còi từ 32,8% năm 2008, giảm xuống 26,7% năm 2012 và đến năm 2017, sau mười năm thì tỷ lệ này chỉ còn 23,8%, trong khoảng thời gian đó, tỷ lệ SDD nhẹ cân giảm từ 19,9% xuống còn 13,4% [69].
[image: http://chuyentrang.viendinhduong.vn/FileUpload/Images/bieu_do_.PNG]
Trích dẫn từ số liệu thống kê giám sát dinh dưỡng năm 2017, Viện dinh dưỡng
[bookmark: _Toc30085428][bookmark: _Toc12702063]Hình 1.3. Diễn biến tình trạng SDD trẻ em dưới 5 tuổi trên toàn quốc  
[bookmark: _Toc15236053][bookmark: _Toc22892012][bookmark: _Toc30085429](2008-2017) [63]
Trẻ có cân nặng sơ sinh thấp thường có nguy cơ suy dinh dưỡng và nguy cơ mắc các bệnh nhiễm khuẩn cao hơn trẻ thường. Trẻ sinh ra bình thường cũng có thể bị suy dinh dưỡng trong những năm đầu đời do bệnh tật, do thiếu sữa mẹ hoặc thiếu các thực phẩm bổ sung giàu dinh dưỡng. Theo thống kê, suy dinh dưỡng thấp còi, nhẹ cân, cân nặng sơ sinh thấp là nguyên nhân của 2,1 triệu ca tử vong ở trẻ dưới 5 tuổi [3]. Suy dinh dưỡng làm suy yếu hệ miễn dịch của trẻ, khiến trẻ có nguy cơ tử vong cao từ những bệnh thường gặp như viêm phổi, tiêu chảy. SDD hạn chế chiều cao của trẻ khi trưởng thành khiến trẻ có nguy cơ trở thành những người trưởng thành thấp bé, cứ 1 Zscore chiều dài/cao theo tuổi tại thời điểm 24- 36 tháng tương ứng với 3,1cm chiều cao (đối với nam) và 3,2cm chiều cao (đối với nữ) khi trưởng thành và như vậy dinh dưỡng không hợp lý giai đoạn thai kỳ sẽ tạo nên vòng xoắn SDD chuyển giao qua các thế hệ. 
[bookmark: _Toc30084926]1.3.6. Nguy cơ thừa cân, béo phì và các bệnh mạn tính không lây trong vòng đời của trẻ.
Các nghiên cứu gần đây cho thấy thiếu hay thừa dinh dưỡng trong giai đoạn 1000 ngày đầu đời đều liên quan đến các bệnh không lây nhiễm trong vòng đời của những đứa trẻ. Tình trạng dinh dưỡng kém của người mẹ khi mang thai là tiền đề của cân nặng sơ sinh thấp. Những đứa trẻ sinh non, sinh nhẹ cân sẽ có nguy cơ cao bị suy dinh dưỡng trong 2 năm đầu đời, nếu tăng cân nhanh ở giai đoạn sau thì dễ có nguy cơ bị thừa cân béo phì và mắc các bệnh về tim mạch khi trưởng thành [70]. Ngược lại, thừa dinh dưỡng sẽ là yếu tố nguy cơ thừa cân béo phì (TCBP) ở bà mẹ, tăng cân thai kỳ vượt khuyến nghị khiến bà mẹ dễ mắc tình trạng đái tháo đường thai kỳ hoặc sinh con trên 4kg và một số nghiên cứu cho thấy những trẻ này, về sau, sẽ có nguy cơ cao hơn mắc phải các bệnh không lây nhiễm như đái tháo đường, tim mạch, huyết áp [71], [72].
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[bookmark: _Toc30085430]Hình 1.4. Sơ đồ suy dinh dưỡng vòng đời
[bookmark: _Toc30084927]1.4. MỘT SỐ GIẢI PHÁP CAN THIỆP DINH DƯỠNG CHO PHỤ NỮ CÓ THAI
[bookmark: _Toc15235333][bookmark: _Toc22891558][bookmark: _Toc30084928] 	Có 3 giải pháp chính thường được khuyến nghị trong chăm sóc dinh dưỡng cho PNCT, đó là đa dạng hóa thực phẩm; truyền thông dinh dưỡng nâng cao nhận thức, hình thành các thói quen tốt cho PNCT để các bà mẹ biết tự chăm sóc bản thân hợp lý và thứ 3 là bổ sung dinh dưỡng, tăng cường vi chất vào thực phẩm. Giải pháp thứ 3 được xem là hiệu quả bởi độ bao phủ rộng, nhanh chóng khắc phục tình trạng thiếu hụt dinh dưỡng ở PNCT các nước đang phát triển, đặc biệt là tình trạng thiếu máu, thiếu sắt. 
[bookmark: _Toc30084929]1.4.1. Các can thiệp bổ sung vi chất dinh dưỡng
- Bổ sung sắt, acid folic và kết quả thai nghén: được xem là giải pháp quan trọng và hiệu quả nhằm cải thiện tình trạng thiếu máu, thiếu sắt, thiếu acid folic cho PNCT, phác đồ bổ sung viên sắt/acid folic được WHO khuyến cáo và triển khai rộng khắp ở nhiều quốc gia. Theo hướng dẫn gần đây của WHO thì PNCT bị thiếu máu cần bổ sung sắt/acid folic mỗi ngày một viên (30-60mg sắt nguyên tố và 400mcg acid folic) trong suốt thời gian mang thai đến hết tháng thứ nhất sau sinh [73]. Kết quả phân tích từ 30 nghiên cứu thử nghiệm, bổ sung viên sắt/acid folic cho kết quả giảm 69% tỷ lệ thiếu máu, giảm 66% tỷ lệ thiếu sắt, giảm 20% tỷ lệ CNSS thấp ở nhóm nhận bổ sung so với nhóm chứng [74]. 
Bổ sung đa vi chất cho PNCT và kết quả thai nghén: thời gian gần đây có nhiều tranh luận về hướng bổ sung đa vi cho PNCT dựa trên lý thuyết là PNCT thường thiếu hụt nhiều loại vi chất và việc các vi chất có thể tương tác làm tăng độ hấp thu và tác dụng. Theo phân tích 17 nghiên cứu bổ sung đa vi chất dinh dưỡng trên PNCT từ cơ sở dữ liệu của Cochrane Database tác giả Haider BA kết luận nhóm PNCT bổ sung đa vi chất giảm nguy cơ sinh non, CNSS thấp, con nhỏ so với tuổi thai, thai chết lưu và sảy thai so với nhóm PNCT chỉ bổ sung sắt hoặc sắt acid folic (IFA). Nhóm tác giả khuyến nghị nên thay bổ sung IFA bằng bổ sung đa vi chất cho PNCT [75]. Nhóm chuyên gia UNICEF/WHO/UN cũng đề xuất bổ sung chế phẩm đavi chất UNIMMAP (United nations international multiple micronutrients preparation) chứa 15 loại vi chất bao gồm cả sắt và acid folic nhằm dự phòng tình trạng thiếu đa vi chất cho PNCT.Tuy nhiên trong hướng dẫn bổ sung vi chất mới nhất của WHO năm 2016, bổ sung viên sắt/acid folic vẫn tiếp tục được khuyến nghị cho PNCT ở cộng đồng [76].
[bookmark: _Toc30084930]1.4.2. Các can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng
Can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất và kết quả thai nghén: Để cải thiện đồng thời tình trạng vi chất dinh dưỡng và giá trị năng lượng khẩu phần, đặc biệt là khẩu phần chất béo, một hướng tiếp cận mới là cung cấp cho PNCT gói bổ sung lipid và các vi chất cần thiết, viết tắt là LNS (Lipid-based Nutrient Supplements) được  thử nghiệm tại một số nước đang phát triển. Gói bổ sung LNS thường có trọng lượng 20g, với hàm lượng dinh dưỡng gồm 118Kcal, các a xít béo cần thiết, vitamin và chất khoáng. Thử nghiệm tại Băngladesh cho thấy trẻ sơ sinh nhóm bà mẹ nhận sản phẩm bổ sung có cân nặng sơ sinh trung bình là 2629 ± 408g, cao hơn có YNTK so với cân nặng 2588 ± 413g ở nhóm đối chứng (p=0,007); và chiều dài sau hiệu chỉnh của trẻ nhóm can thiệp cũng lớn hơn nhóm đối chứng [77]. Tuy nhiên cũng sản phẩm giàu lipid bổ sung vi chất khi triển khai can thiệp tại Malawi lại không cho thấy hiệu quả rõ rệt đối với các chỉ số nhân trắc của trẻ [78].
Mô hình thành công về bổ sung thực phẩm giàu dinh dưỡng tăng cường vi chất cho PNCT phải kể đến chương trình WIC (Women, Infant, and Child) triển khai những năm đầu 1980 và vẫn duy trì cho tới nay ở Mỹ. Trong chương trình này PNCT có mức thu nhập thấp sẽ được phát các phiếu ưu đãi mua các thực phẩm lành mạnh, trong đó đặc biệt ưu tiên các thực phẩm tăng cường vi chất như các chế phẩm từ sữa và nước ép trái cây tăng cường vi chất…Nghiên cứu giai đoạn những năm 1980 của dự án này cho thấy hiệu quả rõ rệt đối với cải thiện CNSS ở trẻ (tăng 168g ở nhóm can thiệp so với nhóm đối chứng, p=0.017) và cải thiện nồng độ hemoglobin ở bà mẹ [12].
 Tiếp nối mô hình này, tác giả Mardones tiến hành nghiên cứu thử nghiệm bổ sung sữa bột tăng cường omega 3 và một số vi chất dinh dưỡng trên đối tượng PNCT ở tuần thứ 20 tại Chile. Có 589 PNCT nhóm can thiệp được bổ sung 32g sữa bột/ngày với đậm độ năng lượng 174kcal và có tăng cường vi chất; 552 PNCT nhóm đối chứng nhận được khẩu phần sữa bổ sung nhưng với đậm độ năng lượng cũng như vi chất thấp hơn. Can thiệp kéo dài trong khoảng 30 tuần. Kết quả cho thấy mức tăng cân ở PNCT nhóm can thiệp cao hơn nhóm đối chứng 500g (p>0,05); cân nặng và chiều dài trung bình của trẻ sơ sinh nhóm can thiệp cao hơn nhóm đối chứng lần lượt là 65g và 0,38cm (p<0,05); tỷ lệ sinh non ở bà mẹ nhóm can thiệp cũng thấp hơn có ý nghĩa thống kê (YNTK) so với bà mẹ nhóm đối chứng  [10].
Tại Việt Nam, gần đây nhất, tác giả Nguyễn Đăng Trường, Thúy Nga và cộng sự trong một nghiên cứu về hiệu quả bổ sung bánh Hebi Mam (bánh giàu năng lượng và vi chất dinh dưỡng) cho thấy hiệu quả đối với cải thiện cân nặng trẻ sơ sinh, giảm tỷ lệ thiếu máu tốt hơn ở nhóm bà mẹ sử dụng bánh Hebi Mam so với nhóm bà mẹ chỉ bổ sung sắt/a xít folic, đặc biệt trên các mẹ có tiền sử thiếu năng lượng trường diễn [14]. Tác giả kết luận rằng bổ sung sản phẩm thực phẩm có tăng cường vi chất dinh dưỡng và các chất sinh năng lượng nên được xem là một giải pháp tốt cải thiện chất lượng khẩu phần ăn còn nghèo nàn của các bà mẹ khu vực kinh tế khó khăn từ đó nâng cao tình trạng dinh dưỡng của bà mẹ trong suốt thai kỳ, góp phần cải thiện tình trạng dinh dưỡng của trẻ sơ sinh.Trước đó, nghiên cứu bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất cho PNCT tại một số xã nông thôn tỉnh Hải Dương của tác giả Phạm Thúy Hòa và cộng sự cho thấy cân nặng sơ sinh của trẻ nhóm mẹ nhận bổ sung cao hơn nhóm chứng 200 gam, các chỉ số về Hemoglobin, ferritin, mức dự trữ sắt cũng như mức tăng cân của PNCT ở nhóm bổ sung đều tốt hơn so với nhóm chứng  (p< 0,05) [13]. Một nghiên cứu bổ sung sản phẩm dinh dưỡng có nguồn gốc từ sữa kết hợp với hỗ trợ nuôi con bằng sữa mẹ của tác giả Diệu Huynh, Thúy Nga và cộng sự cho thấy trẻ ở nhóm bà mẹ nhận can thiệp có CNSS, chỉ số Zscore vòng đầu sơ sinh theo tuổi cao hơn so với trẻ bà mẹ nhóm đối chứng (p<0,05) [15].
Hiện nay, một số tài liệu hướng dẫn chăm sóc dinh dưỡng cho PNCT của Bộ Y tế và Viện Dinh dưỡng cũng đưa ra các khuyến cáo về sử dụng thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng để mang lại kết quả tốt hơn cho sức khỏe của người mẹ và sự phát triển của thai nhi [79, 80].
Can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất và phát triển tâm vận động: Nghiên cứu của tác giả Judge (2007) cho thấy trẻ của bà mẹ được bổ sung DHA khi mang thai có kỹ năng giải quyết vấn đề tốt hơn – đánh giá bằng Infant Planning test khi trẻ 9 tháng tuổi [81]. Một số nghiên cứu khác chỉ ra mối liên quan thuận chiều giữa mức tiêu thụ các thực phẩm giàu omega 3, DHA bao gồm tiêu thụ cá hoặc hải sản ở người mẹ trong thời kỳ mang thai và phát triển nhận thức của trẻ [82-84]. Tại Anh, nghiên cứu của Daniels (2004) cho thấy trẻ có mẹ tiêu thụ một lượng cá cao hơn trong thai kỳ có điểm số về ngôn ngữ và tương tác cá nhân xã hội cao hơn ở tháng thứ 15 và 18 sau sinh (sử dụng test MacArthur test Denver) [82]. Chương trình WIC can thiệp về bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất của Mỹ đánh giá phát triển tâm vân động của hai nhóm trẻ: nhóm 1 bà mẹ được nhận thực phẩm can thiệp từ quý 3 thai kỳ và trẻ sau sinh tiếp tục được nhận can thiệp kéo dài đến 51,6 tháng tuổi, đánh giá tiến hành khi trẻ được 75,9 tháng; nhóm 2 là những trẻ mà mẹ không được nhận can thiệp trong thai kỳ và trẻ sau sinh 1 năm được nhận can thiệp trong vòng 30,8 tháng, thời điểm đánh giá là trẻ được 106 tháng. Kết quả cho thấy điểm số IQ của trẻ được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng từ khi còn là thai nhi là 86,43 cao hơn so với 73,38 điểm của trẻ được bổ sung sản phẩm sau sinh 1 năm (p <0,002) [85]. Một nghiên cứu tiến hành tại Bangladesh trên  trẻ 7 tháng tuổi nhằm so sánh kỹ năng giải quyết vấn đề của những trẻ có mẹ được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng sớm khi mang thai (8-10 tuần) và bổ sung muộn hơn (khoảng 17 tuần), kết quả cho thấy ở những bà mẹ có BMI <18,5 và được bổ sung sớm, điểm số đánh giá của trẻ tốt hơn có YNTK so với những bà mẹ cũng có BMI <18,5 nhưng bổ sung muộn hơn [86]. 
Dựa trên khung lý thuyết về mối liên quan giữa đa vi chất trong thai kỳ với sự hình thành, phát triển và hoàn thiện của hệ thần kinh, vận động của trẻ ngay từ bào thai một nghiên cứu thử nghiệm ngẫu nhiên, mù kép đã được tiến hành tại miền tây Trung Quốc. Tổng số trên 5828 PNCT được chia thành 3 nhóm: nhóm 1 được cho sử dụng viên đa vi chất gồm 15 loại với liều đáp ứng xấp xỉ 100% NCDDKN, nhóm 2 sử dụng viên sắt acid folic; nhóm thứ 3 chỉ được bổ sung viên acid folic, liều bổ sung là 1 viên/ngày, kể từ khi thai 14 tuần đến trước khi sinh. Đo lường phát triển trí lực và tâm vận động được tiến hành trên 1305 trẻ của bà mẹ 3 nhóm (nhóm 1 có 396 trẻ; nhóm 2 có 438 trẻ và nhóm 3 có 478 trẻ) bằng test Bayley Scale, thời gian đo lường tiến hành khi trẻ được 3, 6 và 9 tháng.  Kết quả cho thấy không có sự khác biệt về điểm số đánh giá tại thời điểm 3 và 6 tháng. Nhưng tại thời điểm 9 tháng, trẻ của nhóm 1 có điểm số trung bình là 104,42 (95% CI: 103,8 điểm - 105,1 điểm); nhóm 2 có điểm số là 103,22 (95% CI: 102,6 điểm  -103,8 điểm); nhóm 3 có điểm số 103,33 điểm (95% CI: 102,7 điểm - 103,8 điểm). Như vậy trẻ ở nhóm 1 có mẹ được bổ sung đa vi chất có điểm số trung bình cao hơn 1,22 điểm so với 2 nhóm còn lại (p=0,02) [87]. 
Tại Việt Nam, nghiên cứu của tác giả Nguyễn Hồng Phượng so sánh bổ sung viên sắt a xít folic và viên folic đơn lẻ cho bà mẹ từ trước khi có thai đến khi sinh cho thấy, khi trẻ 24 tháng tuổi, điểm số phát triển trên lĩnh vực vận động của trẻ có mẹ bổ sung viên sắt folic cao hơn so với trẻ có mẹ chỉ bổ sung a xít  folic (0.41; 95% CI: 0.05, 0.77) [88].
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[bookmark: _Toc30085329]Bảng 1.2. Hiệu quả một số can thiệp bằng thực phẩm bổ sung vi chất dinh dưỡng
	Nghiên cứu  
	Địa điểm,
	Đối tượng
	Thiết kế 
	Nhóm CT
	Nhóm ĐC
	Kết quả

	Malay Mridha et al (2015)[77] 
	Banglades 
	PNCT dưới 20 tuần
	
Can thiệp có nhóm ĐC
	20g LNS/ngày
	
Bổ sung viên sắt/folic
	- CNSS nhóm CT lớn hơn nhóm ĐT (2629 ± 408 và 2588 ± 413 g; P = 0.007). CDSS nhóm CT lớn hơn nhóm ĐT (47.6 ± 0.07 và 47.4 ± 0.04 cm; p = 0.043)

	  Huybregst  et al (2009) [89] 
	Burkina Faso
	PNCT quý 1 &2 
	
Can thiệp có nhóm ĐC
	72g LNS/ngày 
	
Gói đa vi chất
	-Không có khác biệt về cân nặng trẻ 2 nhóm.- CDSS, trọng lượng bánh nhau nhóm CT tốt hơn nhóm ĐC

	Mardose et al (2008)[10]
	Chile
	PNCT <20 tuần
	
Can thiệp có nhóm ĐC
	32g sữa tăng cường VCDD/ngày
	Sữa có đậm độ NL và VCDD thấp hơn
	-Cân nặng và chiều dài SS nhóm CT tốt hơn có YNTK so với nhóm ĐC.-Tỷ lệ sinh non thấp hơn có YNTK so với nhóm ĐC

	Thúy Hòa và cs (2005) [13]
	Việt Nam
	PNCT quý 1 & 2
	
Can thiệp có nhóm ĐC
	400ml sữa tăng cường sắt/ngày
	Nhóm 1:Viên giả dược, nhóm 2 sữa không tăng cường sắt; nhóm 3: viên sắt
	Cải thiện nồng độ Hb, ferritin, tăng cân thai kỳ ở nhóm CT tốt hơn so với các nhóm khác

	Nguyễn Đăng TRường và cs (2016)[14]
	Việt Nam
	PNCT quý 1
	
Can thiệp có nhóm ĐC
	Sử dụng SPDD HebiMam
	-Nhóm 1. Bổ sung viên sắt/folic.-Nhóm 2. Bổ sung gói đa VC
	-Không có sự khác biệt về tỷ lệ thiếu máu 
-Cải thiện mức tăng cân thai kỳ và CNSS trên những bà mẹ bị CED trước khi mang thai tôt hơn các nhóm khác

	Dieu TT Huynh, et al (2017) [15]
	Việt Nam
	PNCT quý 3
	Can thiệp có nhóm ĐC
	Sử dụng 2 khẩu phần SPDD sữa/ngày
	Bổ sung viên sắt/acid folic hàng ngày
	CNSS, chỉ số Zscore chu vi vòng đầu sơ sinh theo tuổi nhóm CT lớn hơn nhóm ĐC (p<0,005)


29


[bookmark: _Toc30085330]Bảng 1.3. Hiệu quả can thiệp dinh dưỡng cho phụ nữ có thai tới phát triển tâm vận động của trẻ [90]
	Tác giả
	Cỡ mẫu/thời gian can thiệp
	Nhóm CT
	Nhóm ĐC
	Tháng tuổi của trẻ
	Kết quả

	Dunstan et al. [91]

	72 PNCT/khi thai 20 tuần đến khi sinh
	Bổ sung viên dầu cá/ngày: 2,2g DHA, 1,1g EPA và 3mg vitamin E
	Bổ sung viên dầu oliu/ngày: 2,7g oleic acid và 3 mg vitamin  E
	18 tháng
	Trẻ nhóm bà mẹ được BS viên dầu cá có tương tác tay và mắt tốt hơn so với nhóm bổ sung dầu oliu


	McGrath et al. [92]

	327/ từ khi thai 12 tuần tới 18 tháng sau sinh

	Bổ sung đa VC có hàm lượng cao vitamin A (1500g/ngày)

	Nhóm chứng 1: bổ sung đa VC nhưng không có vitamin A
Nhóm chứng 2: không bổ sung 
	6,12,18 tháng
	Nhóm bổ sung VC có điểm số phát triển tâm vận động cao hơn 2,6 điểm, nhóm bổ sung VC + vitamin A điểm số cao  hơn 2,8 điểm  so với nhóm không BS tại thời điểm trẻ 6 tháng tuổi


	Joos et al. [93]

	198/từ khi mang thai đến sau sinh
8 tháng
	BS thực phẩm tăng  cường VCDD
	Không bổ sung
	8 tháng
	Nhóm can thiệp có điểm số phát triển tâm vận động là 3,8 ± 1,9, cao hơn so với 3,3 ± 1,7 ở nhóm đối chứng (p<0,05)

	Waber et al. [94]

	304/khi thai 27 tuần đến 6 tháng sau sinh

	BS thực phẩm tăng  cường VCDD, hướng dẫn bà mẹ tương tác với trẻ
	Không bổ sung
	 6 tháng
	Trẻ nhóm can thiệp có điểm số cao có YNTK so với trẻ nhóm đối chứng trên các lĩnh vực cá nhân, xã hội; ngôn ngữ, tương tác tay và mắt cũng như trên điểm số chung ở các lĩnh vực tại 6 tháng tuổi



[bookmark: _Toc30084931][bookmark: _Toc519457173][bookmark: _Toc520730563]1.5. THÀNH PHẦN THỰC PHẨM TĂNG CƯỜNG VI CHẤT DINH DƯỠNG SỬ DỤNG TRONG NGHIÊN CỨU.
[bookmark: _Toc30084932]1.5.1. Đặc điểm thành phần dinh dưỡng trong sản phẩm bổ sung
[bookmark: _Toc30084933]	Nghiên cứu sử dụng thực phẩm bổ sung tăng cường vi chất dinh dưỡng có tên là Nuti IQ Mum Gold - là sữa bột tăng cường đa vi chất dinh dưỡng cho PNCT, được sản xuất bởi công ty Nutifood tại Việt Nam (phụ lục 1).Thực phẩm bổ sung tăng cường vi chất Nuti IQ Mum Gold cung cấp năng lượng và các chất dinh dưỡng nhằm đáp ứng nhu cầu tăng cao trong giai đoạn thai kỳ cho PNCT cả về năng lượng, các chất sinh năng lượng và đa vi chất dinh dưỡng. Sản phẩm Nuti IQ Mum đã được Cục Vệ sinh an toàn thực phẩm, Bộ Y tế cấp giấy số 5627/2013/ATTP- XNCB xác nhận phù hợp với quy định về an toàn thực phẩm (Phụ lục 1).
[bookmark: _Toc30085331]Bảng 1.4. Mức đáp ứng NCKN về năng lượng các vitamin và khoáng chất cho PNCT và BMCCB trong khẩu phần bổ sung
	STT
	Thành phần dinh dưỡng
	Đơn vị tính
	Giá trị DD của KP bổ sung/ngày
	Mức đáp ứng NCDDKN cho PNCT 3 tháng giữa và 3 tháng cuối thai kỳ (%)
	Mức đáp ứng NCDDKN cho BMCCB 6 tháng đầu

	1. 
	Năng lượng
	Kcal
	314
	13,7; 12,6
	12,3

	2. 
	Protein
	g
	18,1
	25,9; 20,0
	22,9

	3. 
	Lipid
	g
	10,14
	17,3; 15,4
	16,6

	4. 
	Axit alpha Linolenic
	mg
	148,2
	29,6
	29,6

	5. 
	Axit Linoleic
	mg
	312
	15,6
	15,6

	6. 
	Glucid
	g
	37,4
	10,0; 9,2
	9,5

	7. 
	Vitamin A
	IU
	726
	33,0; 30,3
	19,7

	8. 
	Vitamin D3
	IU
	156
	20
	20

	9. 
	Vitamin E
	IU
	0,46
	7,1
	6,6

	10. 
	Vitamin K
	mcg
	4,36
	3
	2,9

	11. 
	Vitamin C
	mg
	149,8
	125
	103,3

	12. 
	Vitamin B1
	mcg
	390
	30
	30

	13. 
	Vitamin B2
	mcg
	936
	62,4
	52

	14. 
	Niacin
	mcg
	7098
	39,4
	41,8

	15. 
	Vitamin B6
	mcg
	468
	24,6
	23,4

	16. 
	Axit folic
	mcg
	710
	118
	142

	17. 
	Vitamin B12
	mcg
	1,02
	39,2
	36,4

	18. 
	Can xi
	mg
	1072
	89,3
	82,5

	19. 
	Phốt pho
	mg
	586
	83,7
	83,7

	20. 
	Mg
	mg
	54,6
	136,5
	136,5

	21. 
	Sắt
	mg
	17,94
	65,5
	68,2

	22. 
	Iod
	mcg
	70,2
	31,9
	28,1

	23. 
	Kẽm
	mg
	11,7
	117
	106,4

	24. 
	Selen
	mcg
	3,9
	13,4
	11,1


* Theo NCDDKN của Viện Dinh dưỡng năm 2016 cho PNCT 3 tháng giữa, 3 tháng cuối và BMCCB có mức lao động trung bình
Thành phần và giá trị dinh dưỡng trong thực phẩm bổ sung đóng vai trò quan trọng đối với kết quả nghiên cứu. Bảng 1.5 dưới đây so sánh sản phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng của nghiên cứu này với sản phẩm bổ sung sử dụng trong một vài nghiên cứu trước để thấy sự tương đồng cũng như một số ưu điểm nổi trội.


	[bookmark: _Toc30085332]Bảng 1.5 So sánh thành phần và giá trị dinh dưỡng của sản phẩm bổ sung dùng trong một số nghiên cứu.

	
[bookmark: _Toc30084934]Thành phần
	
[bookmark: _Toc30084935]Nghiên cứu hiện tại
	[bookmark: _Toc30084936]Nghiên cứu bổ sung sữa tăng cường sắt [13]
	[bookmark: _Toc30084937]Nghiên cứu bổ sung bánh dinh dưỡng Hebi Mam [14]

	[bookmark: _Toc30084938]Năng lượng (kcal)
	[bookmark: _Toc30084939]314
	[bookmark: _Toc30084940]240
	[bookmark: _Toc30084941]225

	[bookmark: _Toc30084942]Protein (g)
	[bookmark: _Toc30084943]18,1
	[bookmark: _Toc30084944]13,6
	[bookmark: _Toc30084945]6,7

	[bookmark: _Toc30084946]Chất béo (g)
	[bookmark: _Toc30084947]10,14
	[bookmark: _Toc30084948]7,6
	[bookmark: _Toc30084949]11,8

	[bookmark: _Toc30084950]Axit alpha linolenic (mg)
	[bookmark: _Toc30084951]148,2
	[bookmark: _Toc30084952]-
	[bookmark: _Toc30084953]-

	[bookmark: _Toc30084954]Axit Linoleic (mg)
	[bookmark: _Toc30084955]312
	[bookmark: _Toc30084956]-
	[bookmark: _Toc30084957]-

	[bookmark: _Toc30084958]Sắt (mg)
	[bookmark: _Toc30084959]17,94
	[bookmark: _Toc30084960]30
	[bookmark: _Toc30084961]30

	[bookmark: _Toc30084962]Kẽm (mg)
	[bookmark: _Toc30084963]11,7
	[bookmark: _Toc30084964]7,6
	[bookmark: _Toc30084965]5,5

	[bookmark: _Toc30084966]Canxi (mg)
	[bookmark: _Toc30084967]1072
	[bookmark: _Toc30084968]600
	[bookmark: _Toc30084969]375

	[bookmark: _Toc30084970]Phốt pho (mg)
	[bookmark: _Toc30084971]586
	[bookmark: _Toc30084972]370
	[bookmark: _Toc30084973]350

	[bookmark: _Toc30084974]Acid Folic (mcg)
	[bookmark: _Toc30084975]710
	[bookmark: _Toc30084976]200
	[bookmark: _Toc30084977]400

	[bookmark: _Toc30084978]Vitamin C (mg)
	[bookmark: _Toc30084979]149,8
	[bookmark: _Toc30084980]35
	[bookmark: _Toc30084981]27,5

	[bookmark: _Toc30084982]
Vitamin A (mcg)
	[bookmark: _Toc30084983]217
	[bookmark: _Toc30084984]350
	[bookmark: _Toc30084985]400


	So sánh với một số sản phẩm dinh dưỡng được thử nghiệm trong các nghiên cứu trước, kết quả cho thấy giá trị năng lượng, các chất sinh năng lượng của sản phẩm trong nghiên cứu này đều cao hơn, do đó có khả năng đáp ứng tốt hơn nhu cầu dinh dưỡng thai kỳ. Mặt khác thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng sử dụng trong nghiên cứu này có 2 loại a xít béo không no là alpha linolenic và linoleic rất cần thiết cho sự phát triển của thai nhi và trẻ nhỏ; có hàm lượng acid folic, vitamin C, canxi, phốt pho cao . Hàm lượng kẽm khá tốt và cao hơn hẳn so với 2 nghiên cứu trước đây, hàm lượng sắt tuy thấp hơn, nhưng tỷ lệ sắt/kẽm xấp xỉ 1:1 khá cân đối, giảm hiện tượng cạnh tranh hấp thu.
[bookmark: _Toc30084986]1.5.2. Sự phù hợp với mục tiêu nghiên cứu của thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng Nuti IQ Mum. 
Thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng Nuti IQ Mum Gold có thành phần protein và axit béo không no là axit alpha linolenic (đáp ứng 29,6% NCKN) và axit linoleic (đáp ứng 15,6% NCKN) cần thiết cho sự phát triển của thai nhi, đặc biệt là đối với phát triển của não bộ, hệ thần kinh và vận động. Sản phẩm còn được bổ sung các vi chất quan trọng đối với PNCT như vitamin A, vitamin D canxi, sắt, kẽm…. với hàm lượng cân đối, các chất hỗ trợ hấp thu sắt, kẽm như protein, vitamin A, vitamin C…Như vậy các chất dinh dưỡng có trong sản phẩm phù hợp với mục tiêu của nghiên cứu là đánh giá hiệu quả can thiệp đối với cải thiện tình trạng thiếu máu và thiếu kẽm của PNCT cũng như sự tăng trưởng và phát triển của trẻ trong những tháng đầu sau sinh.
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- Bà mẹ có thai từ 14-18 tuần và con của các bà mẹ này từ khi sinh đến 6 tháng tuổi.
Tiêu chuẩn lựa chọn:
· Phụ nữ có thai từ 14-18 tuần, mang thai đơn, độ tuổi từ 18- 35 tuổi, sinh sống ổn định tại địa bàn huyện Hoài Đức, đồng ý tham gia nghiên cứu, sức khỏe của người mẹ và thai nhi bình thường. 
· Tiêu chuẩn lựa chọn đối với trẻ sơ sinh: Trẻ sinh đủ tháng (trong tuần thai từ 37 đến 42 tuần), bố mẹ trẻ đồng ý cho trẻ tham gia nghiên cứu.
Tiêu chuẩn loại trừ: 
· Phụ nữ có thai mắc bệnh đái tháo đường, tăng huyết áp, tim mạch, bệnh tâm thần, bị thiếu máu nặng (Hb<70g/1). Phụ nữ có thai không dung nạp đường lactose.
· Tiêu chuẩn loại trừ trẻ sơ sinh: trẻ có các dị tật bẩm sinh, sinh thiếu tháng. Trong đánh giá phát triển tâm vận động loại trừ những trẻ có cân nặng sơ sinh dưới 2500g.
[bookmark: _Toc519457177][bookmark: _Toc519652579][bookmark: _Toc520730567][bookmark: _Toc30084991]2.1.2. Địa điểm nghiên cứu: Huyện Hoài Đức - thành phố Hà Nội
Hoài Đức là một huyện có phần lớn diện tích nằm trong vùng đồng bằng châu thổ sông Hồng, thuộc ngoại thành phía đông thành phố Hà Nội. Huyện có 20 đơn vị hành chính bao gồm 19 xã và 1 thị trấn. Diện tích toàn huyện là 82,4 km2. Dân số trên địa bàn huyện vào khoảng 190,612 nhân khẩu, hầu hết là dân tộc Kinh và 80% dân số sống bằng sản xuất nông nghiệp kết hợp với ngành nghề sản xuất thủ công địa phương. 
Về y tế trên địa bàn huyện: toàn huyện có 20 trạm y tế xã và thị trấn. Theo số liệu thống kê của Trung tâm Y tế huyện Hoài Đức, tỷ lệ suy dinh dưỡng trên địa bàn huyện là 10,2% (thể nhẹ cân) và 16% (thể thấp còi). Địa bàn triển khai nghiên cứu thuộc 8 xã là Kim Chung, Sơn Đồng, Song Phương, Dương Liễu, Tiền Yên, Đức Giang, Đức Thượng, Yên Sở. Trạm y tế của 8 xã này đều đạt chuẩn quốc gia. Mỗi trạm có từ 8 -10 cán bộ y tế trong đó có 01 bác sỹ. Số lượng cộng tác viên từ 4- 8 người/xã (mỗi một thôn/cụm dân cư có 01 cộng tác viên). Quản lý thai sản mỗi xã đạt khoảng trên 90%. 
Lý do lựa chọn địa điểm nghiên cứu:
 Hoài Đức là một huyện ngoại thành Hà Nội, có giao thông thuận lợi, mạng lưới cán bộ y tế và cơ sở y tế địa phương phù hợp cho việc triển khai những nghiên cứu can thiệp có thời gian kéo dài. 
Mặt khác kết quả một số nghiên cứu trên địa bàn Hoài Đức gần đây cho thấy chỉ có khoảng 20% PNCT biết được các thực phẩm giàu sắt, trên 30% biết các thực phẩm giàu canxi và khoảng 50% PNCT cho rằng cần phải bổ sung thêm viên sắt/folic trong thai kỳ. Điều tra về khẩu phần ăn cho thấy mức tiêu thụ năng lượng của PNCT trên địa bàn huyện Hoài Đức đạt xấp xỉ 80% NCKN, tiêu thụ các vi chất như sắt, kẽm, canxi đạt 40% - 50% [95].
Từ những đặc điểm trên cho thấy, giá trị khẩu phần ăn của PNCT trên địa bàn huyện Hoài Đức còn rất thấp, thiếu hụt cả về năng lượng và các vi chất dinh dưỡng. Đặc điểm này phù hợp với giải pháp can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất – giải pháp cải thiện đồng thời năng lượng và chất lượng khẩu phần. Do đó triển khai nghiên cứu trên địa bàn huyện Hoài Đức là phù hợp.
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              Xã triển khai can thiệp    	   	          Xã đối chứng
	· Tiền Yên
· Sơn Đồng
·  Đức Giang
· Đức Thượng
	· Cát Quế
· Yên Sở
· Song Phương
· Kim Chung


[bookmark: _Toc30085431]Hình 2.1. Bản đồ hành chính các xã tham gia nghiên cứu huyện Hoài Đức
[bookmark: _Toc519457178][bookmark: _Toc519652580][bookmark: _Toc520730568][bookmark: _Toc30084992]2.1.3. Thời gian nghiên cứu: 
- Thời gian nghiên cứu: từ tháng 6/2013 - 12/2015.
- Thời gian can thiệp và thu thập số liệu tại thực địa: từ 7/2014 – 6/2015
[bookmark: _Toc519457179][bookmark: _Toc520730569][bookmark: _Toc30084993]2.2. PHƯƠNG PHÁP NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc519457180][bookmark: _Toc520730570][bookmark: _Toc30084994]2.2.1. Thiết kế nghiên cứu
Nghiên cứu can thiệp thử nghiệm cộng đồng có nhóm đối chứng đánh giá trước và sau can thiệp.
[bookmark: _Toc519457181][bookmark: _Toc520730571]

[bookmark: _Toc30084995]2.2.2. Cỡ mẫu 
 Cỡ mẫu cho nghiên cứu can thiệp
Áp dụng công thức tính cỡ mẫu so sánh sự khác biệt về giá trị trung bình của hai nhóm khi kết thúc can thiệp [96].

				
Trong đó: 
n: cỡ mẫu cần cho nghiên cứu
Với độ tin cậy 95% và lực mẫu 0,80, có Zα/2 = 1,96, Zβ = 0,84,
∆: sự khác biệt mong muốn của một số chỉ tiêu giữa 2 nhóm nghiên cứu vào cuối thời gian can thiệp.
: Độ lệch chuẩn trong các nghiên cứu đã được công bố
· Với mong muốn chênh lệch về nồng độ Hemoglobin PNCT 2 nhóm là 4,9g/L,  = 10g/L[97] cỡ mẫu cần có là 65
· Với mong muốn chênh lệch nồng độ kẽm huyết thanh 2 nhóm là 0,45 µmol/l với  = 0,83µmol/l [98], cỡ mẫu cần có là 54.
· Với mong muốn chênh lệch CNSS 2 nhóm là 210g, = 385 [99]], cỡ mẫu cần có là: 52.
· Với mong muốn chênh lệch CDSS 2 nhóm là 0,75cm,  = 1,5cm [97], cỡ mẫu cần có là 63. 
· Với mong muốn chênh lệch về Tổng điểm số trên 4 lĩnh vực phát triển tâm vân động -chỉ số DQ (development Quotients) 2 nhóm là 15 điểm, = 29,9 [27] cỡ mẫu cần có là 62.
Cỡ mẫu được lựa chọn là cỡ mẫu lớn nhất, vậy 65 PNCT cho mỗi nhóm là cỡ mẫu cần thiết, nghiên cứu có 2 nhóm nên số PNCT là 130. Ước tính tỷ lệ bỏ cuộc là 23%, do đó cần tuyển chọn 160 PNCT vào nghiên cứu.
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[bookmark: _Toc22891572][bookmark: _Toc30084997]2.2.3.1 Chọn mẫu can thiệp: sử dụng phương pháp chọn mẫu nhiều giai đoạn.
Bước 1 chọn huyện: chủ đích huyện Hoài Đức, ngoại thành Hà Nội. 
Bước 2 chọn xã và phân nhóm nghiên cứu theo xã: Tỷ lệ sinh hàng tháng trung bình là 8-10 ca/xã (trong 1 tháng), ở huyện Hoài Đức. Để đủ cỡ mẫu nghiên cứu là 160 PNCT cần chọn 8 xã và thời gian chọn mẫu là 2 tháng, như vậy sẽ có 80 PNCT từ 4 xã can thiệp và 80 PNCT từ 4 xã đối chứng. Cách chọn xã nghiên cứu như sau: từ danh sách 19 xã của huyện Hoài Đức, chia có chủ đích 2 nhóm xã.  Nhóm thứ nhất là những xã thuần nông, tương đồng về diện tích, quy mô dân số (dưới 12,000 người/xã). Nhóm thứ 2 là những xã có làng nghề thủ công, quy mô dân số trên 12,000 người/xã. Ở mỗi nhóm, chọn ngẫu nhiên 2 xã xếp vào nhóm đối chứng và chọn ngẫu nhiên 2 xã xếp vào nhóm can thiệp. Có tất cả 4 xã thuộc nhóm can thiệp; đó là các xã : Tiền Yên, Sơn Đồng, Đức Giang, Đức Thượng và 4 xã thuộc nhóm đối chứng là Cát Quế, Song Phương, Yên Sở và Kim Chung.
Bước 3 sàng lọc, chọn đối tượng: Quá trình sàng lọc chọn lựa đối tượng được tiến hành trong thời gian 2 tháng tại 8 trạm y tế xã:
 - Lập danh sách PNCT tại các xã: được thực hiện dựa vào danh sách PNCT được quản lý tại  trạm y tế xã và các thông tin do mạng lưới cộng tác viên cung cấp.
- Sàng lọc và tuyển chọn đối tượng ban đầu. Để tuyển chọn đủ số lượng PNCT, quá trình tuyển chọn được tiến hành trong vòng 2 tháng, các bước được triển khai như sau:
+ Theo danh sách đã lập, PNCT của mỗi xã được mời đến trạm y tế nghe thông báo về mục đích, quy trình và các yêu cầu, lợi ích khi tham gia nghiên cứu. Lập danh sách những đối tượng đồng ý tham gia nghiên cứu để tiến hành sàng lọc theo tiêu chuẩn lựa chọn và tiêu chuẩn loại trừ.
+ Sàng lọc tuổi thai: xác định tuổi thai bằng phương pháp tính ngày kinh đầu tiên của kỳ kinh cuối cùng kết hợp siêu âm. Siêu âm thai cũng  được thực hiện với mục đích sàng lọc những trường hợp thai đôi, thai phát triển không bình thường hoặc người mẹ có các vấn đề về sức khỏe. 
+ Tuổi và tình trạng không dung nạp đường lactose trong sữa, tình trạng sức khỏe của PNCT: được thu thập bằng phương pháp phỏng vấn và khám lâm sàng lựa chọn những đối tượng phù hợp với tiêu chuẩn lựa chọn và loại trừ.
Các đối tượng sau khi đáp ứng đủ tiêu chí và đồng ý tham gia nghiên cứu ký giấy cam kết và được cân đo, phỏng vấn thu thập các thông tin liên quan. 
[bookmark: _Toc519457183]- Đánh giá khả năng dung nạp sản phẩm trên nhóm can thiệp: Toàn bộ PNCT nhóm can thiệp được cho dùng thử sản phẩm trong một tuần và đánh giá là có khả năng dung nạp sản phẩm khi uống hết từ 2/3 khẩu phần bổ sung hàng ngày trở lên, không có các triệu chứng đau bụng, tiêu chảy, buồn nôn sau khi uống hoặc có các triệu chứng trên sau khi uống nhưng giảm dần sau 3-7 ngày. 
2.2.3.2. Chọn mẫu đưa vào phân tích: 
- Đối với PNCT và bà mẹ sau sinh: Chọn lọc, phân tích số liệu và trình bày kết quả trong nghiên cứu đối với những mẫu có đầy đủ số liệu tại 3 lần đánh giá T0 (đánh giá đầu kỳ), T1 (khi thai được 37 tuần) và T2 (tháng thứ 6 sau sinh) và sử dụng trên 70% sản phẩm dinh dưỡng của chương trình. Những PNCT và bà mẹ tự ý sử dụng những sản phẩm dinh dưỡng ngoài chương trình nhưng với mức độ sử dụng dưới 30% cũng vẫn được đưa vào phân tích.
- Đối với trẻ: chọn lọc đưa vào phân tích những trẻ tham gia đủ 2 lần đánh giá về tâm vận động (khi 3 tháng và khi 6 tháng) và 3 lần đánh giá về nhân trắc (sơ sinh, khi 3 tháng và khi 6 tháng). 
240 PNCT huyện Hoài Đức
160 PNCT đủ tiêu chuẩn
80 PNCT nhóm CT
80 PNCT nhóm ĐC
77 bà mẹ và trẻ sơ sinh nhóm CT
75 bà mẹ và trẻ sơ sinh nhóm ĐC
64 cặp 
mẹ con đủ tiêu chuẩn phân tích
67 cặp
mẹ con đủ tiêu chuẩn phân tích
Sàng lọc
Chia nhóm 
theo xã
2 chuyển
3 từ chối
2 chuyển
1 từ chối
8 không đủ tiêu chuẩn phân tích

13 không đủ tiêu chuẩn phân tích
T0
T1
T2


Sơ đồ 2.1. Quá trình chọn mẫu nghiên cứu
[bookmark: _Toc30084998]2.3. CÁC BIẾN SỐ, CHỈ SỐ NGHIÊN CỨU
· Nhóm các biến số và chỉ số về thông tin chung
- Số PNCT và tỷ lệ PNCT theo các ngành nghề lao động, trình độ học vấn. 
-  Tuổi của PNCT và tuổi thai.
· Nhóm các biến số và chỉ số nhân trắc của PNCT và trẻ sơ sinh, trẻ 3 tháng và 6 tháng tuổi
- Cân nặng và chiều cao của PNCT trước khi mang thai, BMI trước khi mang thai. Cân nặng khi được chọn vào nghiên cứu (T0), cân nặng tại tuần thai thứ 37 (T1), cân nặng tháng thứ 6 sau sinh (T2).
- Cân nặng và chiều dài sơ sinh của trẻ; cân nặng và chiều dài của trẻ tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng sau sinh. Zscore của 3 chỉ số cân nặng theo tuổi, chiều dài nằm theo tuổi và cân nặng theo chiều dài tại thời điểm sơ sinh và khi trẻ được 3 tháng và 6 tháng tuổi. 
· Nhóm các biến số và chỉ số hóa sinh của PNCT
- Nồng độ Hemoglobin (Hb) của PNCT khi được chọn vào nghiên cứu (T0), khi thai được 37 tuần (T1), tháng thứ 6 sau sinh (T2) và tỷ lệ thiếu máu tại các thời điểm T0, T1, T2. Mức chênh về nồng độ Hb giữa các thời điểm T0, T1và T2.
- Nồng độ kẽm huyết thanh và tỷ lệ thiếu kẽm của PNCT tại T0, T1 và T2. Mức chênh về nồng độ kẽm huyết thanh giữa các thời điểm T0, T1 và T2.
· Nhóm các biến số và chỉ số về phát triển tâm vận động của trẻ tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng tuổi (đo lường bằng test Denver II)
- Điểm số trung bình cho trẻ nhóm PNCT nhận can thiệp và nhóm PNCT đối chứng trên các lĩnh vực:
	+ Điểm số trung bình lĩnh vực cá nhân – xã hội, 
	+ Điểm số trung bình lĩnh vực vận động tinh, 
	+ Điểm số trung bình lĩnh vực vận động thô
	+ Điểm số trung bình lĩnh vực ngôn ngữ. 
- Điểm số trung bình trên tổng 4 lĩnh vực (chỉ số DQ- development  quotient) ở trẻ 2 nhóm khi 3 tháng và 6 tháng tuổi.
- Tỷ lệ trẻ nghi ngờ chậm phát triển và phát triển bình thường theo phân loại của chỉ số DQ ở 2 nhóm khi 3 tháng và 6 tháng tuổi.
· Nhóm các biến số và chỉ số về khẩu phần 
- Giá trị dinh dưỡng của khẩu phần bà mẹ tại thời điểm được chọn vào nghiên cứu (T0), thời điểm tuần thai thứ 37 (T1) và sau sinh 6 tháng (T2), bao gồm:  mức tiêu thụ năng lượng, protein, lipid, glucid, tính cân đối của các chất sinh năng lượng, mức đáp ứng NCDDKN của năng lượng, protein, lipid. Giá trị dinh dưỡng một số vi chất bao gồm vitamin D, folate sắt, kẽm, canxi, mức đáp ứng NCDDKN của các vi chất này trong khẩu phần.
· Nhóm các biến số và chỉ số nuôi dưỡng trẻ
- Tỷ lệ trẻ được bú mẹ sớm trong vòng 1giờ sau sinh
- Tỷ lệ cho trẻ bú mẹ hoàn toàn tháng thứ 1, thứ 3 và thứ 6
- Tỷ lệ cho trẻ bú mẹ chủ yếu tháng thứ 1, thứ 3 và thứ 6
· Nhóm các biến số và chỉ số về tình trạng sức khỏe của trẻ
- Tỷ lệ trẻ bị mắc tiêu chảy, táo bón, tỷ lệ trẻ bị nhiễm khuẩn hô hấp.
[bookmark: _Toc30084999][bookmark: _Toc519457184][bookmark: _Toc520730573]2.4  PHƯƠNG PHÁP THU THẬP SỐ LIỆU VÀ NGƯỠNG ĐÁNH GIÁ 
· Thu thập các thông tin về tuổi thai, thông tin chung
- Thông tin chung về tuổi, nghề nghiệp, trình độ học vấn được thu thập bằng phương pháp phỏng vấn theo mẫu phiếu.
- Tuổi thai của bà mẹ được thu thập bằng phương pháp siêu âm, kết hợp phỏng vấn ngày đầu kỳ kinh cuối cùng và thông tin trong sổ theo dõi quản lý thai sản của trạm y tế. 
· Thu thập và đánh giá các chỉ số nhân trắc của PNCT
- Cân nặng và chiều cao trước khi mang thai: được thu thập bằng phương pháp hỏi hồi cứu để bà mẹ nhớ lại cận nặng gần nhất trước thời điểm mang thai kết hợp đối chiếu với số liệu lưu tại Trạm y tế (nếu có).
- Chỉ số BMI tại thời điểm trước khi mang thai: được tính theo công thức BMI = cân nặng/chiều cao2 (kg/m2).  Phân loại BMI theo các ngưỡng: BMI < 18,5 là thiếu năng lượng trường diễn, BMI từ 18,5 đến 24,9 là bình thường, BMI từ 25 trở lên là thừa cân, béo phì.
- Cân nặng tại thời điểm được chọn vào nghiên cứu (T0), tuần thai thứ 37 (T1) và tháng thứ 6 sau sinh (T2): sử dụng cân điện tử Seca có độ chính xác 0,1 kg. Kết quả được ghi bằng đơn vị kg với 1 số lẻ thập phân.
- Mức tăng cân thai kỳ: được tính bằng cân nặng ở tuần thai thứ 37 trừ đi cân nặng trước khi mang thai.
· Thu thập và đánh giá các chỉ số nhân trắc của trẻ sơ sinh và tại thời điểm 3 tháng, 6 tháng
- Thời điểm cân và đo trẻ sơ sinh là trong vòng 1 giờ ngay sau khi sinh. 
- Trong 6 tháng sau sinh: trẻ được cân và đo khi được 3 tháng  ± 3 ngày, và 6 tháng ± 3 ngày.
- Điều tra viên thu thập số liệu nhân trắc trẻ sơ sinh là điều tra viên trung ương (02 người), được tập huấn về kỹ thuật cân đo nhân trắc trẻ.
Kỹ thuật cân đo nhân trắc trẻ sơ sinh 
· Cân nặng: Sử dụng cân lòng máng Tanita độ chính xác 0,01 kg để cân trẻ. Đặt cân ở vị trí bằng phẳng, chắc chắn. Bật công tắc của cân bằng cách nhấn vào nút  “on” và quan sát thấy chỗ đọc kết quả hiện lên “ 0.0” là cân đã sẵn sàng. Kiểm tra và hiệu chỉnh cân bằng vật chuẩn (quả cân chuẩn 100g) trước mỗi lần điều tra. Đặt một tấm khăn lót mỏng nên lòng cân, ấn nút Tare để trừ đi trọng lượng của tấm khăn. Đặt trẻ sơ sinh nằm trên tấm khăn lót mỏng, ở chính giữa lòng máng cân và cân trẻ, khi cửa sổ cân hiện lên số cân của trẻ một cách ổn định thì ghi lại kết quả với đơn vị là gram. 
· Đo chiều dài nằm trẻ sơ sinh: sử dụng thước gỗ 2 mảnh của UNICEF, độ chính xác 0,1cm để đo chiều dài trẻ sơ sinh với các bước tiến hành: Thước gỗ được đặt nằm ngang tại vị trí bằng phẳng, rắn chắc. Điều tra viên thứ nhất đặt trẻ nằm ngửa trên thước, đầu trẻ áp sát vào chặn cuối của thước và mặt hướng lên trên, cố định vị trí đầu trẻ bằng cách úp hai tay vào 2 tai trẻ. Điều tra viên thứ 2 ở phía bên phải của thước, điều chỉnh sao cho chân trẻ thẳng nhất theo mức có thể, sau đó dùng tay trái giữ và ấn nhẹ gối trẻ để toàn bộ phân thân và chân trẻ duỗi thẳng nhất có thể, áp sát với thân của thước đo, tay phải ép thanh trượt về phía trẻ cho đến khi áp sát vào gót chân trẻ. Điểm tiếp xúc giữa thanh trượt và gót chân trẻ chính là điểm biểu diễn chiều dài nằm của trẻ. Kết quả được ghi lại với đơn vị là xăng-ti mét. 
- Các số đo nhân trắc phải được thực hiện lặp lại hai lần (cho cả cân nặng và chiều dài) trong mỗi lần đo. Nếu chênh lệch giữa 2 lần đo vượt quá 10g đối với cân nặng và 0,1cm đối với chiều dài nằm thì phải tiến hành thêm lần thứ 3. Lấy giá trị trung bình của 2 lần đo có giá trị gần nhau nhất làm kết quả đo. 
· Kỹ thuật cân đo nhân trắc trẻ tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng sau sinh được thực hiện tương tự. Tuy nhiên khi cân, trẻ được quấn khăn mỏng sau đó điều tra viên sẽ cân lại trọng lượng tấm khăn này, cân nặng thực tế của trẻ được tính sau khi trừ đi trọng lượng khăn quấn.
- Đánh giá TTDD trẻ : theo các chỉ số Zscore với 3 thể [19]
- Cân nặng theo tuổi: Cân nặng của trẻ được so sánh với cân nặng của trẻ cùng tuổi, cùng giới của quần thể chuẩn WHO (2006), cụ thể như sau: từ -2 ≤ Zscore ≤ 2 là bình thường; Zscore < -2 là suy dinh dưỡng nhẹ cân; Zscore > 2 là thừa cân - béo phì.
- Chiều dài nằm theo tuổi: Chiều dài của trẻ được so sánh với trẻ cùng tuổi, cùng giới của quần thể chuẩn WHO (2006), cụ thể như sau: Zscore > -2 là bình thường; Zscore < -2 là suy dinh dưỡng thấp còi.
- Cân nặng theo chiều dài: Cân nặng theo chiều dài của trẻ được so sánh với trẻ cùng tuổi, cùng giới của quần thể chuẩn WHO (2006), cụ thể như sau: từ -2 ≤ Zscore ≤ 2 là bình thường, Zscore < -2 là suy dinh dưỡng gầy còm, Zscore > 2 là thừa cân - béo phì.
· Thu thập và đánh giá các chỉ số hóa sinh của bà mẹ
- Thời điểm thực hiện các xét nghiệm hóa sinh là khi đối tượng được chọn vào nghiên cứu (T0), khi được 37 tuần thai (T1) và tháng thứ 6 sau sinh (T2). 
- Cán bộ  thực hiện: 02 kỹ thuật viên xét nghiệm thuộc bệnh viên huyện Hoài Đức được tập huấn và thực hiện lấy máu. Các kỹ thuật viên khoa Hóa sinh chuyển hóa dinh dưỡng của Viện dinh dưỡng là người ghi mã đối tượng cho từng tuýp mẫu, tách huyết thanh, bảo quản, vận chuyển, lưu mẫu và phân tích. Đối tượng được hẹn lấy máu vào buổi sáng, nhịn ăn sáng trước khi lấy máu. Máu tĩnh mạch của mỗi đối tượng được lấy vào một ống nghiệm sau đó được tách vào các tuýp có nắp đậy kín và ghi mã đối tượng, ngày lấy. Mẫu máu được bảo quản ở 4oC, mẫu huyết thanh bảo quản tại nhiệt độ -20 oC tại thực địa sau đó được vận chuyển về labo hóa sinh, Viện dinh dưỡng trong ngày và bảo quản ở nhiệt độ -80 oC đến khi được phân tích tại labo hóa sinh của Viện. Các chỉ tiêu hóa sinh cho mỗi lần xét nghiệm gồm có: 
- Hemoglobin: khoảng 0,5 ml máu tĩnh mạch toàn phần được cho vào ống nghiệm đã có chất chống đông heparin, lắc đều.
 Đánh giá thiếu máu dựa theo Hemoglobin:. Hemoglobin được đánh giá bằng phương pháp cyanmethemoglobin, đo tại bước sóng 540 nm bằng máy Spectrophotometer tại labo hóa sinh của Viện Dinh dưỡng. Hàm lượng Hb < 110g/l được coi là thiếu máu ở PNCT và < 120g/l được coi là thiếu máu dinh dưỡng ở PNTSĐ [100]. 
- Kẽm huyết thanh: sau khi tách 0,5ml máu toàn phần để xét nghiệm Hb, phần còn lại cho vào ống nghiệm khác ly tâm để tách huyết thanh. Mẫu huyết thanh được bảo quản ở nhiệt độ - 200C tại thực địa và bảo quản tại nhiệt độ -80oC tại labo hóa sinh Viện Dinh dưỡng. Các dụng cụ phân tách máu và xét nghiệm kẽm đều được tráng rửa bằng Chlohydric 1%, sấy khô để phòng nhiễm kẽm từ môi trường bên ngoài. Hàm lượng kẽm huyết thanh được xác định bằng phương pháp đo quang bằng máy hóa sinh AU480, tại labo hóa sinh Viện Dinh dưỡng.
- Đánh giá tình trạng thiếu kẽm dựa trên hướng dẫn của Tổ chức Y tế thế giới và nhóm tư vấn kẽm quốc tế (WHO/IZincG) - PNCT quý 2 và 3 thiếu kẽm khi nồng độ kẽm trong máu < 7,6µmol/L và nữ giới không có thai thiếu kẽm khi nồng độ kẽm trong máu < 9,0 µmol/L (nếu lấy máu vào buổi sáng ) và < 10,1 µmol/L  nếu lấy máu vào buổi chiều. Trong nghiên cứu này đối tượng được lấy máu vào buổi sáng nên ngưỡng phân loại thiếu kẽm là <9,0 µmol/L [101]. 
· Thu thập, đánh giá các chỉ số về phát triển tâm vận động ở trẻ bằng test Denver II 
Tiến hành khi trẻ được tròn 3 tháng ± 3 ngày và 6 tháng ± 3 ngày, do các chuyên gia đánh giá test tâm vận động của Bệnh viện tâm thần ban ngày Mai Hương - Sở Y tế Hà Nội tiến hành.
- Bộ công cụ sử dụng bao gồm: Một quả bóng làm bằng len đỏ; mười quả nho khô; xúc sắc có cán; 10 khối gỗ vuông (2,5 cm). Dựa theo ngày sinh, điều tra viên kẻ đường tháng tuổi của trẻ tại thời điểm điều tra. Mỗi trẻ được kiểm tra các mục tương đương với tháng tuổi. Bước 1 kiểm tra các mục tương đương với tháng tuổi, nếu trẻ đạt, được tính 3 điểm (khi 3 tháng tuổi) và tính 6 điểm (khi 6 tháng tuổi). Nếu trẻ không thực hiện được các mục tương ứng với tháng tuổi thì chuyển sang các mục ở tháng tuổi thấp hơn, trẻ làm được ở tháng tuổi nào thì ghi số điểm theo tháng tuổi đó. Đối với trẻ đã làm được các mục tương ứng với tháng tuổi, tiếp tục kiểm tra ở tháng tuổi lớn hơn. Trẻ thực hiện được các mục ở tháng tuổi lớn hơn nào thì ghi số điểm tương ứng với tháng tuổi đó.
Đánh giá phát triển tâm vận động của trẻ bằng test Denver II 
- Điểm số trung bình cho mỗi lĩnh vực đánh giá (có 4 lĩnh vực) của 2 nhóm tại thời điểm trẻ 3 tháng và 6 tháng.
- Tổng điểm chung trên 4 lĩnh vực- chỉ số DQ (developmet quotients) của 2 nhóm tại thời điểm trẻ 3 tháng và 6 tháng. Cách tính chỉ số DQ.
Chỉ số DQ = (tuổi khôn/tuổi thực) * 100 [26].
Trong đó: tuổi khôn là tuổi ứng với các mục theo tháng tuổi trên bài test mà trẻ thực hiện được; tuổi thực là tháng tuổi từ khi sinh đến thời điểm làm test.
- Phân loại phát triển tâm vận động của trẻ theo chỉ số DQ cho test Denver II [26]: chỉ số DQ 50 - 70: chậm phát triển nhẹ; chỉ số DQ từ 70 đến 89 là nghi ngờ chậm phát triển, từ 90 -110 là bình thường, từ 111 – 129 trở lên là khá, từ 130 trở lên là tốt.
· Thu thập và đánh giá các chỉ số về khẩu phần bà mẹ
Phương pháp hỏi ghi khẩu phần cá thể 24h qua được sử dụng để thu thập thông tin về khẩu phần ăn uống của đối tượng trong 24h trước ngày điều tra. Điều tra viên là cán bộ có kinh nghiệm về điều tra khẩu phần của Viện Dinh Dưỡng, được tập huấn về phương pháp và kỹ thuật hỏi ghi khẩu phần cá thể 24h qua, sử dụng phiếu phỏng vấn khẩu phần cá thể 24h qua để thu thập số liệu. 
Đánh giá về giá trị dinh dưỡng khẩu phần dựa vào mức đáp ứng  so với nhu cầu dinh dưỡng khuyến nghị cho phụ nữ có thai và bà mẹ cho con bú về năng lượng, các chất sinh năng lượng, tính cân đối của các chất sinh năng lượng, giá trị một số vi chất dinh dưỡng như vitamin D, canxi, sắt, kẽm trong khẩu phần [40].
· Thu thập và đánh giá các chỉ số về nuôi dưỡng trẻ trong 6 tháng sau sinh
- Được thu thập hàng tháng bởi ĐTV của Viện Dinh dưỡng. Bà mẹ được phỏng vấn trực tiếp về thực hành nuôi dưỡng trẻ theo bộ phiếu hỏi được thiết kế trước kết hợp với sổ ghi chép tại nhà về nuôi dưỡng và chăm sóc trẻ. Các chỉ số nuôi dưỡng trẻ được đánh giá theo khuyến nghị của WHO về nuôi dưỡng trẻ sơ sinh và trẻ nhỏ [102], trong đó:
- Trẻ bú mẹ hoàn toàn là trẻ được nuôi dưỡng chỉ bằng sữa của mẹ hoặc sữa của người nuôi trẻ (bú trực tiếp hoặc vắt ra cho trẻ bú), không cho trẻ uống thêm bất kỳ chất lỏng nào khác, kể cả nước lọc, ngoại trừ các loại siro vitamin, thuốc nhỏ giọt
- Bú mẹ chủ yếu: nguồn dinh dưỡng chính nuôi dưỡng trẻ vẫn là sữa mẹ hoặc sữa của người nuôi trẻ, ngoài ra trẻ có bổ sung thêm các loại chất lỏng khác như nước hoa quả, nước lọc, nước thảo mộc, các loại siro vitamin nhỏ giọt ...
· Thu thập và đánh giá các chỉ số về tình trạng sức khỏe của trẻ trong 6 tháng
- Các chỉ tiêu đánh giá về sức khỏe của trẻ bao gồm tình trạng tiêu chảy và nhiễm khuẩn hô hấp trên. Các điều tra viên thu thập các dấu hiệu này hàng tháng tại nhà đối tượng bằng phương pháp phỏng vấn bà mẹ kết hợp với sổ ghi chép tại nhà về nuôi dưỡng và chăm sóc trẻ. Trẻ tiêu chảy: đi ngoài phân lỏng, hoặc có máu và đi trên 3 lần trong 1 ngày; trẻ được chẩn đoán viêm đường hô hấp khi có 3 trong  các dấu hiệu: sốt, ho, sổ mũi, khó thở, nhịp thở nhanh (trên 60 lần/phút đối với trẻ dưới 2 tháng tuổi; trên 50 lần/phút với trẻ từ 2-12 tháng tuổi) 

[bookmark: _Toc519652587][bookmark: _Toc520730574][bookmark: _Toc30085333]Bảng 2.1. Tóm tắt các chỉ số, biến số, thời điểm đánh giá đối với bà mẹ
	Số liệu thu thập
	Bắt đầu vào nghiên cứu (T0)
	Thai 37 tuần (T1)
	6 tháng sau sinh (T2)

	Thông tin chung 
	x
	x
	x

	Cân nặng
	x
	x
	x

	Khẩu phần 
	x
	x
	x

	Nồng độ Hemoglobin 
	x
	x
	x

	Nồng độ kẽm huyết thanh
	x
	x
	x



[bookmark: _Toc30085334]Bảng 2.2. Tóm tắt các chỉ số, biến số và thời điểm đánh giá đối với trẻ 
	
Chỉ số
	Ngay 1 giờ sau sinh
	1 tháng sau sinh
	2 tháng
sau sinh

	3 tháng
 sau sinh

	4 tháng sau sinh

	5 tháng sau sinh

	6 tháng
sau sinh


	Nhân trắc 
	x
	
	
	x
	
	
	x

	TVĐ
	
	
	
	± 3 ngày
	
	
	±3 ngày

	Nuôi dưỡng trẻ
	x
	x
	x
	x
	x
	x
	x

	Tình trạng sức khỏe
	x
	x
	x
	x
	x
	x
	x


[bookmark: _Toc519457185][bookmark: _Toc520730575]
[bookmark: _Toc30085000]2.5. TỔ CHỨC TRIỂN KHAI 
Chọn lựa địa điểm, sàng lọc tuyển chọn đối tượng vào nghiên cứu
- Trước khi tiến hành sàng lọc chọn mẫu, nghiên cứu viên đã tiền trạm thực địa, liên hệ với Sở Y tế Hà Nội và trung tâm Y tế huyện Hoài Đức để trình bày về nội dung, mục đích, xin phép triển khai nghiên cứu đồng thời cũng thu thập các thông tin về tình hình thai sản, mạng lưới y tế, đặc điểm dân cư trên địa bàn các xã huyện Hoài Đức.
- Trên danh sách 19 xã và 1 thị trấn của huyện Hoài Đức, 8 xã có điều kiện tương đồng về đặc điểm dân cư, kinh tế xã hội được chọn ngẫu nhiên làm địa bàn nghiên cứu, việc phân chia nhóm can thiệp và nhóm đối chứng được thực hiện theo phương pháp ngẫu nhiên đơn, trên đơn vị xã, trong đó 4 xã thuộc nhóm can thiệp và 4 xã thuộc nhóm đối chứng. Nghiên cứu sinh họp với cán bộ y tế địa phương thống nhất nội dung và kế hoạch triển khai. Quá trình sàng lọc tuyển chọn đối tượng được tiến hành hàng tháng tại 8 trạm y tế xã cho đến khi tuyển đủ cỡ mẫu là 160 đối tượng.

Hoạt động tập huấn 
- Đã tổ chức 02 lớp tập huấn về mục đích, nội dung các hoạt động và các bước triển khai cho toàn bộ cán bộ tham gia chương trình bao gồm cán bộ nghiên cứu, các điều tra viên và cán bộ, cộng tác viên cấp cơ sở (huyện, xã).
- Tổ chức 04 lớp tập huấn về các kỹ thuật thu thập số liệu cho điều tra viên trung ương: kỹ thuật cân đo nhân trắc trẻ, kỹ thuật lấy máu, xét nghiệm các chỉ số hóa sinh, kỹ thuật hỏi ghi khẩu phần cá thể 24h qua; kỹ thuật đánh giá tâm vận động bằng test Denver II. Giảng viên là những chuyên gia, cán bộ có kinh nghiệm của Viện dinh dưỡng, các chuyên gia đánh giá test tâm vận động của Bệnh viện tâm thần ban ngày Mai Hương - Sở Y tế Hà Nội.
- Tổ chức 02 lớp tập huấn cho các giám sát viên thực địa về nội dung giám sát, cách sử dụng sổ giám sát. 
- Tổ chức 04 lớp tập huấn cho PNCT và bà mẹ sau sinh về nội dung, mục đích, các yêu cầu, quyền lợi khi tham gia nghiên cứu cũng như các kiến thức và thực hành dinh dưỡng hợp lý trong thai kỳ và nuôi con bằng sữa mẹ. 
Thu thập số liệu nghiên cứu: 
- Đối với bà mẹ: có 3 thời điểm thu thập số liệu nghiên cứu là tại thời điểm điều điều tra ban đầu (T0), khi bà mẹ ở tuần thai thứ 37 (T1) và ở tháng thứ 6 sau sinh (T2).
Nơi thu thập số liệu là tại trạm y tế các xã. Trước các ngày điều tra bà mẹ được cộng tác viên y tế chuyển giấy mời ghi rõ địa điểm, thời gian và nội dung điều tra. Đối với những lần điều tra có lấy máu để xét nghiệm các chỉ số hóa sinh, các bà mẹ được dặn trước nhịn ăn. Các điều tra viên trung ương đã được tập huấn về kỹ thuật cùng với các công cụ điều tra triển khai thu thập các số liệu nghiên cứu. Cộng tác viên và cán bộ y tế địa phương hỗ trợ công tác tổ chức, huy động đối tượng.
- Đối tượng là trẻ sơ sinh và trẻ 6 tháng sau sinh: có 3 thời điểm thu thập số liệu nhân trắc là ngay sau sinh, trẻ được 3 tháng ± 3 ngày và 6 tháng ± 3 ngày. Có 2 thời điểm đánh giá về tâm vận động là khi trẻ được 3 tháng ± 3 ngày và 6 tháng ± 3 ngày. 
+ Cân đo trẻ sơ sinh: Nghiên cứu viên thường xuyên liên hệ với PNCT trong nghiên cứu để cập nhật thông tin về địa điểm dự kiến sinh. Các trạm y tế, bệnh viện nơi có nhiều đối tượng chọn dự kiến sinh được liên hệ đề nghị hợp tác (cho phép cán bộ chương trình đến cân đo trẻ ngay sau 1giờ sau sinh). Đến khi đối tượng sinh con, thông tin về địa điểm, thời gian sinh được người nhà đối tượng hoặc cộng tác viên, cán bộ y tế địa phương thông báo trực tiếp cho nghiên cứu sinh và 02 điều tra viên trung ương chuyên phụ trách cân đo, các điều tra viên này đã được tập huấn và sẽ trực tiếp đến trạm y tế hoặc bệnh viên nơi trẻ được sinh để tiến hành cân đo trẻ.   
+ Cân đo trẻ tháng thứ 3 và thứ 6 sau sinh: khi trẻ được 3 tháng ± 3 ngày và 6 tháng ± 3 ngày, điều tra viên trung ương sẽ đến nhà cân và đo trẻ 
- Các chỉ số về đánh giá phát triển tâm vận động của trẻ được thu thập bởi chuyên gia đánh giá test tâm vận động của Trung tâm Tâm thần Sao Mai- Sở Y tế Hà Nội bằng test Denver II, và thu thập tại nhà của đối tượng (điều tra viên đến nhà quan sát và đo lường phát triển tâm vận động của trẻ). Thời điểm đánh giá là khi trẻ được 3 tháng ± 3 ngày và 6 tháng ± 3 ngày.
- Chỉ số về nuôi dưỡng trẻ và tình trạng sức khỏe của trẻ được điều tra viên thu thập hàng tháng khi đến nhà cân đo trẻ. Phương pháp thu thập là phỏng vấn kết hợp với theo dõi sổ ghi chép về nuôi dưỡng trẻ của bà mẹ.

240 PNCT huyện Hoài Đức
160 PNCT đủ tiêu chuẩn
80 PNCT nhóm CT
80 PNCT nhóm ĐC
77 bà mẹ và trẻ sơ sinh nhóm CT
75 bà mẹ và trẻ sơ sinh nhóm ĐC
64 cặp 
mẹ con  đủ tiêu chuẩn phân tích
67 cặp
mẹ con đủ tiêu chuẩn phân tích
Sàng lọc
Chia nhóm ngẫu nhiên theo xã
2 chuyển
3 từ chối
2 chuyển
1 từ chối
8 không đủ tiêu chuẩn phân tích

13 không đủ tiêu chuẩn phân tích
Điều tra T0 (14-18 tuần)
Thông tin chung, Nhân trắc, Khẩu phần, Hb,Zn
Điều tra T1 
- PNCT (37 tuần): Nhân trắc, Khẩu phần, Hb, Zn,
- Trẻ: CNSS, CDSS


Điều tra T2 
Bà mẹ: Nhân trắc, KP, 
Hb, Zn (sau sinh 6 tháng)
Trẻ: CN, CD,TVĐ (sau sinh3, 6 tháng)



Bổ sung TP tăng cường  VC


Sơ đồ 2.2. Sơ đồ nghiên cứu
[bookmark: _Toc30085001]2.6. HOẠT ĐỘNG CAN THIỆP VÀ GIÁM SÁT
[bookmark: _Toc519457187][bookmark: _Toc519652590][bookmark: _Toc520730577][bookmark: _Toc30085002]2.6.1. Hoạt động can thiệp: 
Thời gian can thiệp: Tiến hành trong 11 tháng, trong đó 5 tháng mang thai và 6 tháng sau sinh


Hoạt động can thiệp: 
· Phân nhóm và hướng dẫn bổ sung sản phẩm dinh dưỡng tăng cường vi chất cho nhóm can thiệp
Nhóm can thiệp: 
- PNCT được bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng Nuti IQ Mum Gold từ khi bắt đầu tiến hành nghiên cứu cho đến thời điểm 6 tháng sau sinh, kết hợp với việc uống bổ sung viên sắt folic hàng ngày từ khi bắt đầu can thiệp đến hết tháng thứ 1 sau sinh; thực hiện ghi chép số theo dõi về tình trạng sức khỏe, ghi chép sử dụng sản phẩm can thiệp, sử dụng thuốc và các sản phẩm dinh dưỡng khác (nếu có) trong suốt thời gian nghiên cứu. 
Nhóm đối chứng: 
- PNCT trong nhóm thực hiện quá trình chăm sóc thai sản như bình thường, uống bổ sung viên sắt folic hàng ngày, từ khi bắt đầu can thiệp đến hết tháng thứ 1sau sinh; thực hiện ghi chép sổ theo dõi về tình trạng sức khỏe, sử dụng thuốc và các sản phẩm dinh dưỡng (nếu có) trong suốt thời gian tiến hành nghiên cứu. 
· Sản phẩm sử dụng trong nghiên cứu
- Thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho PNCT Nuti IQ Mum Gold 
 Là sản phẩm sữa công thức tăng cường vi chất dinh dưỡng dành cho PNCT của Công ty Nutifood, được sản xuất tại Việt Nam có tên là Nuti IQ Mum Gold. Sản phẩm đã có giấy phép về vệ sinh an toàn thực phẩm của Bộ Y tế và đã được lưu hành trên thị trường (Phụ lục 1)
Sử dụng sản phẩm: Sản phẩm là sữa công thức, dạng bột được đóng trong gói thiếc với trọng lượng 39gram/gói. 01 gói sản phẩm được pha chế với 180 ml nước ấm và sử dụng 01 gói cho 1 lần pha chế. Đối tượng sẽ sử dụng 2 gói/ngày, trong thời gian từ khi được chọn vào nghiên cứu cho đến tháng thứ 6 sau sinh.

- Viên sắt acid folic cho PNCT 2 nhóm: viên sắt a xít folic trên thị trường, có hàm lượng là 51mg sắt và 250mcg a xít folic. PNCT 2 nhóm sẽ uống 1 viên/ngày trong suốt thời gian mang thai và 1 tháng sau sinh. 
· Bảo quản và phân phối sản phẩm nghiên cứu
- Thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng Nuti IQ Mum Gold cho PNCT nhóm can thiệp được đóng trong gói thiếc nhỏ, mỗi gói đủ cho một lần sử dụng, trên các gói sản phẩm có in tên sản phẩm, tên cơ sở sản xuất, ngày sản xuất và ngày hết hạn sử dụng. Các gói sản phẩm được đóng trong các thùng giấy với số lượng 100 gói/thùng và được chuyển về bảo quản tại kho của Viện dinh dưỡng.
· Tập huấn cho PNCT
Có tất cả 04 buổi tập huấn (trước thời điểm can thiệp, khi thai được 37 tuần và 6 tháng sau sinh) được triển khai nhằm phổ biến các nguyên tắc, yêu cầu và quyền lợi khi tham gia nghiên cứu, hướng dẫn cách sử dụng sản phẩm nghiên cứu, hướng dẫn ghi chép Sổ theo dõi sử dụng sản phẩm; truyền thông giáo dục về kiến thức chăm sóc dinh dưỡng cho PNCT, kiến thức nuôi dưỡng trẻ.
[bookmark: _Toc519457188][bookmark: _Toc519652591][bookmark: _Toc520730578][bookmark: _Toc30085003]2.6.2. Hoạt động giám sát 
Phân cấp giám sát: hoạt động giám sát chia theo 2 cấp, giám sát cấp 1 thực hiện bởi nghiên cứu sinh, cộng tác viên và giám sát viên trung ương chuyên trách tại thực địa; giám sát cấp 2 thực hiện bởi cán bộ Viện dinh dưỡng và nghiên cứu sinh.
- Giám sát cấp 1: thực hiện giám sát hàng tuần tại nhà đối tượng (trong tháng đầu); và định kỳ 1 lần/tháng trong các tháng tiếp theo, tổng cộng 11 lần cho 11 tháng can thiệp. Các chỉ tiêu giám sát gồm có: số lượng sản phẩm nghiên cứu mà đối tượng đã sử dụng trong khoảng thời gian từ khi được cấp cho tới thời điểm giám sát, sản phẩm dinh dưỡng mà đối tượng tự mua về sử dụng (số lượng, số lần sử dụng, tên của sản phẩm); tình trạng sức khỏe của đối tượng (các thông tin này được thu thập qua Sổ theo dõi, quan sát trực tiếp và phỏng vấn đối tượng tại nhà).
- Giám sát cấp 2: nghiên cứu sinh và cán bộ Viện dinh dưỡng tham gia  chương trình thực hiện giám sát định kỳ và giám sát ngẫu nhiên. Định kỳ hàng tháng giám sát viên cấp 2 sẽ có buổi họp với các giám sát thực địa, kiểm tra sổ ghi chép theo dõi mà đối tượng thực hiện, đối chiếu so sánh các thông tin trong sổ này với sổ của giám sát viên. Nghiên cứu sinh và giám sát viên cấp 2 cũng thực hiện việc giám sát ngẫu nhiên tại nhà đối tượng.
- Giám sát ngẫu nhiên cũng được thực hiện đối với công tác thu thập số liệu nhân trắc trẻ (sơ sinh và tháng thứ 3, thứ 6 sau sinh), thu thập số liệu tâm vận động. 
[bookmark: _Toc519457189][bookmark: _Toc520730579][bookmark: _Toc30085004]2.7. PHÂN TÍCH VÀ XỬ LÝ SỐ LIỆU
[bookmark: _Toc30085005]2.7.1. Chọn lọc đối tượng đưa vào phân tích:
- Chọn lọc, phân tích số liệu và trình bày kết quả trong nghiên cứu đối với những đối tượng PNCT và bà mẹ sau sinh có đầy đủ số liệu tại 3 lần đánh giá T0, T1 và T2 và sử dụng trên 70% sản phẩm dinh dưỡng của chương trình. Những PNCT và bà mẹ tự ý sử dụng những sản phẩm dinh dưỡng ngoài chương trình nhưng với mức độ sử dụng dưới 30% cũng vẫn được đưa vào phân tích.
- Chọn lọc và đưa vào phân tích những trẻ có đủ số liệu trong 3 lần đánh giá nhân trắc và 2 lần đánh giá tâm vân động.
[bookmark: _Toc519433936]- Các phiếu điều tra được làm sạch, sau đó nhập liệu bằng chương trình phù hợp. Số liệu nhân trắc được nhập bằng Excel và xử lý bằng phần mềm WhoAnthro 2006. Số liệu khẩu phần được nhập và tính toán bằng phần mềm Access, sau đó toàn bộ các số liệu được ghép file và phân tích bằng chương trình SPSS 22.0.
[bookmark: _Toc519433937][bookmark: _Toc30085006]2.7.2. Phương pháp xử lý và các test thống kê, mô hình phân tích
[bookmark: _Toc519433938] - Các biến định lượng được kiểm tra phân bố chuẩn trước khi phân tích bằng test Shapiro - Wilk test. Đối với biến định lượng, phân bố chuẩn, sử dụng t-test để so sánh 2 giá trị trung bình giữa 2 nhóm, t-test ghép cặp để so sánh giữa các thời điểm can thiệp. Với biến không phân bố chuẩn sử dụng test Mann – Whitney test so sánh 2 trung vị, Wilcoxon Signed Ranks test để so sánh 2 giá trị trung vị giữa các thời điểm can thiệp. Test khi bình phương (2 - test) được sử dụng so sánh sự khác biệt giữa các tỷ lệ. Với các test thống kê, sự khác biệt được coi là có ý nghĩa khi p<0,05. 
[bookmark: _Toc519433939]- Nghiên cứu tách riêng số PNCT có chỉ số BMI trước khi mang thai dưới 18,5 để tiến hành phân tích, xem xét kết quả một số biến số/chỉ số riêng cho nhóm đối tượng này. 
[bookmark: _Toc519433940]- Các số liệu được trình bày trong bảng  theo giá trị lớn nhất, nhỏ nhất, giá trị trung bình và độ lệch chuẩn, giá trị trung vị, tỷ lệ phần trăm cùng với các giá trị ‘p’ tương ứng.
[bookmark: _Toc519457190][bookmark: _Toc520730580][bookmark: _Toc30085007]2.7.3. Các phương pháp khống chế sai số
Để hạn chế sai số, các công việc từ thiết kế nghiên cứu, lựa chọn công cụ thu thập số liệu, tập huấn điều tra viên, đối tượng nghiên cứu và hoạt động giám sát, triển khai, làm sạch, phân tích, xử lý số liệu đều được thực hiện nghiêm túc, đặc biệt việc thu thập số liệu được thực hiện nghiêm túc từ các khâu tập huấn kỹ thuật chuyên môn, triển khai và giám sát:
[bookmark: _Toc519433941][bookmark: _Toc519433942]- Số liệu nhân trắc: điều tra viên thu thập số liệu được tập huấn về phương pháp trước và trong quá trình cân đo nhân trắc, bộ cân thước được kiểm tra trước mỗi lần sử dụng. Số liệu mỗi lần cân đo được lặp lại 2 -3 lần. Giám sát ngẫu nhiên được thực hiện đảm bảo việc tuân thủ quy trình và kỹ thuật cân đo trẻ.
- Số liệu về Hb, kẽm: các đối tượng đều được dặn nhịn ăn trước khi lấy mẫu máu. Kỹ thuật viên lấy máu là người có kinh nghiệm nên sẽ  hạn chế tối thiểu việc vỡ ven, vỡ hồng cầu. Dụng cụ lấy máu và bảo quản mẫu đảm bảo tránh tối đa nguy cơ nhiễm kẽm từ môi trường. Mẫu được xử lý tại Labo Hóa sinh, Viện Dinh dưỡng bằng các phương pháp được chuẩn hóa; đảm bảo độ tin cậy giữa các lần xét nghiệm, giữa các đợt xét nghiệm.
[bookmark: _Toc519433943]- Số liệu Denver II: Toàn bộ mẫu phiếu được nhóm chuyên gia test Denver thực hiện, tính toán, tổng hợp; có sự giám sát ngẫu nhiên của nghiên cứu sinh và cán bộ Viện trong các đợt thu thập số liệu. 
[bookmark: _Toc519433944]- Số liệu bệnh tật của trẻ và tình trạng nuôi dưỡng trẻ: các CTV, bà mẹ, giám sát viên thực địa được tập huấn ghi chép, nhận biết dấu hiệu về sức khỏe, về nuôi con bằng sữa mẹ. Các số liệu được thu thập hàng tuần và được kiểm tra trước khi nhập liệu.
[bookmark: _Toc519457191][bookmark: _Toc520730581][bookmark: _Toc30085008]2.8. VẤN ĐỀ ĐẠO ĐỨC TRONG NGHIÊN CỨU
Đề cương thông qua Hội đồng Đạo đức, Hội đồng Khoa học - Viện Dinh dưỡng quyết định số 680 QĐ/VDD trước khi triển khai. Đối tượng được giải thích rõ về mục đích, nội dung thực hiện và quyền lợi của đối tượng khi tham gia nghiên cứu, đồng thời ký giấy can kết trước khi tham gia chương trình. Những thông tin cá nhân về đối tượng nghiên cứu  được giữ kín. Các số liệu thu thập được trong quá trình nghiên cứu được mã hoá, và chỉ được nghiên cứu viên sử dụng cho mục tiêu nghiên cứu, không phục vụ cho mục đích nào khác.
[bookmark: _Toc519433946]Phương pháp lấy mẫu máu và kỹ thuật phân tích chỉ tiêu hóa sinh đã được chuẩn hóa. Điều tra viên lấy máu là các kỹ thuật viên được tập huấn và có kỹ thuật tốt. Dụng cụ lấy máu cho các đối tượng đều đảm bảo an toàn tuyệt đối theo đúng qui định và chỉ sử dụng 1 lần. Đối tượng được giải thích về lợi ích của việc xét nghiệm, cách thức tiến hành, các nguy cơ rủi ro có thể xảy ra. Việc điều tra hỏi ghi và lấy mẫu chỉ thực hiện sau khi có sự đồng ý cam kết của đối tượng.
[bookmark: _Toc519433947]PNCT tham gia chương trình được theo dõi, tư vấn dinh dưỡng. Trong quá trình mang thai, các bà mẹ nếu có biểu hiện bất thường thì được các bác sỹ khoa sản tại bệnh viên huyện Hoài Đức xem xét. Trong nghiên cứu này, không có bà mẹ nào bị tai biến sản khoa trong quá trình mang thai và trong quá trình sinh nở.
[bookmark: _Toc519433948]Các bà mẹ sinh con, những trẻ có biểu hiện mắc dị tật bấm sinh, nhiễm khuẩn nặng sẽ loại khỏi nghiên cứu và các trẻ này được tư vấn đến cơ sở y tế điều trị; đồng thời chương trình cũng gửi tặng bà mẹ sản phẩm miễn phí.Trong quá trình trẻ tham gia, những trẻ ốm, sốt hoặc mắc bệnh khác cũng được tư vấn đi khám bác sỹ chuyên khoa điều trị bệnh. 
[bookmark: _Toc519433949]Kết quả xét nghiệm được thông báo và gửi cho đối tượng ngay sau điều tra. Các đối tượng có có chỉ số bất thường  được tư vấn và chuyển bác sỹ chuyên khoa để điều trị.
Bà mẹ cả hai nhóm được tập huấn về nuôi con bằng sữa mẹ. Các bà mẹ nhóm đối chứng được sử dụng miễn phí thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng trong vòng 4 tháng sau khi kết thúc can thiệp.


[bookmark: _Toc30085009]CHƯƠNG 3
[bookmark: _Toc30085010]KẾT QUẢ NGHIÊN CỨU

3.1. [bookmark: _Toc30085011] ĐẶC ĐIỂM CỦA ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU
[bookmark: _Toc30085012]3.1.1. Khái quát quá trình tham gia nghiên cứu của đối tượng 
Từ 240 PNCT thuộc 8 xã huyện Hoài Đức, ngoại thành Hà Nội, qua sàng lọc chọn được 160 PNCT đủ tiêu chuẩn, phân bổ ngẫu nhiên theo đơn vị xã vào 2 nhóm nghiên cứu, mỗi nhóm 80 người. 
Tại thời điểm thai 37 tuần (T1), số liệu được thu thập trên 77 bà mẹ nhóm can thiệp và 75 bà mẹ nhóm đối chứng. Như vậy là ở nhóm can thiệp bị mất 3 mẫu với lý do 1 mẫu từ chối tiếp tục tham gia nghiên cứu và 2 mẫu chuyển địa bàn sinh sống. Nhóm đối chứng bị mất 5 mẫu, lý do là 3 mẫu từ chối tiếp tục tham gia nghiên cứu và 2 mẫu chuyển địa điểm sinh sống.
 Sau khi thu thập số liệu 6 tháng sau sinh (T2) kết hợp với rà soát các chỉ tiêu của mẫu ở 2 nhóm để đưa vào phân tích (các chỉ tiêu gồm: tham gia đầy đủ các lần đánh giá T0, T1 và T2; phải sử dụng từ 70% số lượng sản phẩm can thiệp trở lên và không được sử dụng quá 30% sản phẩm dinh dưỡng có giá trị dinh dưỡng tương đương với sản phẩm nghiên cứu), kết quả cho thấy nhóm can thiệp có 8 mẫu không tham gia đầy đủ các lần đánh giá T1 và T2, và có 5 mẫu không tiêu thụ đủ số lượng sản phẩm bổ sung theo quy định. Sau khi loại trừ các trường hợp này nhóm can thiệp còn 64 cặp mẹ con được đưa vào phân tích. Nhóm đối chứng có 4 mẫu không tham gia đầy đủ các lần đánh giá T1 và T2 và 4 mẫu tự ý sử dụng sản phẩm dinh dưỡng với số lượng vượt quá mức cho phép của nghiên cứu. Sau khi loại trừ, nhóm đối chứng còn lại 67 cặp mẹ con được đưa vào phân tích.

3.1.2. Đặc điểm ban đầu của đối tượng nghiên cứu 
[bookmark: _Toc30085335]Bảng 3.1. Trình độ học vấn, nghề nghiệp phụ nữ có thai 2 nhóm trước can thiệp
	
Chỉ số 
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	Chung
	
p*

	Trình độ học vấn 
	n (%)
	n (%)
	n (%)
	

	Hết phổ thông cơ sở
	19 (28,4)
	10 (15,6)
	29 (22,1)
	 0,05

	Hết phổ thông trung học
	14 (20,9)
	16 (25)
	30(22,9)
	 0,05

	Trung cấp, cao đẳng, đại học
	34 (50,7)
	38 (59,4)
	72 (55,0)
	 0,05

	Nghề nghiệp 
	
	
	
	 0,05

	Nhân viên công ty, nhà máy
	24 (35,8)
	22 (34,4)
	46 (35,1)
	 0,05

	Làm ruộng, nội trợ
	19 (28,4)
	20 (31,2)
	39 (29,8)
	 0,05

	Giáo viên
	9 (13,4)
	13 (20,3)
	22 (16,8)
	 0,05

	Công nhân,buôn bán
	15 (22,3)
	9 (14,1)
	24 (18,3)
	 0,05


[bookmark: _Toc22892015][bookmark: _Toc30085432]*) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
Bảng trên cho thấy, về trình độ học vấn, số PNCT học trung cấp, cao đẳng và đại học chiếm tỷ lệ cao nhất ở cả 2 nhóm, khoảng trên 50%, tiếp theo đó là số PNCT có trình độ văn hóa hết phổ thông trung học với tỷ lệ lần lượt là 20,9% ở nhóm chứng và 25% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Về nghề nghiệp, có khoảng một phần ba PNCT ở cả hai nhóm là cán bộ, nhân viên trong các nhà máy xí nghiệp và cơ quan hành chính. Số PNCT làm ruộng và nội trợ chiếm 28,4% ở nhóm đối chứng và 31,2% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Có 13,4% PNCT nhóm đối chứng và 20,3% PNCT nhóm can thiệp là giáo viên. Số PNCT là công nhân hoặc buôn bán là 22,3% ở nhóm can thiệp và 14,1% ở nhóm đối chứng (p>0,05). Như vậy phân bố về trình độ học vấn và nghề nghiệp của đối tượng trong nghiên cứu tại thời điểm ban đầu là khá tương đồng nhau ở 2 nhóm.

[bookmark: _Toc30085336]Bảng 3.2. Đặc điểm khẩu phần phụ nữ có thai 2 nhóm trước can thiệp
	

Chỉ số
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	p*

	
	
Giá trị DD 

	% đáp ứng NCKN
	
Giá trị DD

	% đáp ứng NCKN
	

	Năng lượng (kcal)
	1734
(1495; 2170)
	75,3
	1775
(1564; 2055)
	77,2
	 0,05

	Protein (g)

	69 (56; 85)
	98,5
	72,6 (59; 88)
	103
	 0,05

	Lipid (g)
	45 (32; 54)
	77,0
	47 (32; 64)
	80,3
	 0,05

	Glucid (g)
	263
(213; 332)
	70,3
	266
(221; 215)
	70,7
	 0,05

	Vitamin D (mcg)
	0,6 (0,2; 2)
	3,1
	1 (0,5; 3)
	5,4
	 0,05

	Folate (mcg)
	197
(112; 296)
	32,8
	199
(122; 313)
	33,0
	 0,05

	Canxi (mg)
	530
(365; 881)
	44,5
	548
(326; 767)
	45,7
	 0,05

	Sắt (mg)
	13 (8; 16)
	47,4
	12 (9;15)
	42,8
	 0,05

	Kẽm(mg)
	9 (7;12)
	90,0
	10 (8; 13)
	100
	 0,05

	Tỷ lệ P:L:G
	16: 23,4: 60,6
	16,2:23,8: 60
	

	Tỷ lệ P:L:G
khuyến nghị
	Protein từ 13%-20%; Lipid từ 25%-30%; Glucid từ 55% - 65%


Số liệu được trình bày dưới dạng median (25th;75th percentile),*) Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị; 
Bảng trên cung cấp thông tin về giá trị dinh dưỡng của khẩu phần PNCT hai nhóm tại thời điểm trước can thiệp. Mức năng lượng khẩu phần ở nhóm đối chứng là 1734kcal/ngày, ở nhóm can thiệp là 1775kcal/ngày. Năng lượng khẩu phần nhóm đối chứng đạt 75,3% NCKN và ở nhóm can thiệp đạt 77,2% NCKN – đều thấp hơn so với NCKN cho PNCT. Trong các chất sinh năng lượng, trong khi tiêu thụ protein hai nhóm đều ở ngưỡng đạt và xấp xỉ đạt NCKN thì tiêu thụ lipid vẫn còn thấp ở cả hai nhóm. 
  Điều tra ban đầu về tiêu thụ một số vi chất dinh dưỡng trong khẩu phần cho thấy tiêu thụ vitamin D từ khẩu phần của cả hai nhóm thấp, chỉ đạt 3% (nhóm đối chứng) và 5% (nhóm can thiệp) so với NCKN. Mức tiêu thụ folate và canxi khẩu phần 2 nhóm đáp ứng từ 30% đến 45% NCKN. Khẩu phần sắt ở nhóm đối chứng là 12g/ngày, ở nhóm can thiệp là 13g/ngày (p>0,05), mức đáp ứng NCKN về sắt ở cả hai nhóm vào khoảng 40%. Tiêu thụ kẽm trung bình ở nhóm đối chứng là 9mg/ngày và ở nhóm can thiệp 10mg/ngày (p>0,05), mức tiêu thụ kẽm ở 2 nhóm đều đáp ứng 100% NCKN. Như vậy, tại thời điểm ban đầu không có sự khác biệt có YNTK về tiêu thụ năng lượng, các chất sinh năng lượng và một số vi chất của PNCT 2 nhóm (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085337]Bảng 3.3. Đặc điểm nhân trắc phụ nữ có thai 2 nhóm trước can thiệp
	Chỉ số
	Nhóm chứng
 (n=67)
	Nhóm can thiệp
 (n=64)
	
p*

	Tuổi (năm)
	25,9 ± 3,9
	25,8 ± 4,7
	> 0,05

	Tuổi thai (tuần)
	17,3 ± 1,5
	17,5 ± 1,6
	 0,05

	Cân nặng trước mang thai (kg)
	47,6 ± 5,6
	47,5 ± 5,8
	 0,05

	Chiều cao trước mang thai (cm)
	155,5 ± 0,4
	155,1 ± 0,3
	> 0,05

	BMI trước mang thai (kg/m2)
	19,6 ± 2,3
	19,8 ± 2,5
	 0,05

	Cân nặng trước can thiệp (kg)
	49,9 ± 6,7
	49,5 ± 5,4
	 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± đô lệch chuẩn, *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; 
Kết quả trình bày trong bảng cho thấy PNCT ở 2 nhóm có độ tuổi trung bình khi tham gia nghiên cứu là 25 tuổi, tuổi thai trung bình là 17 tuần. Phân bố về tuổi thai và tuổi tham gia nghiên cứu ở hai nhóm đồng đều, không có sự khác biệt có YNTK (p>0,05). Cân nặng trung bình trước khi có thai ở nhóm đối chứng là 47,6 ± 5,6kg, ở nhóm can thiệp là 47,5 ± 5,8kg, (p>0,05). Chiều cao trung bình trước khi mang thai ở nhóm đối chứng là 155,5 ± 0,4cm, nhóm can thiệp là 155,1 ± 0,3cm (p>0,05). Chỉ số BMI trước khi mang thai ở PNCT nhóm đối chứng là 19,6 ± 2,3 kg/m2, nhóm can thiệp là 19,8 ± 2,5 kg/m2 (p>0,05). 
Như vậy, tại thời điểm được tuyển chọn vào nghiên cứu (T0), PNCT ở hai nhóm có sự tương đồng về các chỉ số như cân nặng, tuổi thai, chỉ số BMI và chiều cao trước khi mang thai.
[bookmark: _Toc30085338]Bảng 3.4. Phân loại tình trạng dinh dưỡng theo BMI của phụ nữ có thai 2 nhóm trước can thiệp
	
Tình trạng BMI
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	
p**

	
	n
	%
	n
	%
	

	Bình thường
	43
	63,6
	39
	60,9
	 0,05

	Thiếu năng lượng trường diễn
	22
	33,0
	22
	34,4
	 0,05

	Thừa cân-béo phì
	2
	3,4
	3
	4,7
	> 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± đô lệch chuẩn; **)  2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
Phân tích về TTDD của PNCT trước khi mang thai theo chỉ số BMI cho thấy tỷ lệ CED ở cả hai nhóm là tương đương nhau (p>0,05), chỉ số BMI ở mức bình thường trong nhóm can thiệp 60,9% và trong nhóm đối chứng 63,6% (p>0,05).  Số PNCT bị thừa cân béo phì đều không cao ở cả hai nhóm (4,7% ở nhóm can thiệp và 3% ở nhóm đối chứng). Không có sự khác nhau có YNTK về TTDD ở PNCT 2 nhóm theo cả 3 thể phân loại. 


[bookmark: _Toc30085339]Bảng 3.5. Nồng độ Hemoglobin và kẽm huyết thanh của phụ nữ có thai 2 nhóm trước can thiệp
	Chỉ số vi chất dinh dưỡng
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	
p*

	Nồng độ Hemoglobin (g/l)
	114,7 ± 10,2
	117,3 ± 7,6
	 0,05

	Kẽm huyết thanh (µmol/L)
	7,8  ± 1,4
	8,0 ± 1,6
	 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; 
Số liệu điều tra trước can thiệp về tình trạng Hemoglobin và kẽm huyết thanh của PNCT cho thấy nồng độ Hemoglobin trung bình nhóm đối chứng 114,7 ± 10,2g/l và ở nhóm can thiệp là 117,34 ± 7,6 g/l (p>0,05), nồng độ kẽm huyết thanh ở nhóm đối chứng là 7,8 ± 1,4 µmol/L ở nhóm can thiệp là 8,0 ± 1,6µmol/L (p>0,05). Như vậy, tại thời điểm trước can thiệp, nồng độ Hemoglobin, kẽm huyết thanh ở PNCT 2 nhóm là tương đồng nhau (p>0,05).

[bookmark: _Toc15236056][bookmark: _Toc22892016][bookmark: _Toc30085433]*) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
[bookmark: _Toc30085434]Hình 3.1. Tỷ lệ thiếu máu và thiếu kẽm tại T0 của PNCT 2 nhóm
Kết quả cho thấy, tại thời điểm ban đầu tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng là 28,4%, cao hơn so với tỷ lệ 14,1% ở nhóm can thiệp (p = 0,06). Tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm đối chứng là 40,3%, không có sự khác biệt so với 39,1% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Như vậy, trước khi triển khai can thiệp, tỷ lệ thiếu máu và thiếu kẽm ở PNCT 2 nhóm đều không có sự khác biệt về YNTK (p>0,05).
3.2. [bookmark: _Toc30085014]HIỆU QUẢ CAN THIỆP ĐỐI VỚI TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG CỦA PHỤ NỮ CÓ THAI.
[bookmark: _Toc30085015]3.2.1. Hiệu quả can thiệp đối với mức tăng cân của phụ nữ có thai
[bookmark: _Toc30085340]Bảng 3.6. Thay đổi cân nặng của phụ nữ có thai 2 nhóm
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 67)
	Nhóm can thiệp (n=64)
	p*

	Trước khi mang thai (kg)
	47,6   5,6
	47,5  5,8
	> 0,05

	Tại thời điểm sàng lọc (kg)
	49,9  6,7
	49,5  5,4
	> 0,05

	Thai 37 tuần (kg)
	59,1  4,7
	59,2  5,0
	> 0,05

	Tăng cân trong 5 tháng can thiệp (kg)
	9,2  6,7**
	9,7   4,1 **
	> 0,05

	Tăng cân thai kỳ (kg)
	11,6   6,4**
	11,7  6,6**
	> 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Theo kết quả trình bày ở bảng trên, cân nặng trung bình của PNCT 2 nhóm trước khi mang thai cũng như tại thời điểm sàng lọc không có sự khác biệt có YNTK. Tại thời điểm T1, thai 37 tuần, cân nặng ở PNCT nhóm đối chứng là 59,1  4,7kg tương đương với cân nặng trung bình ở nhóm can thiệp là 59,2  5,1kg, (p>0,05). So với thời điểm sàng lọc, cân nặng tại thời điểm thai 37 tuần của cả hai nhóm đều tăng lên có YNTK (p<0,05), mức tăng ở nhóm can thiệp là 9,7  4,09kg, mức tăng ở nhóm đối chứng là 9,2  6,7kg, không có sự khác biệt về mức tăng cân của PNCT 2 nhóm (p>0,05). So với thời điểm trước khi mang thai, cân nặng 2 nhóm đều tăng lên có YNTK (p<0,05); nhóm đối chứng tăng 11,6   6,4kg, nhóm can thiệp tăng 11,7  6,6kg, tuy nhiên chưa có sự khác biệt về mức tăng cân thai kỳ giữa 2 nhóm (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085016]3.2.2. Hiệu quả đối với tình trạng thiếu máu của phụ nữ có thai
[bookmark: _Toc30085341]Bảng 3.7. Thay đổi nồng độ Hemoglobin của phụ nữ có thai 2 nhóm 
tại tuần thai 37 
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	Mức chênh hai nhóm
	p*

	Nồng độ Hb tại T0 (g/l)
	114,7 ±10,2
	117,3 ± 7,6
	2,6 (0,5; 5,7)
	> 0,05

	Nồng độ Hb tại T1 (g/l)
	122,4 ± 8,9
	126,3 ± 9,6
	3,9 (-0,7; 7,1)
	< 0,05

	Mức tăng giữa T1và T0 (g/l)
	7,7 ± 7,5
	9,0 ± 9,0
	1,3 (-1,5; 4,2)
	> 0,05

	         p**
	<0,05
	<0,05
	
	


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Tại thời điểm ban đầu, nồng độ Hb trung bình ở nhóm đối chứng là 114,7 ± 10,2g/l, ở nhóm can thiệp là 117,3 ± 7,6g/l, (p>0,05). Sau 5 tháng can thiệp, nồng độ Hb trung bình ở nhóm đối chứng là 122,4 ± 8,9g/l, thấp hơn có YNTK so với nồng độ trung bình ở nhóm can thiệp là 126,3 ± 9,6g/l (p<0,05); mức chênh giữa hai nhóm là 3,9g/l. So với thời điểm trước can thiệp nồng độ Hb của cả hai nhóm đều tăng lên có YNTK (p<0,05), mức tăng trung bình  ở nhóm can thiệp là  9,0 ± 9,0g/l  cao hơn so với mức tăng  7,7 ± 7,5g/l ở nhóm đối chứng, tuy nhiên sự khác biệt về mức tăng là không có YNTK (p>0,05). 

[bookmark: _Toc22892018][bookmark: _Toc30085435]*) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
[bookmark: _Toc30085436]Hình 3.2. Tỷ lệ thiếu máu 2 nhóm tại T0 và T1

Về tỷ lệ thiếu máu giữa hai nhóm, tại thời điểm T0, tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng là 28,4%; tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp là 14,1%, (p= 0,06). Tại thời điểm T1 khi thai 37 tuần, tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng là 10,4% thấp hơn so với tỷ lệ 4,7% ở nhóm can thiệp (p >0,05). Sau thời gian 5 tháng can thiệp, tỷ lệ thiếu máu của PNCT ở hai nhóm đều giảm xuống so với thời điểm T0, tuy nhiên sự khác biệt về tỷ lệ thiếu máu giữa 2 nhóm sau 5 tháng can thiệp là không có YNTK (p>0,05).


[bookmark: _Toc30085017]3.2.3. Hiệu quả đối với tình trạng thiếu kẽm của phụ nữ có thai
[bookmark: _Toc30085342]Bảng 3.8. Thay đổi nồng độ kẽm huyết thanh của phụ nữ có thai 2 nhóm tại tuần thai 37 
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	Mức chênh hai nhóm
	p*

	Nồng độ kẽm tại T0 (µmol/L)
	7,8  1,4
	8,0  1,6
	0,2 (0,3; 0,7)
	p > 0,05

	Nồng độ kẽm tại T1 (µmol/L)
	7,3  1,6
	7,8  1,4
	0,5 (0,01; 1,1)
	p < 0,05

	Mức giảm giữa T0 và T1 (µmol/L)
	0,5  1,9
	0,2  1,8
	0,3 (-0,3; 1)
	p > 0,05

	p**
	<0,05
	>0,05
	
	


 Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Kết quả bảng trên cho thấy, tại thời điểm ban đầu, nồng độ kẽm huyết thanh của PNCT nhóm đối chứng là 7,8  1,4µmol/L, nhóm can thiệp là 8,0  1,6µmol/L, không có sự khác biệt có YNTK về nồng độ kẽm 2 nhóm (p>0,05). Mức chênh lệch của 2 nhóm tại T0 là 0,2 µmol/L. Tại thời điểm T1, nồng độ kẽm huyết thanh của PNCT nhóm đối chứng là 7,3 1,6µmol/L, thấp hơn có YNTK so với nồng độ 7,8  1,4µmol/L ở nhóm can thiệp, mức chênh lệch về nồng độ kẽm 2 nhóm tại T1 là 0,5µmol/L (p<0,05). 
So với thời điểm ban đầu nồng độ kẽm tại T1 của cả hai nhóm đều giảm xuống, mức giảm trung bình nhóm can thiệp là 0,2  1,8µmol/L, mức giảm này không làm thay đổi nồng độ kẽm tại T0 và T1 của nhóm can thiệp (p>0,05). Tại thời điểm T1, nồng độ kẽm huyết thanh của nhóm đối chứng giảm so với thời điểm ban bầu là 0,5  1,9µmol/L, điều này khiến cho nồng độ kẽm tại T1 của nhóm đối chứng thấp hơn có YNTK so với chính nồng độ của nhóm tại thời điểm ban đầu T0 (p<0,05). 
[bookmark: _Toc30085343]Bảng 3.9. Thay đổi nồng độ kẽm huyết thanh tuần thai 37 trên đối tượng phụ nữ có thai bị thiếu kẽm tại T0 
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 27)
	Nhóm can thiệp (n=25)
	Mức chênh hai nhóm
	p*

	Nồng độ kẽm tại T0 (µmol/L)
	6,4  0,8
	6,3  0,6
	0,1 (0,5; 1,3)
	p > 0,05

	Nồng độ kẽm tại T1 (µmol/L)
	6,9  1,6
	7,7  1,5
	0,9 (0,6;1,7)
	p < 0,05

	Mức tăng giữa T0 và T1(µmol/L)
	0,5  1,5
	    1,4  1,5
	0,9 (0,01; 1,7)
	p<0,05

	p**
	     >0,05
	      < 0,05
	
	


 Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
[bookmark: _Toc15235684][bookmark: _Toc15235857][bookmark: _Toc22891863][bookmark: _Toc30085344]Kết quả cho thấy, tại thời điểm sàng lọc, nhóm đối chứng có 27 PNCT, nhóm can thiệp có 25 PNCT bị thiếu kẽm. Nồng độ kẽm trung bình ở 2 nhóm tương đương nhau tại thời điểm ban đầu (6,4  0,8 µmol/L và 6,3 0,6 µmol/L, p >0,05). Tại thời điểm thai 37 tuần, nhóm can thiệp có nồng độ kẽm trung bình là 6,9  1,6µmol/L thấp hơn có YNTK so với nồng độ trung bình 7,7 1,5µmol/L ở nhóm can thiệp, mức chênh giữa 2 nhóm tại T1 là 0,9µmol/L (p<0,05). So sánh về thay đổi nồng độ kẽm tại T0 và T1 cho thấy nhóm đối chứng tăng 0,5 µmol/L, mức tăng của nhóm can thiệp là 1,4µmol/L, chênh lệch về mức gia tăng ở 2 nhóm là 0,9µmol/L (p<0,05).

[bookmark: _Toc30085345]
[bookmark: _Toc22892020][bookmark: _Toc30085437]*) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm

[bookmark: _Toc30085438]Hình 3.3. Tỷ lệ thiếu kẽm của 2 nhóm tại T0 và T1

Về tỷ lệ thiếu kẽm, tại thời điểm T0, tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm đối chứng là 40,3%, ở nhóm can thiệp là 39,1%, (p>0,05). Tại thời điểm T1, tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm đối chứng là 56,7% có xu hướng cao hơn so với tỷ lệ 40,6% ở nhóm can thiệp (p= 0,08). 


[bookmark: _Toc30085346]Bảng 3.10. Thay đổi về khẩu phần năng lượng và các chất sinh năng của phụ nữ có thai 2 nhóm tại T0 và T1
	

Chỉ số
	
Thời điểm
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	

p*

	
	
	
Giá trị DD

	Mức đáp ứng NCKN (%)
	
Giá trị DD

	Mức đáp ứng NCKN (%)
	

	Năng lượng (kcal)
	T0
	1734
(1495; 2170)
	75,3
	1775
(1564; 2055)
	77,2
	 0,05

	
	T1
	2010**
(1770; 2705)
	80,4
	2040**
(1721; 2343)
	81,6
	> 0,05

	Protein (g)
	T0
	69 (56; 85)
	98,5
	72,6 (59; 88)
	103
	 0,05

	
	T1
	80** (60; 100)
	87,9
	79** (61;104)
	87,3
	> 0,05

	Lipid (g)
	T0
	45 (32; 54)
	77,0
	47 (32; 64)
	80,3
	 0,05

	
	T1
	47 (31; 66)
	57,0
	46 (33; 62)
	58,3
	> 0,05

	Glucid (g)
	T0
	263
(213; 332)
	70,3
	266
(221; 215)
	70,7
	 0,05

	
	T1
	327**
(311; 455)
	76
	315**
(259; 373)
	73
	> 0,05


Số liệu được trình bày dưới dạng median (25th; 75th percentile),*) Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị; **) Wilcoxon Signed Ranks Test so sánh trước sau cùng nhóm 

Kết quả phân tích cho thấy tại thời điểm T1 khi thai 37 tuần, khẩu phần năng lượng của PNCT 2 nhóm tương đương nhau, đạt mức 80% NCKN, tiêu thụ protein và lipid ở hai nhóm không có sự khác biệt, với mức đáp ứng NCKN về khẩu phần protein vào khoảng 87% NCKN, mức đáp ứng NCKN của khẩu phần lipid là 60%. Tiêu thụ glucid ở nhóm đối chứng là 327g/ngày, tương đương với mức tiêu thụ 315g/ngày ở nhóm can thiệp (p>0,05). So với thời điểm T0, mức tiêu thụ năng lượng, protein và glucid ở cả 2 nhóm đều tăng có YNTK (p<0,05).
[bookmark: _Toc30085347]Bảng 3.11. Thay đổi mức tiêu thụ một số vi chất dinh dưỡng tại T0, T1 
	
Chỉ số
	
Thời điểm
	Nhóm chứng 
(n=67)
	Nhóm can thiệp 
(n=64)
	

p*

	
	
	
Giá trị DD
	% đáp ứng NCKN
	
Giá trị DD
	% đáp ứng NCKN
	

	Vitamin D (mcg)
	T0
	0,6 (0,2; 2)
	3,1
	1 (0,5; 3)
	5,4
	> 0,05

	
	T1
	0,6
(0,03; 1,6)
	3,1
	0,5**
(0,01; 0,9)
	2,5
	> 0,05

	Folate (mcg)
	T0
	197
(112; 296)
	32,8
	199
(122; 313)
	33,0
	> 0,05

	
	T1
	246**
(163; 349)
	39,2
	223**
(138; 338)
	35,3
	> 0,05

	Canxi (mg)
	T0
	530
(365; 881)
	44,2
	548
(326; 767)
	45,7
	> 0,05

	
	T1
	588
(365; 881)
	44,5
	560
(326; 767)
	45,7
	> 0,05

	Kẽm (mg)
	T0
	9,0 (7; 12)
	90,0
	10 (8; 13)
	100
	> 0,05

	
	T1
	10,7** (9; 12)
	107
	10,3 (9; 15)
	103
	> 0,05

	Sắt (mg)
	T0
	13 (8; 16)
	47,4
	12 (9;15)
	42,8
	> 0,05

	
	T1
	13,5 (12; 20)
	47,6
	12,7 (10; 17)
	46,4
	> 0,05


Số liệu được trình bày dưới dạng median (25th; 75th percentile),*) Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị; **) Wilcoxon Signed Ranks Test so sánh trước sau cùng nhóm 
[bookmark: _Toc15235689][bookmark: _Toc15235863][bookmark: _Toc22891868][bookmark: _Toc30085348]Kết quả trong bảng cho thấy, khẩu phần vitamin D của PNCT 2 nhóm tại thời điểm T1, khi thai 37 tuần, đáp ứng khoảng 3% NCKN. Tiêu thụ sắt, can xi ở cả hai nhóm đều ở ngưỡng đáp ứng khoảng trên 40% NCKN. Khẩu phần folate của PNCT 2 nhóm đều được cải thiện, tăng lên có YNTK so với thời điểm T0, nhóm đối chứng tiêu thụ 246mcg/ngày tương đương với mức tiêu thụ 223mcg/ngày ở nhóm can thiệp (p>0,05). Nhóm đối chứng và can thiệp có mức tiêu thụ kẽm khẩu phần vào khoảng 10mg/ngày, đáp ứng 100% NCKN.
3.3. [bookmark: _Toc30085018]HIỆU QUẢ CAN THIỆP ĐẾN TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG BÀ MẸ SAU SINH VÀ PHÁT TRIỂN CỦA TRẺ KHI 3 THÁNG VÀ 6 THÁNG TUỔI
[bookmark: _Toc30085019]3.3.1. Hiệu quả can thiệp đến tình trạng nhân trắc của bà mẹ 
[bookmark: _Toc30085349]Bảng 3.12. Thay đổi cân nặng, chỉ số BMI bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh
	
Chỉ số
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	
p*

	Cân nặng trước mang thai (kg)
	47,6 ± 5,6
	47,5 ± 5,8
	 0,05

	Cân nặng tháng thứ 6 sau sinh (kg)
	49,9 ± 6,5
	49,9 ± 5,8
	 0,05

	Mức thay đổi cân nặng (kg)
	2,3 ± 5,9**
	2,4 ± 6,0**
	 0,05

	BMI trước mang thai (kg/m2)
	19,6 ± 2,3
	19,8 ± 2,5
	 0,05

	BMI tháng thứ 6 sau sinh (kg/m2)
	20,6 ± 2,5
	20,7 ± 2,5
	 0,05

	Mức thay đổi BMI 
	1,0± 2,4**
	1,0 ± 2,5**
	 0,05

	                           p**
	p <0,05
	p <0,05
	


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Cận nặng trung bình tại tháng thứ 6 sau sinh (T2) của bà mẹ nhóm đối chứng là 49,9 ± 6,5kg, tương đương với cân nặng trung bình 49,9 ± 5,8kg ở bà mẹ nhóm can thiệp (p>0,05). So sánh với thời điểm trước khi có thai, cân nặng của bà mẹ ở cả 2 nhóm đều có sự gia tăng có YNTK (p<0,05), mức tăng trung bình của bà mẹ nhóm đối chứng là 2,3 ± 5,9kg, tương đương với mức tăng 2,4 ± 6,0kg ở bà mẹ nhóm can thiệp (p>0,05). Chỉ số BMI của bà mẹ 2 nhóm tại thời điểm T2 cũng tương đồng nhau, ở nhóm đối chứng là 20,6 ± 2,5, ở nhóm can thiệp là 20,7 ± 2,5 (p>0,05), so với thời điểm trước khi mang thai, chỉ số BMI ở cả 2 nhóm đều tăng lên có YNTK (p<0,05), tuy nhiên mức gia tăng ở 2 nhóm không có sự khác biệt.

[bookmark: _Toc30085350]Bảng 3.13. Phân loại tình trạng dinh dưỡng theo BMI của bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh
	
Tình trạng BMI (T2)
	Nhóm chứng
 (n=67)
	Nhóm can thiệp
 (n=64)
	
p**

	
	n
	%
	n
	%
	

	Bình thường
	48
	71,6
	52
	81,2
	 0,05

	Thiếu năng lượng trường diễn
	15
	22,4
	9
	14,1
	 0,05

	Thừa cân-béo phì
	4
	6,0
	3
	4,7
	> 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn ; **)  2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
Tại thời điểm T2, có 71,6% bà mẹ nhóm đối chứng có chỉ số BMI ở ngưỡng bình thường, tỷ lệ này thấp hơn so với 81,2% ở nhóm can thiệp (p>0,05); 22,4% bà mẹ nhóm đối chứng bị thiếu năng lượng trường diễn, trong khi ở nhóm can thiệp là 14,1% (p>0,05), tỷ lệ thừa cân –béo phì của bà mẹ 2 nhóm tương đương nhau, lần lượt là 6,0% và 4,7% (p>0,05).

[bookmark: _Toc30085439]Hình 3.4. Tỷ lệ thiếu năng lượng trường diễn của bà mẹ 2 nhóm trước khi có thai và tại T2
Tại thời điểm trước khi có thai, tỷ lệ CED ở nhóm đối chứng và can thiệp lần lượt là 33% và 33,4% (p>0.05). Tại thời điểm 6 tháng sau sinh, tỷ lệ CED ở  nhóm đối chứng là 22,4%, cao hơn so với tỷ lệ 14,1% ở nhóm can thiệp, tuy nhiên sự khác biệt ở 2 nhóm là không có YNTK (p>0,05). So sánh với thời điểm trước khi mang thai, tỷ lệ CED ở cả 2 nhóm đều giảm, nhóm đối chứng giảm từ 33% xuống còn 22,4%; nhóm can thiệp giảm từ 33,4% xuống còn 14,1%. 
[bookmark: _Toc30085020]3.3.2. Hiệu quả can thiệp đến tình trạng thiếu máu của bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh.
[bookmark: _Toc30085351]Bảng 3.14. Thay đổi nồng độ Hemoglobin của bà mẹ 2 nhóm tháng 
thứ 6 sau sinh 
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 67)
	Nhóm can thiệp (n=64)
	p*

	Nồng độ Hb tại T0 (g/l)
	114,7 ±10,2
	117,3 ± 7,6
	> 0,05

	Nồng độ Hb tại T2 (g/l)
	126,7 ± 8,5
	128,5 ± 9,2
	 >0,05

	Mức tăng giữa T2 và T0 (g/l)
	11,91± 8,6
	11,14 ± 8,3
	> 0,05

	p**
	<0,05
	<0,05
	


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Kết quả trong bảng cho thấy, tại thời điểm tháng thứ 6 sau sinh, nồng độ Hb ở nhóm đối chứng là 126,7 ± 8,5g/l, ở nhóm can thiệp là 128,5 ± 9,2g/l, sự khác biệt ở 2 nhóm là không có YNTK (p>0,05). So sánh giữa 2 thời điểm T0 và T2 cho thấy, nồng độ Hb ở cả 2 nhóm đều tăng lên có YNTK (p<0,05), nhóm can thiệp gia tăng trung bình 11,14 ± 8,3g/l, nhóm đối chứng gia tăng 11,91± 8,6g/l, tuy nhiên không có sự khác biệt có YNTK về mức độ gia tăng  nồng độ Hb ở 2 nhóm.

[bookmark: _Toc30085440]Hình 3.5. Tỷ lệ thiếu máu tại thời điểm T0 và T2
Kết quả trình bày cho thấy tại thời điểm T0, tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng là 28,4%, cao hơn so với tỷ lệ 14,1% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Tại thời điểm tháng thứ 6 sau sinh (T2), tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng là 19,4%, ở nhóm can thiệp là 14,3% (p>0,05). 
[bookmark: _Toc30085021]3.3.3. Hiệu quả can thiệp đến tình trạng thiếu kẽm của bà mẹ 
[bookmark: _Toc30085352]Bảng 3.15. Thay đổi nồng độ kẽm của bà mẹ 2 nhóm tháng thứ 6 sau sinh 

	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 67)
	Nhóm can thiệp (n=64)
	Mức chênh hai nhóm
	p*

	Nồng độ kẽm tại T0 (µmol/L)
	7,8  1,4
	8,0  1,6
	0,2 (0,3; 0,7)
	p > 0,05

	Nồng độ kẽm tại T2 (µmol/L)
	9,5  1,2
	9,9  1,3
	0,4 (0,0; 0,8)
	p >0,05

	Mức tăng giữa T2 và T0 (µmol/L)
	1,7  1,6
	1,9  2,0
	0,2(0,4; 0,8)
	p > 0,05

	p**
	<0,05
	< 0,05
	
	


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm.
Tại thời điểm tháng thứ 6 sau sinh, nồng độ kẽm huyết thanh trung bình ở nhóm đối chứng là 9,5  1,29 µmol/L, thấp hơn so với mức 9,9  1,3 µmol/L ở nhóm can thiệp, tuy nhiên sự khác biệt giữa 2 nhóm là không có YNTK (p >0,05).  So sánh với thời điểm T0, nồng độ kẽm huyết thanh của 2 nhóm đều có sự gia tăng có YNTK (p<0,05), nhóm đối chứng tăng 1,7  1,6 µmol/L, nhóm can thiệp tăng 1,9  2,0 µmol/L (p>,05).
[bookmark: _Toc30085353]Bảng 3.16. Thay đổi nồng độ kẽm tháng thứ 6 sau sinh trên đối tượng bà  bị thiếu kẽm tại T0 
	Thời điểm
	Nhóm chứng
(n= 27)
	Nhóm can thiệp (n=25)
	Mức chênh hai nhóm
	p*

	Nồng độ kẽm tại T0 (µmol/L)
	6,4  0,8
	6,3  0,6
	0,1 (0,5; 0,3)
	p > 0,05

	Nồng độ kẽm tại T2 (µmol/L)
	9,1  1,0
	9,9  1,4
	0,8 (0,2 ; 1,6)
	p <0,05

	Mức tăng giữa T2 và T0 (µmol/L)
	2,7  1,3
	3,6  1,4
	0,9 (0,2; 1,7)
	p <0,05

	p**
	< 0,05
	< 0,05
	
	


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm; **) Paired test so sánh trước sau cùng nhóm
Kết quả cho thấy, tại thời điểm tháng thứ 6 sau sinh (T2), những bà mẹ bị thiếu kẽm ở nhóm đối chứng có nồng độ kẽm là 9,1 1,0µmol/L, bà mẹ nhóm can thiệp có nồng độ là 9,9  1,4µmol/L, mức chênh giữa 2 nhóm tại T2 là 0,8µmol/L (p<0,05). So sánh với thời điểm sàng lọc, nhóm đối chứng tăng 2,7µmol/L, nhóm can thiệp tăng 3,6µmol/L, gia tăng ở nhóm can thiệp cao hơn nhóm đối chứng là 0,9 µmol/L (p>0,05).


[bookmark: _Toc30085441]Hình 3.6. Tỷ lệ thiếu kẽm tại thời điểm T0 và T2

Kết quả trình bày trong hình cho thấy, tại thời điểm trước can thiệp (T0), tỷ lệ thiếu kẽm của nhóm đối chứng là 40,3%, cao hơn so với tỷ lệ 39,1%  ở nhóm can thiệp (p>0,05). Tại thời điểm 6 tháng sau sinh (T2), tỷ lệ thiếu kẽm nhóm đối chứng là 39,3%, nhóm can thiệp là 29,7%, (p >0,05).


[bookmark: _Toc30085022]3.3.4. Giá trị dinh dưỡng khẩu phần bà mẹ 2 nhóm tháng thứ 6 sau sinh.
[bookmark: _Toc30085354]Bảng 3.17. Thay đổi về mức tiêu thụ năng lượng và các chất sinh năng lượng tại T0 và T2
	

Chỉ số
	

Thời điểm
	Nhóm chứng 
(n=67)
	Nhóm can thiệp 
(n=64)
	

p*

	
	
	Giá trị DD
	% đáp ứng NCKN
	Giá trị DD
	% đáp ứng NCKN
	

	Năng lượng (kcal)
	T0
	1734
(1495; 2170)
	75,3
	1775
(1564; 2055)
	77,2
	 0,05

	
	T2
	2078**
(1589; 2607)
	82,5
	2076**
(1641; 2380)
	80,5
	> 0,05

	Protein (g)
	T0
	69 (56; 85)
	98,5
	72,6 (59; 88)
	103
	 0,05

	
	T2
	85** (72; 106)
	95,4
	83** (63; 97)
	91,2
	> 0,05

	Lipid (g)
	T0
	45 (32; 54)
	77,0
	47 (32; 64)
	80,3
	 0,05

	
	T2
	50 (40; 67)
	74,6
	49 (31;62)
	73
	> 0,05

	Glucid (g)
	T0
	263(213; 332)
	70,3
	266(221; 215)
	70,7
	 0,05

	
	T2
	306** (232; 392)
	73,7
	305** (232; 385)
	73,5
	> 0,05


Số liệu được trình bày dưới dạng median (25th; 75th percentile),*) Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị; **) Wilcoxon Signed Ranks Test so sánh trước sau cùng nhóm 
Kết quả trong bảng cho thấy tại thời điểm 6 tháng sau sinh, bà mẹ nhóm đối chứng có mức tiêu thụ năng lượng khẩu phần là 2078kcal/ngày, ở bà mẹ nhóm can thiệp là 2076kcal/ngày, mức tiêu thụ ở cả 2 nhóm đạt khoảng trên 80%NCKN. Tiêu thụ protein ở bà mẹ nhóm đối chứng và can thiệp đáp ứng trên 90% NCKN, mức tiêu thụ lipid và glucid ở 2 nhóm tương đương nhau và đạt trên 73% NCKN. Nhìn chung khẩu phần năng lượng và các chất sinh năng lượng của bà mẹ sau sinh 2 nhóm đều có những cải thiện có YNTK so với thời điểm T0.
[bookmark: _Toc30085355]Bảng 3.18. Thay đổi mức tiêu thụ một số vi chất dinh dưỡng tại T0, T2 
	
Chỉ số
	
Thời gian
	Nhóm chứng
(n=67)
	Nhóm can thiệp
(n=64)
	

p*

	
	
	Giá trị DD
	% đáp ứng NCKN
	
Giá trị DD

	% đáp ứng NCKN
	

	Vitamin D (mcg)
	Tại T0
	0,6 (0,2; 2)
	3,1
	1 (0,5; 3)
	5,4
	> 0,05

	
	Tại T2
	0,5 (0, 4) 
	3,2
	0,7 (0; 6,3)
	3,7
	> 0,05

	Folate (mcg)
	Tại T0
	197
(112; 296)
	32,8
	199
(122; 313)
	33,0
	

	
	Tại T2
	246**
 (157; 379)
	49,0
	223**
(107; 250)
	44,6
	

	Canxi (mg)
	Tại T0
	530
(365; 881)
	44,2
	548
(326; 767)
	45,7
	> 0,05

	
	Tại T2
	547
(333;604)
	42,0
	565
(349; 648)
	43,5
	> 0,05

	Kẽm (mg)
	Tại T0
	9 (7;12)
	90,0
	10 (8; 13)
	100
	> 0,05

	
	Tại T2
	12**(9,6; 15)
	109
	11 (9; 14)
	100
	> 0,05

	Sắt (mg)

	Tại T0
	13 (8; 16)
	47,4
	12 (9;15)
	42,8
	> 0,05

	
	Tại T2
	16** (11;20)
	92
	15**  (10; 17)
	86,2
	> 0,05


Số liệu được trình bày dưới dạng median (25th; 75th percentile),*) Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị; **) Wilcoxon Signed Ranks Test so sánh trước sau cùng nhóm 
Bảng trên cho thấy, tại thời điểm T2 tiêu thụ vitamin D của bà mẹ sau sinh thấp, đáp ứng khoảng trên 3% NCKN. Khẩu phần folate của bà mẹ nhóm đối chứng là 246mcg/ngày, tương đương với 223mcg/ngày ở bà mẹ nhóm can thiệp. So với thời điểm T0, khẩu phần folate của bà mẹ 2 nhóm đều tăng lên có YNTK. Tiêu thụ kẽm và sắt tại thời điểm sau sinh ở bà mẹ nhóm đối chứng lần lượt là 12mg/ngày và 16mg/ngày, đều tăng cao hơn có YNTK so với thời điểm T0, trong khi đó tiêu thụ sắt khẩu phần ở bà mẹ nhóm can thiệp là 12mg/ngày, không có sự khác biệt có YNTK so với T0, tiêu thụ kẽm là 15mg/ngày, tăng có YNTK so với T0 (p>0,05)
[bookmark: _Toc30085023]3.3.5. Hiệu quả can thiệp đến cân nặng và chiều dài trẻ sơ sinh
[bookmark: _Toc30085356]Bảng 3.19. Đặc điểm nhân trắc trẻ sơ sinh 2 nhóm
	Chỉ số nhân trắc sơ sinh
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp (n =64)
	p*


	Tuổi thai TB khi sinh (tuần)
	39,4 ± 1,1
	39,1 ± 1,1
	> 0,05

	Trẻ trai (n,%)
	32 (48,5%)
	34 (51,5%)
	> 0,05**

	Cân nặng sơ sinh TB (g)
	3170 ± 330
	3195 ±  330
	> 0,05

	Chiều dài sơ sinh TB (cm)
	49,6 ± 1,2
	49,8 ± 1,1
	> 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn và n,%  *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm, **)Test 2 so sánh tỷ lệ 2 nhóm.
Theo kết quả mô tả trong bảng, tuổi thai trung bình của bà mẹ nhóm đối chứng khi sinh là 39,4 ± 1,1 tuần, nhóm can thiệp là 39,1 ± 1,1 tuần, (p>0,05). Tỷ lệ trẻ trai ở nhóm đối chứng là 48,5%, ở nhóm can thiệp là 51,5% (p>0,05). Cân nặng sơ sinh trung bình ở trẻ nhóm đối chứng là 3170 ± 330g, thấp hơn so với cân nặng trung bình 3195 ±  330g ở nhóm can thiệp, tuy nhiên sự khác biệt này không có YNTK (p>0,05). Chiều dài sơ sinh trung bình ở trẻ nhóm đối chứng là 49,6 ± 1,2 cm, ở nhóm can thiệp là 49,8 ±1,1cm, không có sự khác biệt có YNTK giữa 2 nhóm về chiều dài sơ sinh (p>0,05). 


[bookmark: _Toc30085024]3.3.6. Hiệu quả can thiệp đến cân nặng và chiều dài trẻ 3 tháng và 6 tháng tuổi
[bookmark: _Toc30085357]Bảng 3.20. Đặc điểm nhân trắc trẻ 2 nhóm khi 3 tháng
	
Chỉ số nhân trắc khi 3 tháng tuổi
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp
(n =64)
	
p*

	Cân nặng 3 tháng  tuổi(g)
	5960 ± 610
	5962 ± 640
	> 0,05

	Tăng cân sau 3 tháng (g)
	2790 ± 530
	2770 ± 530
	> 0,05

	Chiều dài 3 tháng tuổi (cm)
	60,6 ± 1,80
	61,1 ± 1,9
	> 0,05

	Tăng CD sau 3 tháng (cm)
	11,0 ± 1,4
	11,3 ± 1,6
	> 0,05

	 Zscore CD theo tuổi 
	-0,003  0,8
	0,20  0,9
	> 0,05

	Zscore CN theo tuổi 
	-0,22  0,9
	-0,3 0,9
	> 0,05

	Zscore CN theo CD 
	-0,3  0,8
	-0,5  0,9
	> 0,05


 Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm 
Kết quả trong bảng cho thấy, cân nặng trung bình tại thời điểm 3 tháng tuổi ở nhóm đối chứng là 5960 ± 610g, ở nhóm can thiệp là 5962 ± 640g, (p>0,05). Mức tăng cân sau 3 tháng ở nhóm đối chứng là 2790 ± 530g, ở nhóm can thiệp là 2770 ± 530g (p>0,05). Chiều dài tại thời điểm 3 tháng của trẻ nhóm đối chứng 60,6 ± 1,80cm, thấp hơn so với chiều dài trung bình 61,1 ± 1,9cm ở nhóm can thiệp, tuy nhiên sự khác biệt là không có YNTK (p>0,05). Mức tăng chiều dài sau 3 tháng ở nhóm can thiệp là 11,3 ± 1,6cm, ở nhóm đối chứng là 11,0 ± 1,4cm (p>0,05). Chỉ số Zscore chiều dài/tuổi, cân nặng/tuổi, cân nặng/ chiều dài ở nhóm can thiệp và nhóm đối chứng không có sự khác biệt có YNTK tại thời điểm sau sinh 3 tháng (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085358]Bảng 3.21. Đặc điểm nhân trắc trẻ 2 nhóm khi 6 tháng
	
Chỉ số nhân trắc khi 6 tháng tuổi
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp
(n =64)
	
p*

	Cân nặng  6 tháng (g)
	7370 ± 820
	7330 ± 820
	> 0,05

	Tăng cân sau 6 tháng (g)
	4196 ± 769
	4130 ± 731
	> 0,05

	Chiều dài 6 tháng (cm)
	66,3 ± 2,1
	66,8 ± 2,2
	> 0,05

	Tăng CD sau 6 tháng (cm)
	16,7 ± 1,7
	17,0 ± 1,9
	> 0,05

	 Zscore CD theo tuổi 
	-0,2  0,9
	-0,02  1,0
	> 0,05

	Zscore CN theo tuổi 
	-0,3  1,0
	-0,4  0,9
	> 0,05

	Zscore CN theo CD 
	-0,2  0,9
	-0,4  1,0
	> 0,05


 Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm, 
Tại thời điểm sau sinh 6 tháng, cân nặng trung bình ở trẻ nhóm đối chứng là 7370 ± 820g, tương đương với cân nặng 7330 ± 820g ở nhóm can thiệp (p>0,05). Mức tăng cân sau 6 tháng ở nhóm đối chứng là 4196 ± 769g và ở nhóm can thiệp là 4130 ±731g (p>0,05). Chiều dài của trẻ nhóm đối chứng 66,3 ± 2,1cm, của nhóm can thiệp là 66,8 ± 2,2 cm, không có sự khác biệt có YNTK về chiều dài trẻ 2 nhóm tại thời điểm 6 tháng (p>0,05). Chỉ số Zscore chiều dài theo tuổi, cân nặng theo tuổi, cân nặng theo chiều dài ở nhóm can thiệp và nhóm đối chứng không có sự khác biệt có YNTK tại thời điểm sau sinh 6 tháng (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085025]3.3.7. Hiệu quả can thiệp đến chỉ số nhân trắc trẻ sơ sinh, trẻ 3 tháng và 6 tháng tuổi có mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn trước khi mang thai
[bookmark: _Toc30085359]Bảng 3.22. Đặc điểm cân nặng và chiều dài trẻ sơ sinh 2 nhóm có mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn
	
Chỉ số nhân trắc sơ sinh
	Nhóm chứng
(n =22)
	Nhóm can thiệp
 (n =22)
	Mức chênh 2 nhóm
	p*

	Cân nặng sơ sinh (g)
	3065 ± 246
	3198 ± 278
	132 (0,03; 0,3)
	> 0,05

	Chiều dài sơ sinh (cm)
	49,2 ± 0,9
	49,8 ±  0,8
	0,6 (0,03; 1,09)
	< 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm, 
Phân tích riêng trên nhóm PNCT bị CED trước khi mang thai cho thấy, cân nặng của trẻ nhóm đối chứng là 3065 ± 246g, nhóm can thiệp là 3192 ± 278g, (p>0,05). Chiều dài sơ sinh trung bình của trẻ nhóm bà mẹ được nhận can thiệp là 49,8 ± 0,8cm, dài hơn có YNTK so với chiều dài sơ sinh trung bình 49,2 ± 0,9cm ở trẻ nhóm đối chứng, mức chênh lệch trung bình chiều dài của trẻ 2 nhóm là 0,6cm (p<0,05). 
[bookmark: _Toc30085360]Bảng 3.23. Đặc điểm nhân trắc khi 3 tháng tuổi của trẻ có mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn
	Chỉ số nhân trắc khi 3 tháng tuổi
	Nhóm chứng
(n =22)
	Nhóm can thiệp
 (n =22)
	Mức chênh 2 nhóm
	p*

	Cân nặng 3 tháng (g)
	5872 ± 572
	5941 ± 461
	170 (-0,15; 0,48)
	> 0,05

	Chiều dài 3 tháng (cm)
	60,1 ± 0,7
	61,2 ± 1,6
	1,1 (0,06; 2,06)
	< 0,05

	 Zscore CD theo tuổi 
	-0,2  ± 0,8
	 0,2  ± 0,7
	0,4 (0,02; 0,91)
	< 0,05

	Zscore CN theo tuổi 
	-0,3  ± 0,8
	-0,1  ± 0,5
	0,1 (-0,23; 0,59)
	> 0,05

	Zscore CN theo CD 
	-0,2  ±0,8
	-0,4  ±0,7
	0,3 (-0,68; 0,25)
	> 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm, 
Kết quả trình bày trong bảng cho thấy, tại thời điểm 3 tháng, cân nặng của trẻ nhóm đối chứng là 5872 ±572g; của trẻ nhóm can thiệp là 5941 ± 461g, (p>0,05). Cân nặng tại thời điểm này ở nhóm can thiệp cao hơn nhóm đối chứng là 170g, tuy nhiên không có sự khác biệt có YNTK giữa 2 nhóm (p>0,05). Chiều dài trung bình khi 3 tháng  ở trẻ nhóm can thiệp là 61,2 ± 1,6 cm, dài hơn có YNTK so với số đo trung bình 60,1 ± 0,7 cm ở trẻ nhóm đối chứng (p<0,05). Mức chênh lệch về chiều dài trung bình của trẻ 2 nhóm là 1,1cm.  Chỉ số Zscore theo  thể chiều dài/tuổi ở nhóm can thiệp là 0,2  ± 0,7, cao hơn so với -0,2 ± 0,8 ở nhóm đối chứng (p <0,05), chỉ số Zscore cân nặng/tuổi, cân nặng/chiều dài của 2 nhóm tại thời điểm 3 tháng sau sinh không có sự khác biệt (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085361]Bảng 3.24. Đặc điểm nhân trắc khi 6 tháng tuổi của trẻ 2 nhóm có mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn
	
Chỉ số nhân trắc khi 6 tháng tuổi
	Nhóm chứng
(n =22)
	Nhóm can thiệp
(n =22)
	p*

	Cân nặng 6 tháng (g)
	7130 ± 761
	7380 ± 558
	> 0,05

	CD khi 6 tháng (cm)
	65,8 (64,7 - 67,3)
	67,1 (65,1 - 68,8)
	> 0,05**

	Zscore CD theo tuổi 
	-0,04 ±1,1
	0,03 ± 0,9
	> 0,05

	Zscore CN theo tuổi 
	-0,6 ± 0,9
	-0,2 ± 0,6
	> 0,05

	Zscore CN theo CD 
	-0,3 ± 0,7
	-0,2 ± 0,7
	> 0,05


1)Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; và median (25th; 75th percentile); * t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm,** Test Mann Whitney so sánh 2 trung vị;
Tại thời điểm 6 tháng tuổi, cân nặng của trẻ nhóm đối chứng là 
7130 ± 761g, có xu hướng thấp hơn có YNTK so với cân nặng trung bình nhóm can thiệp là 7380 ± 558g (p=0,07). Chiều dài trung vị của nhóm đối chứng là 65,8 (64,7 0 67,3), có xu hướng thấp hơn so với 67,1 (65,1 - 68,8) ở nhóm can thiệp (p= 0,09). Chỉ số Zscore theo 3 thể chiều dài theo tuổi, cân nặng theo tuổi, cân nặng theo chiều dài của 2 nhóm tại thời điểm 6 tháng sau sinh không có sự khác biệt (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085026]3.3.8.  Hiệu quả can thiệp tới phát triển tâm vận động của trẻ 
[bookmark: _Toc30085362]Bảng 3.25.  Điểm số phát triển các lĩnh vực tâm vận động của trẻ khi 3 tháng tuổi
	Chỉ số
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp
(n = 64)
	Mức chênh 2 nhóm
	p*

	Cá nhân xã hội 
	3,1  0,9
	3,5  0,9
	0,44 (0,12; 0,76)
	< 0,05

	Vận động tinh 
	3,3   0,7
	3,4  0,8
	0,01 (0,2; 3,2)
	>0,05

	Ngôn ngữ 
	3,2  0,8
	3,5  0,7
	0,25 (0,02; 0,5)
	>0,05

	Vận động thô 
	2,4  0,7
	2,7  0,7
	0,3 (0,09 ; 0,36)
	< 0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm 
Kết quả trong bảng trên cho thấy tại thời điểm 3 tháng tuổi: trên lĩnh vực cá nhân xã hội, điểm số của nhóm đối chứng là 3,1  0,9 thấp hơn có YNTK so với 3,5 0,9 điểm ở nhóm can thiệp, mức chênh giữa 2 nhóm là 0,44 điểm (p <0,05). Trên lĩnh vực vận động tinh, nhóm đối chứng và nhóm can thiệp có điểm số lần lượt là 3,3   0,7 và 3,4  0,8 điểm, không có sự khác biệt có YNTK (p>0,05). Trên lĩnh vực ngôn ngữ điểm số của nhóm can thiệp là 3,5  0,7, điểm số của nhóm đối chứng là 3,2  0,8 (p>0,05). Điểm số trên lĩnh vực vân động thô ở nhóm đối chứng là 2,4  0,7, thấp hơn có YNTK so với điểm số nhóm can thiệp là 2,7  0,7, mức chênh 2 nhóm là 0,3 điểm  (p<0,05).
[bookmark: _Toc30085363]Bảng 3.26.  Điểm số phát triển các lĩnh vực tâm vận động của trẻ khi 6 tháng tuổi
	Chỉ số
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp
(n = 64)
	Mức chênh 2 nhóm 
	p*

	Cá nhân xã hội 
	6,4  0,6
	6,5  0,9
	0,2 (0,1; 0,28)
	>0,05

	Vận động tinh 
	5,7   0,4
	5,9   0,4
	0,24 (0,1; 0,3)
	>0,05

	Ngôn ngữ 
	5,5  0,7
	5,6  0,5
	0,26 (0,1; 0,3)
	>0,05

	Vận động thô 
	6,1  0,9
	6,2  0,9
	0,1(0,02; 0,35)
	>0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm 
Tại thời điểm tháng thứ 6, trên lĩnh vực cá nhân xã hội, điểm số của nhóm đối chứng là 6,4  0,6, tương đương với  6,5  0,9 ở nhóm can thiệp (p>0,05). Trên lĩnh vực vận động tinh, điểm số 2 nhóm lần lượt là 5,7  0,4 và 5,9  0,4 (p>0,05). Trên lĩnh vực ngôn ngữ, điểm số nhóm đối chứng là 5,5  0,7, nhóm can thiệp là 5,6  0,5, (p>0,05). Lĩnh vực vận động thô, nhóm đối chứng có số điểm 6,1  0,9, thấp hơn so với điểm số 6,2  0,9 ở nhóm can thiệp có, (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085364]Bảng 3.27. Chỉ số phát triển tâm vận động chung 2 nhóm tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng tuổi 
	Chỉ số tâm vận động chung (DQ)
	Nhóm chứng
(n =65)
	Nhóm can thiệp
(n = 64)
	Mức chênh 2 nhóm
	p*

	Chỉ số DQ 3 tháng tuổi
	99,5  18,5
	108,5  15,2
	9,0 (3,1; 14,8)
	p <0,05

	Chỉ số DQ 6 tháng tuổi
	100,3  7,3
	100,6  7,0
	0,3 (0,2; 2,6)
	p >0,05


Số liệu trình bày dưới dạng Trung bình ± độ lệch chuẩn; *) t-test độc lập so sánh giá trị trung bình 2 nhóm 
Kết quả trình bày trong bảng cho thấy, tại thời điểm 3 tháng sau sinh, chỉ số DQ của nhóm đối chứng là 99,5 ± 18,5; thấp hơn so với điểm số 108,5±15,2 ở nhóm can thiệp, mức chênh lệch điểm số 2 nhóm là 9,0 điểm; sự khác biệt về điểm số giữa 2 nhóm tại thời điểm này là có YNTK (p<0,05). Đánh giá chỉ số DQ tại thời điểm 6 tháng tuổi cho thấy, nhóm đối chứng có điểm số là 100,3  7,3; điểm số nhóm can thiệp 100,6  7,0; mức chênh lệch điểm số giữa 2 nhóm là 0,3 điểm và tại thời điểm này, sự khác biệt giữa 2 nhóm là không có YNTK (p>0,05)

                         *) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm
[bookmark: _Toc30085442]Hình 3.7. Phân loại phát triển tâm vận động chung của 2 nhóm theo chỉ số DQ khi trẻ 3 tháng tuổi
Kết quả trình bày trong biểu đồ cho thấy tại thời điểm trẻ được 3 tháng tuổi, tỷ lệ nghi ngờ chậm phát triển theo chỉ số DQ của nhóm đối chứng là 27,7%, cao hơn có YNTK so với 12,5% ở nhóm can thiệp (p<0,05). Tỷ lệ phát triển bình thường ở nhóm đối chứng là 44,6%, tương đương với tỷ lệ 45,3% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Tỷ lệ trẻ phát triển khá và tốt ở nhóm đối chứng là 27,7%, thấp hơn so với tỷ lệ 42,2% ở nhóm can thiệp (p<0,05).

                         *) 2 test so sánh tỷ lệ 2 nhóm

[bookmark: _Toc30085443]Hình 3.8. Phân loại phát triển tâm vận động chung của 2 nhóm theo chỉ số DQ khi trẻ 6 tháng tuổi
Theo kết quả phân tích, tại thời điểm trẻ được 6 tháng tuổi, tỷ lệ trẻ nghi ngờ chậm phát triển ở cả 2 nhóm đều giảm, nhóm đối chứng còn 6,2% trẻ, nhóm can thiệp còn 4,7%, không có sự khác biệt ở tỷ lệ này ở 2 nhóm. Số trẻ đạt loại trung bình - khá tốt ở nhóm can thiệp là 93,8%, tương đương với tỷ lệ 95,3% ở nhóm can thiệp (p>0,05). 


[bookmark: _Toc30085027]3.3.9. Đặc điểm nuôi dưỡng trẻ 6 tháng sau sinh
[bookmark: _Toc30085365]Bảng 3.28. Tình trạng mắc một số bệnh của trẻ 2 nhóm trong 6 tháng đầu  
	Chỉ số (n,%)
	Nhóm chứng (n=64)
	Nhóm can thiệp (n=64)
	p

	Trẻ bị  táo bón
	15 (23,4%)
	12 (18,8%)
	>0,05

	Trẻ bị tiêu chảy 
	10 (15,6%)
	9 (14,1%)
	>0,05

	Trẻ bị NKHH trên 
	50 (78,1%)
	45 (70,3%)
	>0,05


Tỷ lệ trẻ bị mắc táo bón ít nhất một lần trong 6 tháng đầu sau sinh ở nhóm đối chứng là 23,4% và ở nhóm can thiệp là 18,8% (p>0,05). Tỷ lệ trẻ bị tiêu chảy ở 2 nhóm lần lượt là 15,6% và 14,1%. Tỷ lệ trẻ bị NKHH trên ở 2 nhóm là 78,1% và 70,3% (p>0,05).
[bookmark: _Toc30085366]Bảng 3.29. Nuôi dưỡng trẻ trong 6 tháng đầu sau sinh
	Chỉ số (%)
	Thời gian
	Nhóm chứng (n=65)
	Nhóm can thiệp (n=64) 
	p

	Cho trẻ bú sớm 
	Trong vòng 1h đầu sau sinh
	28,1
	29,7
	>0,05

	
Bú mẹ hoàn toàn 
	Tháng thứ 1
	70,1
	72,5
	>0,05

	
	Tháng thứ 3
	48,3
	60,4
	>0,05

	
	Tháng thứ 6
	6,5
	8,4
	>0,05

	
Cho trẻ bú mẹ chủ yếu 
	Tháng thứ 1 
	25,6
	23,4
	>0,05

	
	Tháng thứ 3
	18,7
	13,4
	>0,05

	
	Tháng thứ 6
	12,5
	12,7
	>0,05


Kết quả trong bảng cho thấy, tỷ lệ cho trẻ bú sớm trong vòng một tiếng sau sinh ở nhóm đối chứng là 28,2% và ở nhóm can thiệp là 29,7% (p>0,05). 
Tỷ lệ trẻ bú mẹ hoàn toàn ở cả hai nhóm đều không có sự khác biệt tại thời điểm tròn1 tháng, tròn 3 tháng và tròn 6 tháng. Tại thời điểm tháng thứ 1, tỷ lệ bú mẹ hoàn toàn ở hai nhóm là trên 70%, đến hết tháng thứ 3 tỷ lệ này giảm xuống còn 48% và 55% ở 2 nhóm và đến hết tháng thứ 6 tỷ lệ ở cả hai nhóm giảm xuống dưới 10%.
Tỷ lệ trẻ được bú mẹ chủ yếu trong tháng thứ nhất đạt 25,6% ở nhóm đối chứng và 23,4% ở nhóm can thiệp (p>0,05). Khi được tròn 3 tháng tuổi, tỷ lệ này giảm xuống còn 18,7% và 13,4% ở hai nhóm (p>0,05); đến thời điểm trẻ tròn 6 tháng tỷ lệ này ở hai nhóm lần lượt là 12,5% và 12,7% (p>0,05).

[bookmark: _Toc519457204][bookmark: _Toc520730594]

[bookmark: _Toc30085028]CHƯƠNG 4
[bookmark: _Toc30085029]BÀN LUẬN
[bookmark: _Toc30085030]4.1. ĐẶC ĐIỂM ĐỐI TƯỢNG NGHIÊN CỨU
Đối tượng nghiên cứu: Nghiên cứu được tiến hành trên đối tượng PNCT với tuổi thai từ 14-18 tuần thuộc 8 xã ngoại thành Hà Nội. Thông thường từ tuần thai thứ 16 trở đi, các triệu chứng thai nghén như chán ăn, nôn ói không còn xuất hiện, tình trạng phát triển của thai ổn định và rõ ràng hơn, bên cạnh đó đây cũng là thời điểm mà thai nhi bắt đầu tăng trưởng nhanh, nhu cầu về các chất dinh dưỡng tăng cao do đó chọn can thiệp bắt đầu từ thời điểm này là phù hợp. Trong nghiên cứu của chúng tôi đối tượng hai nhóm đảm bảo sự tương đồng về tuổi thai, cân nặng, chiều cao trung bình trước can thiệp. Phân tích về TTDD của các bà mẹ trước can thiệp cho thấy, tuổi thai trung bình của bà mẹ hai nhóm là khoảng 17 tuần, chiều cao trung bình là 155cm, cân nặng trung bình là 47,5kg, chỉ số BMI trung bình trước khi mang thai là trên 19kg/m2 . So sánh với một số nghiên cứu công bố gần đây như nghiên cứu của tác giả Hoàng Thu Nga tại Phú Thọ, của tác giả Phạm Quốc Hùng tại Lý Nhân, Hà Nam hay của tác giả Nguyễn Đăng Trường tại An Lão, Hải Phòng thì đối tượng PNCT trong nghiên cứu của chúng tôi có TTDD ban đầu tương tự [9, 14, 103], có lẽ đây là đặc điểm chung của phụ nữ tuổi sinh đẻ khu vực nông thôn cận thành thị. 
BMI của bà mẹ trước khi mang thai là chỉ số dinh dưỡng quan trọng liên quan đến kết quả thai nghén. Theo một phân tích tổng hợp, bà mẹ có BMI <18,5 có nguy cơ cao hơn về sinh non, sinh con nhẹ cân hoặc sinh con bé hơn so với tuổi thai [104]. Phân loại BMI trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ bà mẹ có BMI <18,5 là 33% ở nhóm đối chứng và 34,4% ở nhóm can thiệp, như vậy là tương đồng ở hai nhóm. Tỷ lệ này của chúng tôi cao hơn so với số liệu Viện Dinh dưỡng năm 2015 nhưng tương đương với tỷ lệ CED là 32,4% trong nghiên cứu của Nguyễn Song Tú tại Thái Nguyên và thấp hơn tỷ lệ CED là 55,8% trong nghiên cứu của Phạm Quốc Hùng tại Hà Nam [30, 103, 105].
Đối tượng có khẩu phần dinh dưỡng thấp tại thời điểm ban đầu: kết quả điều tra khẩu phần trước can thiệp cho thấy mức tiêu thụ năng lượng trung bình là 1774 ± 488kcal ở nhóm đối chứng và 1843 ± 484kcal ở nhóm can thiệp, tương ứng với mức đáp ứng từ  77%- 80% NCDDKN. Mức tiêu thụ này có xu hướng thấp hơn so với nghiên cứu trên đối tượng có cùng quý thai của tác giả Nga (1904kcal/ngày) tại Phú Thọ, hay của tác giả Huỳnh Nam Phương (2126 kcal/ngày) tại Hòa Bình [61, 97]. Tiêu thụ một số vi chất dinh dưỡng như canxi, sắt của PNCT trong nghiên cứu mới đạt ngưỡng 30%- 50% NCDDKN [40]. Tuy chỉ cần một lượng rất nhỏ nhưng vi chất dinh dưỡng lại có vai trò rất quan trọng đối với cơ thể. Trong thời kỳ mang thai, nhu cầu về vi chất dinh dưỡng tăng cao hơn bình thường, theo các tài liệu chuyên môn, nhu cầu về sắt tăng 50% trong thai kỳ, nhu cầu về iod tăng khoảng 40%, nhu cầu về vitamin B6 tăng 46%, nhu cầu kẽm tăng 38%, nhu cầu về a xít  folic tăng khoảng 50% [40]. Do đó các bà mẹ cần chuẩn bị một chế độ dinh dưỡng hợp lý để đảm bảo cung cấp cấp đủ các loại vitamin và khoáng chất thiêt yếu cho cơ thể. Đối với phụ nữ cho con bú, chế độ ăn uống đóng vai trò quan trọng vì một số nghiên cứu đã chứng minh mối liên quan giữa  khẩu phần ăn và thành phần sữa mẹ. Tác giả Lindsay (2005) đã chỉ ra rằng hàm lượng vitamin B2 và vitamin B6 và iod là các vi chất chịu ảnh hưởng của yếu tố khẩu phần. Các thành phần vitamin C, B1, beta-caroten, vitamin K cũng thay đổi theo chế độ ăn của bà mẹ [106]. Từ kết quả này cho thấy việc lựa chọn đối tượng trong nghiên cứu với khẩu phần dinh dưỡng còn chưa hợp lý, thiếu hụt so với NCKN là hợp lý bởi với chế độ ăn nghèo nàn này các bà mẹ khi được can thiệp bằng thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng (nhóm can thiệp) có thể sẽ có những dấu hiện cải thiện rõ nét, dễ quan sát thấy hơn.
Tình trạng thiếu máu và  thiếu kẽm của PNCT hai nhóm thời điểm trước can thiệp: theo kết quả điều tra tại thời điểm ban đầu, nồng độ hemoglobin của nhóm can thiệp và đối chứng lần lượt là 114,7 ± 10,2 g/l và 117,3 ± 7,6g/l (p>0,05), tỷ lệ thiếu máu tương ứng là 14,1%  ở nhóm can thiệp và 28,4% ở nhóm đối chứng. Mặc dù mức chênh lệch về tỷ lệ thiếu máu trong 2 nhóm khá cao nhưng phân tích chưa thấy sự khác biệt rõ rệt về YNTK (p=0,06). Có thể với cỡ mẫu lớn hơn thì tỷ lệ này  Tỷ lệ thiếu máu ở cả 2 nhóm tại thời điểm ban đầu trong nghiên cứu của chúng tôi đều thấp hơn so với tỷ lệ thiếu máu ở PNCT quý hai trong điều tra toàn quốc năm 2015 (32% PNCT quý 2 bị thiếu máu) [6], nhưng tương đương với kết quả các điều tra cắt ngang tiến hành tại các khu vực như thành thị hay đồng bằng sông Hồng [33, 107]. Điều này cũng phù hợp so với phân bố của tình trạng thiếu máu trên các vùng sinh thái khác nhau mà kết quả điều tra vi chất năm 2010 và 2015 đã chỉ ra đó là tỷ lệ thiếu máu của PNCT khu vực đồng bằng và thành thị có xu hướng thấp hơn so với các vùng sinh thái khác trên toàn quốc.
Thiếu kẽm không chỉ là vấn đề sức khỏe đáng báo động ở PNCT Việt Nam mà còn đối với nhiều nước đang phát triển. Số liệu ban đầu trong nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tỷ lệ thiếu kẽm vào khoảng 40% ở hai nhóm. Tỷ lệ này thấp hơn so với 80,3% PNCT bị thiếu kẽm trong điều tra toàn quốc năm 2015 [6] hay tỷ lệ 61% PNCT bị thiếu kẽm trong một nghiên cứu tại Nepal [34], tuy nhiên so sánh với số liệu điều tra cắt ngang khu vực thành thị là thành phố Hồ Chí Minh của tác giả Đặng Thành Danh thì thấy có sự tương đồng với kết quả nghiên cứu của chúng tôi [7]. Nồng độ kẽm huyết thanh nhìn chung phụ thuộc khá chặt chẽ với chất lượng khẩu phần ăn, ở các vùng kinh tế nghèo nàn, chế độ ăn của bà mẹ có nguồn gốc chủ yếu từ ngũ cốc, ít thức ăn nguồn gốc động vật - nguồn cung cấp kẽm có giá trị sinh học cao, thì tỷ lệ thiếu kẽm thường cao hơn so với khu vực thành phố. Trên thế giới việc cải thiện tình trạng thiếu kẽm nói chung và thiếu kẽm ở PNCT nói riêng cho các nước nghèo và đang phát triển thì giải pháp tăng cường kẽm vào thực phẩm thường rất được chú trọng.
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- Thay đổi nồng độ Hb tại tuần thai 37: kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy rằng tại thời điểm thai 37 tuần, nồng độ Hb của nhóm can thiệp là 126,3 ± 9,6g/l được cải thiện tốt hơn có YNTK so với 122,4 ± 8,9g/l ở nhóm đối chứng (p<0,05), mức chênh lệch giữa 2 nhóm 3,9g/l. So với thời điểm T0, hàm lượng Hb của cả hai nhóm đều tăng cao hơn có YNTK, mức tăng ở nhóm can thiệp là 9,0 ± 9,0g/l cao hơn so với mức tăng 7,7 ± 7,5g/l ở nhóm đối chứng. Kết quả về sự gia tăng nồng độ Hb ở cả hai nhóm nhưng tốt hơn ở nhóm can thiệp trong nghiên cứu của chúng tôi tương tự như nghiên cứu tại Tanzania tiến hành trên 259 PNCT với sản phẩm cho nhóm can thiệp là đồ uống dinh dưỡng dạng bột bổ sung 11 vi chất dinh dưỡng kết hợp với bổ sung viên sắt a xít folic hàng ngày cho PNCT 2 nhóm (60mg sắt nguyên tố, 500mcg a xít folic). Nghiên cứu này cho thấy sau 8 tuần, hàm lượng Hb của nhóm can thiệp cao hơn có YNTK so với nhóm đối chứng (114g/L so với 109g/L), và mặc dù Hb của 2 nhóm đều tăng so với thời điểm ban đầu nhưng mức tăng ở nhóm can thiệp là 8,6g/L, cao hơn có YNTK so với mức tăng 4,5g/L ở nhóm đối chứng [108]. Kết quả phân tích tổng hợp từ các can thiệp bổ sung sắt cho PNCT do tác giả Albert L. Siu và cộng sự cũng cho thấy xu hướng có hiệu quả đối với cải thiện nồng độ Hb [109]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương tự như của tác giả Phạm Hùng trong một nghiên cứu tại Hà Nam khi thấy rằng việc bổ sung vi chất dinh dưỡng cho PNCT làm nồng độ Hb trung bình tăng thêm 4,9 g/l (từ 118,1 g/l lên 123,1 g/l, tuần thai 16 đến tuần thai 32), trong khi việc bổ sung  viên sắt - acid folic làm tăng 4,4 mg/l Hb(từ 118,2 g/l lên 122,6 g/l) [103]. 
Một số can thiệp cho thấy xu hướng giảm nồng độ Hb theo tuổi thai hoặc không thấy sự khác biệt về nồng độ Hb giữa 2 nhóm sau can thiệp[14, 97]. Nghiên cứu bổ sung thực phẩm nguồn gốc tự nhiên trên đối tượng PNCT tại Phú Thọ không làm thay đổi nồng độ Hb của 2 nhóm từ tuần thai thứ 16 đến tuần thai thứ 32 (nồng độ 11,6g/dl ở nhóm đối chứng và 11,7g/dl ở nhóm can thiệp giữ nguyên không đổi tại tuần thai 16 và 32) [97].   Nghiên cứu so sánh hiệu quả bổ sung sản phẩm dinh dưỡng bánh Hebi Mam,  bổ sung viên sắt acid folic và bổ sung viên đa vi chất cho PNCT của tác giả Nguyễn Đăng Trường cho thấy nồng độ Hb của 3 nhóm tại tuần thai thứ 36 đều tăng so với thời điểm trước can thiệp, mức tăng ở 3 nhóm lần lượt là 3,1g/l; 3,3g/l và 2,7g/l (p>0,05), nghiên cứu chứng minh rằng sản phẩm dinh dưỡng Hebi Mam có hiệu quả tương đương như viên sắt acid folic trong dự phòng thiếu máu ở PNCT[14].  Nhưng trong nghiên cứu của chúng tôi, nồng độ Hb của nhóm can thiệp được cải thiện tốt hơn so với nhóm đối chứng tại tuần thai 37 và ở cả hai nhóm nồng độ Hb đều tăng so với thời điểm ban đầu (bảng 3.21). Lý giải về sự gia tăng nồng độ Hb ở cả 2 nhóm có thể phải kể đến vai trò của viên sắt acid folic, cả 2 nhóm đều được nhận viên sắt acid folic và đều được tập huấn, được giám sát chặt chẽ trong quá trình sử dụng đã khiến cho nồng độ Hb ở cả 2 nhóm đều tăng. Về kết quả mức tăng ở nhóm can thiệp tốt hơn có YNTK so với nhóm đối chứng có thể là vì ngoài viên sắt acid folic nhóm can thiệp được bổ sung thêm thực phẩm tăng cường các chất dinh dưỡng hỗ trợ quá trình tạo máu như protein, vitamin C, vitamin B12... nên kết quả nồng bộ Hb được cải thiện tốt hơn.
- Thay đổi tỷ lệ thiếu máu tại tuần thai 37: bổ sung sản phẩm dinh dưỡng giúp giảm tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp xuống thấp hơn so với nhóm đối chứng tại thời điểm thai 37 tuần (10,4% thiếu máu ở nhóm đối chứng và 4,7% thiếu máu ở nhóm can thiệp, p>0,05). Kết quả này trong nghiên cứu của chúng tôi tương tự như can thiệp tại Campuchia bổ sung sản phẩm thực phẩm dinh dưỡng có nguồn gốc từ bột ngô tăng cường đa vi chất trên PNCT nhóm can thiệp, đồng thời cả hai nhóm nghiên cứu đều uống viên săt folic hàng ngày, nghiên cứu này cho thấy tỷ lệ thiếu máu ở PNCT nhóm can thiệp giảm một cách có YNTK từ 50% xuống còn 34% tại tuần thai thứ 35-38 trong khi tỷ lệ thiếu máu ở nhóm can thiệp tăng lên 70% [110]. Một kết quả phân tích từ 30 nghiên cứu thử nghiệm, bổ sung viên sắt/acid folic cho thấy đã giảm được 69% tỷ lệ thiếu máu, giảm được 66% tỷ lệ thiếu sắt, và giảm 20% tỷ lệ CNSS thấp ở nhóm nhận bổ sung so với nhóm chứng [74].Tại Việt nam, nghiên cứu trên đối tượng PNCT tại Hà nam của tác giả Phạm Hùng cũng cho xu hướng tương tự như trong nghiên cứu của chúng tôi, tác giả so sánh hiệu quả bổ sung viên sắt acid folic và bổ sung đa vi chất cho PNCT, kết quả cho thấy tỷ lệ thiếu máu của nhóm sắt - acid folic giảm từ 20,3% xuống còn 11,5%; nhóm đa vi chất giảm từ 19,3% xuống còn 11,2 [103]. 
Thông thường, nếu không được chăm sóc dinh dưỡng hợp lý, tỷ lệ thiếu máu có xu hướng tăng nhanh theo tuổi thai. Số liệu thống kê cho thấy giai đoạn 3 tháng đầu của thai kỳ, tỷ lệ thiếu máu là 28,9%, đến 3 tháng giữa tỷ lệ này tăng lên 32% và tăng lên 37% ở 3 tháng cuối [6]. Phân bố về tình trạng thiếu máu ở PNCT có sự khác biệt rõ rệt giữa các vùng sinh thái và tuổi thai. Tuổi thai càng lớn thì tỷ lệ thiếu máu càng cao và PNCT khu vực núi Tây bắc, Tây nguyên, Nam miền trung có tỷ lệ thiếu máu cao nhất trên toàn quốc (56%) [31]. Nghiên cứu tại Đăklăc của Đặng Oanh và cộng sự năm 2008 cũng chỉ ra tỷ lệ thiếu máu của PNCT tại địa phương này là 50,1%; tỷ lệ này tăng theo tuổi thai và đến 3 tháng cuối có tới 62% phụ nữ bị thiếu máu [32]. Trong khi đó, tại thành phố Hồ Chí Minh, nghiên cứu của Trần Thị Hạnh và cộng sự năm 2007 cho thấy có 17,5% PNCT bị thiếu máu và 42,7% bị thiếu sắt. Tỷ lệ thiếu sắt ở 3 tháng cuối cao gấp 3 lần 3 tháng giữa [33]. 
Có nhiều nghiên cứu cho thấy việc can thiệp bằng thực phẩm chưa mang lại hiệu quả đối với cải thiện tỷ lệ thiếu máu [97], thậm chí xu hướng tăng dần tỷ lệ thiếu máu theo tuổi thai vẫn diễn ra. Điều này một lần nữa đặt ra các câu hỏi về liều và phương án bổ sung cần đáp ứng NCKN để mang lại hiệu quả cho các can thiệp. Theo hướng dẫn gần đây của tổ chức Y tế thế giới, PNCT bị thiếu máu cần bổ sung sắt/acid folic mỗi ngày một viên (30-60mg sắt nguyên tố và 400mcg acid folic) trong suốt thời gian mang thai [73]. Theo khuyến nghị của Viện dinh dưỡng, bà mẹ mang thai cần khoảng 40mg sắt/ngày- tăng thêm 15mg so với thời kỳ trước khi mang thai. Đối với bà mẹ cho con bú nếu chưa có kinh nguyệt thì nhu cầu sắt tăng thêm 13,3mg/ngày, nếu đã có kinh nguyệt trở lại thì cần tăng thêm 26,1mg/ngày để bù đắp lượng sắt mất mát trong chu kỳ [43]. Chế độ ăn hợp lý, đầy đủ dinh dưỡng là yếu tố quan trọng trong dự phòng thiếu máu và thiếu sắt cho PNCT bên cạnh việc thực hiện đúng phác đồ bổ sung viên sắt folic. 
Sản phẩm dinh dưỡng trong nghiên cứu của chúng tôi cho hiệu quả tốt về cải thiện tỷ lệ thiếu máu tại thời điểm T1 có thể do một số nguyên nhân: trước hết ngay tại thời điểm T0, tỷ lệ thiếu máu ở nhóm đối chứng đã có xu hướng cao hơn so với nhóm can thiệp. Thứ hai, bên cạnh sử dụng viên sắt folic đều đặn, nhóm can thiệp được bổ sung hàng ngày sản phẩm dinh dưỡng, cung cấp protein/năng lượng, các vitamin khoáng chất hỗ trợ tốt hơn quá trình tăng sinh tổng hợp Hb quá đó cải thiện tỷ lệ thiếu máu tốt hơn.
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Nồng độ kẽm huyết thanh của nhóm can thiệp được cải thiện tốt hơn so với nhóm đối chứng tại thời điểm thai 37 tuần (T1), sự khác biệt có YNTK. Tại thời điểm thai 37 tuần, nồng độ kẽm ở nhóm can thiệp là 7,8  1,4 µmol/L, cao hơn có YNTK so với nhóm đối chứng là 7,3 1,6µmol/L (p<0,05). Trong khi sự sụt giảm về nồng độ kẽm tại tuần thai 37 so với thời điểm ban đầu ở nhóm đối chứng là 0,5  1,9 (p<0,05), thì ở nhóm can thiệp sự thay đổi này là không đáng kể (0,2  2,0, với p>0,05). Khi phân tích trên đối tượng bị thiếu kẽm tại thời điểm ban đầu kết quả của chúng tôi cho thấy hiệu quả rõ rệt hơn, nhóm can thiệp có nồng độ kẽm cao hơn nhóm đối chứng 0,9 µmol/L (p<0,05) - so sánh cắt ngang tại thời điểm T1 cũng như so sánh về thay đổi nồng độ kẽm từ T0 – T1giữa hai nhóm. Có một điểm đáng lưu ý là xét trên toàn bộ mẫu của nghiên cứu thì nồng độ kẽm thay đổi theo xu hướng giảm từ T0 –T1, nhưng riêng trên những đối tượng bị thiếu kẽm thì nồng độ lại tăng từ T0 –T1. Có thể lý giải điểm này theo cơ chế hấp thu kẽm, ở những cá thể bị thiếu hụt thì tỷ lệ hấp thu kẽm từ thực phẩm cao hơn so với những cá thể không bị thiếu kẽm, mà khẩu phần của PNCT tại thời điểm T1 có mức tiêu thụ kẽm cao (đạt 100% NCKN) do đó tạo môi trường tốt cho các cá thể bị thiếu kẽm tối đa hóa sự hấp thu và chuyển hóa kẽm trong cơ thể.
 Trong nghiên cứu của chúng tôi, nhóm bà mẹ nhận can thiệp có sự thay đổi rất nhỏ, không có ý nghĩa thống kê về sự sụt giảm kẽm huyết thanh tại tuần thai 37, điều này chứng tỏ sản phẩm bổ sung đã đáp ứng tốt nhu cầu kẽm gia tăng của thai kỳ, đồng thời duy trì nồng độ kẽm huyết thanh ổn định ở mẹ. Kết quả về mức độ cải thiện kẽm huyết thanh trong nghiên cứu của chúng tôi tương đồng với nghiên cứu bổ sung viên đa vi chất của tác giả Trương Hồng Sơn trên đối tượng PNCT tại tỉnh Kon Tum và Lai Châu. Nghiên cứu này cho thấy nồng độ kẽm huyết thanh của nhóm can thiệp tăng trung bình 1,08 µmol/L trong khi nhóm chứng giảm trung bình 0,86 µmol/L (p<0,001) [98]. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi cũng tương tự như một nghiên cứu tại Peru trên 1295 PNCT, tuổi thai từ 10 -24 tuần. Trong nghiên cứu này, các bà mẹ được chia thành 2 nhóm, nhóm thứ nhất được uống viên sắt a xít  folic (60mg Fe, 250mcg folic), nhóm thứ hai nhận viên bổ sung ngoài thành phần sắt và a xít  folic như trên còn có thêm 15mg kẽm. Kết quả phân tích tại tuần thai thứ 38 cho thấy, nồng độ kẽm huyết thanh của nhóm được bổ sung kẽm cao hơn nhóm không được bổ sung (8,6 ± 1,5 µmol/L so với 8,3 ± 1,4 µmol/L) và kẽm đường niệu ở nhóm bổ sung kẽm cũng cao hơn có YNTK so với nhóm không được bổ sung [111].
Đối với phụ nữ có thai kẽm đặc biệt quan trọng vì kẽm đảm bảo cho quá trình tổng hợp protein, phân chia và phát triển tế bào thai nhi được diễn ra bình thường. Quá trình làm tổ và lớn lên của bánh nhau, quá trình phát triển nhanh chóng của hệ thống não bộ thai nhi cũng rất cần đến sự tham ra của kẽm. Đối với bà mẹ, thiếu kẽm sẽ có nguy cơ dẫn đến sảy thai, sinh non và chết thai, bổ sung kẽm trên đối tượng phụ nữ có thai thu nhập thấp cho kết quả giảm 14% số ca sinh non [112]. Đối với thai nhi, kẽm có vai trò hỗ trợ phát triển chiều cao của trẻ từ trong bào thai và tăng miễn dịch cho trẻ. Một nghiên cứu tiến hành tại Banglades cho kết quả những trẻ CNSS thấp mà mẹ được bổ sung kẽm trong thời gian mang thai có tỷ lệ mắc tiêu chảy cấp thấp hơn có YNTK so với những trẻ CNSS thấp mà bà mẹ không được bổ sung kẽm [113]. Vai trò của kẽm đối với tăng trưởng của thai nhi đến nay vẫn còn nhiều điều chưa thống nhất. Nghiên cứu tại Trung Quốc cho rằng bổ sung kẽm với liều 30 mg/ngày có tác dụng tăng CNSS thêm 283g, tăng chu vi vòng đầu so với nhóm đối chứng [114], trong khi đó, tác giả Janet King, (2000) trong bài phân tích từ 12 nghiên cứu thử nghiệm bổ sung kẽm cho PNCT kết luận rằng bổ sung kẽm cho thấy hiệu quả giảm tỷ lệ sinh non, tuy nhiên hiệu quả đối với cải thiện cân nặng, chiều dài sơ sinh thì chưa rõ ràng [112]. Theo khuyến nghị của Viện dinh dưỡng, nhu cầu kẽm cho PNCT vào khoảng 10 mg/ngày nếu khẩu phần ăn có giá trị sinh học kẽm ở mức trung bình và là 20 mg nếu khẩu phần ăn có giá trị sinh học kẽm thấp [40] [43]. Bổ sung thực phẩm tăng cường kẽm đã và đang được chứng minh là một trong các giải pháp phòng chống thiếu vi chất hiệu quả và kinh tế. Phân tích tổng hợp từ 11 can thiệp trên thế giới về bổ sung thực phẩm tăng cường kẽm cho thấy hiệu quả cải thiện kẽm huyết thanh trung bình là 1,28 µmol/L, [95% CI 0.56, 2.01] [115].
- Tại tuần thai 37, tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm can thiệp là 40,6%  thấp hơn so với  tỷ lệ 56,7%, ở nhóm đối chứng.  Sản phẩm can thiệp có hiệu quả tốt đối với cải thiện tình trạng thiếu kẽm của PNCT tại tuần thai thứ 37. Tại thời điểm này, trong khi tỷ lệ thiếu kẽm ở bà mẹ nhóm đối chứng có xu hướng tăng lên so với thời điểm ban đầu (từ 40,3% tăng lên 56,7%) thì ở bà mẹ nhóm can thiệp tỷ lệ này giữ nguyên ở mức xấp xỉ 40%. Kết quả nghiên cứu của chúng tôi tương tự như trong nghiên cứu bổ sung viên đa vi chất có chứa kẽm cho PNCT của tác giả Trương Hồng Sơn.Trong nghiên cứu này, tại thời điểm ban đầu tỷ lệ thiếu kẽm ở nhóm đối chứng là 84,2% đã tăng lên 87,9% sau khi kết thúc can thiệp, trong khi ở nhóm can thiệp, tỷ lệ này giảm từ 85% xuống còn 36,6%, sự thay đổi tỷ lệ thiếu kẽm sau thời gian can thiệp giữa 2 nhóm là có YNTK [98]. Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy có xu hướng khác biệt có YNTK về tỷ lệ thiếu kẽm ở 2 nhóm (p=0,08), điều này cũng một phần chứng minh hiệu quả của sản phẩm bổ sung đối với tình trạng thiếu kẽm.
Tỷ lệ thiếu kẽm của PNCT trên thế giới cũng như ở Việt nam rất cao [5, 6], lý do là khẩu phần kẽm của hầu hết các bà mẹ còn nghèo nàn. Trong nghiên cứu của chúng tôi, tỷ lệ thiếu kẽm thấp hơn so với tỷ lệ thiếu kẽm của PNCT toàn quốc năm 2015 nhưng tương đương với tỷ lệ thiếu kẽm của PNCT tại thành phố HCM [6, 7]. Có thể do địa bàn nghiên cứu của chúng tôi là Hoài Đức, một huyện ngoại thành Hà nội, nơi điều kiện kinh tế gần tương đương với ngoại thành TPHCM, đối tượng có khẩu phần kẽm tiêu thụ tương đối tốt, đáp ứng trên 100% NCKN (bảng 3.12) dẫn đến tỷ lệ thiếu kẽm thấp hơn so với các nghiên cứu khác.  Theo các tài liệu, nhu cầu kẽm gia tăng trong suốt quá trình mang thai ước tính vào khoảng 1540 µmol/L hoặc xấp xỉ 100mg và khoảng 57% lượng kẽm gia tăng này là giành cho sự phát triển của thai nhi và 24% cho sự phát triển nhau thai, tử cung, khi khẩu phần kẽm không đầy đủ, cơ chế điều chỉnh nội môi sẽ huy động lượng kẽm trong huyết thanh của mẹ đến những nơi cần thiết để nuôi thai nhi, do đó nồng độ kẽm huyết thanh ở những bà mẹ này sẽ bị sụt giảm đáng kể. Một số nghiên cứu cho thấy bổ sung kẽm cho PNCT với liều lượng trên 15mg/ngày sẽ có hiệu quả rõ rệt hơn đối với cải thiện tình trạng thiếu kẽm của PNCT cũng như kết quả thai nghén khác [98, 112]. 
[bookmark: _Toc30085034]4.2.3. Hiệu quả can thiệp đối với mức tăng cân của phụ nữ có thai.
Thay đổi cân nặng trong thời gian can thiệp: tại thời điểm trước can thiệp cân nặng của hai nhóm tương đương nhau, nhóm can thiệp có cân nặng trung bình là 49,5  5,4kg, nhóm đối chứng có cân nặng trung bình là 49,9  6,7kg (p>0,05). Sau thời gian 5 tháng can thiệp, đánh giá tại thời điểm thai 37 tuần (T1) cho thấy cân nặng của cả hai nhóm đều tăng có YNTK so với thời điểm ban đầu, ở nhóm can thiệp là 59,2  5,0kg  và ở nhóm đối chứng là 59,1  4,7. Tính đến tuần thai 37, mức tăng cân ở nhóm can thiệp là 9,7kg, cao hơn so với mức tăng 9,2kg ở nhóm đối chứng (p>0,05).Như vậy, nghiên cứu chưa cho thấy hiệu quả rõ rệt về mức tăng cân thai kỳ của các bà mẹ. Các can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng được giả thuyết là sẽ hỗ trợ tích cực cho gia tăng cân nặng thai kỳ bởi giải pháp này cung cấp đồng thời năng lượng và các chất dinh dưỡng góp phần cải thiện khẩu phần ăn của bà mẹ cả về số lượng và chất lượng. Tuy nhiên không chỉ trong nghiên cứu của chúng tôi mà một số nghiên cứu khác cũng phản ánh xu hướng này. Tác giả Nahar tiến hành thử nghiệm bổ sung 600kcal/ngày, 6 ngày/tuần trên đối tượng PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn, thời gian bổ sung từ tuần thai thứ 16 đến khi sinh. Kết quả của thử nghiệm cho thấy không có khác biệt về tăng cân thai kỳ cũng như tỷ lệ sinh con nhẹ cân giữa nhóm được nhận khẩu phần bổ sung và nhóm đối chứng  [116]. Tại Việt Nam, tác giả Nguyễn Đăng Trường tiến hành can thiệp bổ sung sản phẩm dinh dưỡng Hebi-Mum cho PNCT, đánh giá tại tuần thai thứ 37 cho thấy mức tăng cân của nhóm nhận sản phẩm dinh dưỡng Hebi-Mum là 7,8kg, tương đương với mức tăng của nhóm bổ sung viên sắt a xít  folic (7,5kg) và nhóm bổ sung viên đa vi chất (7,4kg) [14]. Can thiệp của tác giả Hoàng Thu Nga tại Cẩm Khê, Phú Thọ bổ sung thực phẩm nguồn gốc tự nhiên trước và trong thời gian mang thai cho kết quả cân nặng tại thời điểm thai 32 tuần ở 2 nhóm là như nhau (52,9± 5,4kg  và 53,5 ± 5,5kg), mức tăng cân thai kỳ của 2 nhóm cũng không có sự khác biệt có YNTK (7,3kg và 7,1kg) [97]. Một số nghiên cứu trên PNCT Newzeland cho thấy mặc dù bà mẹ có mức tiêu thụ năng lượng thấp hơn so với nhu cầu khuyến nghị nhưng các chỉ số nhân trắc của trẻ sơ sinh vẫn đạt chuẩn [117].
Tăng cân thai kỳ không đạt khuyến nghị được cho là khá phổ biến ở các nước đang phát triển. Một nghiên cứu tại Indonesia cho thấy số cân tăng trung bình trong thai kỳ vào khoảng 8,3 kg  và 79% PNCT nước này không đạt mức tăng cân theo khuyến nghị [56].  Một nghiên cứu triển khai tại Ấn Độ cho thấy mức tăng cân thai kỳ trung bình của PNCT là 8,8 kg, trong đó tỷ lệ tăng cân dưới khuyến nghị của PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn là 66,2%, của PNCT có TTDD bình thường là 69,5 [58]. Tăng cân của phụ nữ có thai Việt nam thường khác biệt giữa các vùng, xu hướng là cao hơn ở các khu vực thành thị, thấp hơn tại các khu vực nông thôn [59, 62]. Nghiên cứu trên 499 phụ nữ có thai 3 tháng cuối tại 30 phường/xã thành phố Hồ Chí Minh năm 2007 cho thấy mức tăng cân trung bình là 9,4 kg [33]. Trong khi đó, nghiên cứu của Lê Thị Hợp và cộng sự  tại Bắc Giang cho thấy mức tăng cân thai kỳ là 8,4 kg [59, 62], một nghiên cứu điều tra tiến hành tại Quảng Ngãi cho thấy tăng cân trung bình trong thời gian mang thai là 8,2 kg. 
Nhiều nghiên cứu cho thấy tiêu thụ đủ khẩu phần năng lượng hoặc được bổ sung năng lượng gắn với cải thiện tính cân đối giữa năng lượng từ protein/năng lượng tổng số (năng lượng từ protein đạt 25% năng lượng tổng số), sẽ có cải thiện tốt đối với mức tăng cân thai kỳ cũng như chỉ số nhân trắc của trẻ, bao gồm cân nặng sơ sinh, tỷ lệ sinh non; và các hiệu quả này rõ rệt hơn khi triển khai trên PNCT có tình trạng dinh dưỡng kém ở các nước đang phát triển [118, 119]. Ví dụ nghiên cứu trên phụ nữ có thai vùng nông thôn tại Ấn Độ cho thấy có mối tương quan tỷ lệ thuận giữa khẩu phần năng lượng, mức giảm thiểu hoạt động nặng với chỉ số nhân trắc trẻ sơ sinh [120] Nghiên cứu tiến hành tại Gambia  cho thấy tỷ lệ sinh non cao nhất vào thời điểm giáp hạt- khi nguồn thực phẩm khan hiếm, mức cung cấp năng lượng từ khẩu phần ăn bị giảm sút [121]. Trong một phân tích tổng hợp từ 19 can thiệp bổ sung năng lượng cho phụ nữ có thai, tác giả Bhutta kết luận rằng việc bổ sung năng lượng cho các bà mẹ mang thai bị thiếu dinh dưỡng trong một thời gian hợp lý cho thấy hiệu quả đối với cải thiện cân nặng sơ sinh; giảm tỷ lệ trẻ có cân nặng sơ sinh thấp và trẻ sinh thiếu tháng [119].
Trong nghiên cứu của chúng tôi, tăng cân từ khi bắt đầu mang thai đến thời điểm thai 37 tuần ở bà mẹ nhóm can thiệp đều xấp xỉ nhau (11kg). Nghiên cứu của chúng tôi chưa cho thấy hiệu quả đối với tăng cân thai kỳ trong khi một số can thiệp lại cho thấy hiệu quả [10, 13, 122]. Có khả năng các bà mẹ trong nghiên cứu khi được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng rồi thì không có ý thức tăng lượng thiêu thụ trong bữa ăn hàng ngày, mà với việc bổ sung 314kcal/ngày thì mới chỉ đáp ứng được một phần nhu cầu dinh dưỡng tăng cao trong thai kỳ, các bà mẹ vẫn cần tăng chất và lượng khẩu phần từ bữa ăn hàng ngày theo khuyến nghị để đáp ứng đủ nhu cầu dinh dưỡng tăng cao trong thai kỳ.
Nhu cầu về năng lượng của phụ nữ có thai tăng dần theo tuổi thai, theo khuyến nghị của FAO/WHO (2004) trong quý thai đầu, PNCT cần bổ sung thêm 85kcal/ngày, quý thai thứ 2 nhu cầu năng lượng cần tăng thêm 360 kcal/ngày và ở quý thai thứ 3 cần tăng thêm 475kcal/ngày [123]. Thời kỳ cho con bú, cơ thể người mẹ phải chuyển hóa một phần các chất dinh dưỡng từ khẩu phần ăn hàng ngày thành nguồn sữa mẹ, do đó nhu cầu năng lượng trong thời kỳ này tăng thêm 505kcal/ngày để phục vụ cho quá trình tạo sữa, tiết sữa nuôi dưỡng trẻ [123].
Tại Việt Nam, theo khuyến nghị của Viện Dinh dưỡng, trong ba tháng đầu, nhu cầu năng lượng của phụ nữ có thai tăng thêm khoảng 50kcal so với nhu cầu hàng ngày [40]. Tuy mức tăng về năng lượng  không nhiều nhưng các bà mẹ cần chú trọng tới việc lựa chọn các loại thực phẩm giàu giá trị dinh dưỡng vì bên cạnh mục đích cung cấp lượng calo tăng thêm thì bữa ăn giàu dinh dưỡng trong giai đoạn đầu của thai kỳ còn cung cấp protein, chất béo cũng như các loại vitamin, khoáng chất để cơ thể dự trữ cho nhu cầu tăng cao trong các tháng tiếp theo. 
Ba tháng giữa và ba tháng cuối của thai kỳ là giai đoạn chuyển biến rõ rệt về nhu cầu dinh dưỡng nói chung và nhu cầu về năng lượng nói riêng. Năng lượng ở ba tháng giữa cần tăng thêm khoảng 250 kcal/ngày, ba tháng cuối bà mẹ cần bổ sung 470 kcal/ngày [40]. Đối với bà mẹ cho con bú, nhu cầu về năng lượng tăng thêm khoảng 500 kcal/ngày [40]. 
Đảm bảo cung cấp đủ khẩu phần năng lượng có vai trò quan trọng đối với kết quả thai nghén. Bên cạnh đó, tính cân đối của các chất sinh năng lượng bao gồm protein, lipid và glucid cũng là một yếu tố quan trọng. Theo khuyến nghị, năng lượng từ protein nên đạt từ 13% - 20% trên năng lượng tổng số; từ lipid là 25% - 30% và từ glucid là 55% - 65% [40]. Phân tích tổng hợp từ 13 nghiên cứu trên 4665 đối tượng PNCT của tác giả Kramer cho thấy bổ sung năng lượng gắn với tính cân đối của khẩu phần protein có hiệu quả tới tăng cân thai kỳ,chênh lệch  mức gia tăng trung bình ở nhóm can thiệp so với nhóm đối chứng  là 21g/tuần (95% CI từ 1 đến 40, g/tuần); và hiệu quả đối với cải thiện cân nặng trẻ sơ sinh với mức chênh lệnh là 38g (95% CI từ 0 tới 75g) [118]. 
[bookmark: _Toc519457211][bookmark: _Toc519652613][bookmark: _Toc520730598] Bên cạnh đó nghiên cứu chưa xem xét đến các yếu tố ảnh hưởng đến tăng cân của PNCT như thời gian và cường độ lao động, tình trạng sức khỏe và bệnh tật, thói quen ăn uống, nghỉ ngơi của bà mẹ... Có thể các thông tin này nếu được thu thập và phân tích sẽ cung cấp thêm những lý giải hữu ích cho kết quả về tình trạng dinh dưỡng, mức tăng cân của PNCT trong nghiên cứu.


[bookmark: _Toc30085035]4.3.  HIỆU QUẢ CAN THIỆP ĐẾN TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG BÀ MẸ SAU SINH VÀ SỰ PHÁT TRIỂN CỦA TRẺ THỜI ĐIỂM 3 THÁNG VÀ 6 THÁNG TUỔI
[bookmark: _Toc519457212][bookmark: _Toc30085036]4.3.1. Hiệu quả can thiệp đối với tình trạng thiếu máu của bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh
- Thay đổi nồng độ Hb và tỷ lệ thiếu máu 6 tháng sau sinh (T2): kết quả nghiên cứu của chúng tôi cho thấy tại thời điểm 6 tháng sau sinh, nồng độ Hb của cả hai nhóm tiếp tục tăng và cao hơn có YNTK so với thời điểm ban đầu. So sánh giữa 2 nhóm, nồng độ Hb của nhóm can thiệp là 128,5 ± 9,2g/l cao hơn so với 126,7 ± 8,5g/l ở nhóm đối chứng (p>0,05). So sánh với thời điểm trước can thiệp tỷ lệ thiếu máu ở cả hai nhóm đều giảm đi, mức giảm ở nhóm đối chứng là từ 28,4% xuống còn 19,4%, ở nhóm can thiệp tỷ lệ thiếu máu tại 2 thời điểm tương đương nhau ở ngưỡng trên 14%. Kết quả của chúng tôi phù hợp với xu hướng chung đó là tình trạng thiếu máu thường cao hơn ở PNCT so với PNTSĐ (nếu PNCT không có chế độ chăm sóc dinh dưỡng hợp lý đáp ứng đủ NCKN về khẩu phần sắt cũng như các chất dinh dưỡng tham gia quá trình tạo máu). Điều tra năm 2015 của Viện Dinh dưỡng cho thấy tỷ lệ thiếu máu của PNCT toàn quốc là 32,8% thì tỷ lệ thiếu máu ở PNTSĐ là 20,8%[6]. Nhu cầu về sắt tăng cao cùng với sự gia tăng thể tích máu trong giai đoạn thai kỳ là một trong những đặc điểm sinh lý khiến cho tình trạng thiếu máu trở nên phổ biến ở PNCT nhiều quốc gia trên thế giới, đặc biệt là các nước đang phát triển. Theo thống kê của WHO có tới 38,2% tương đương với 114 triệu PNCT trên toàn cầu bị thiếu máu [4]. PNTSĐ nói chung và bà mẹ cho con bú 6 tháng đầu nói riêng có nhu cầu về sắt thấp hơn so với PNCT, đó là một trong các nguyên nhân khiến cho tình trạng thiếu máu dinh dưỡng, thiếu máu do thiếu sắt trên đối tượng này luôn thấp hơn so với PNCT. 
Trong nghiên cứu của chúng tôi, bà mẹ 2 nhóm vẫn tiếp tục sử dụng viên sắt acid folic trong suốt tháng đầu sau sinh và đây có thể là một trong các lý do khiến cho nồng độ Hb và tỷ lệ thiếu máu của bà mẹ 2 nhóm đều cải thiện hơn so với thời điểm ban đầu. Tuy vẫn được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng nhưng nhóm can thiệp chưa cho thấy sự cải thiện có YNTK về tỷ lệ thiếu máu so với nhóm đối chứng, có thể sản phẩm sử dụng liều bổ sung 18mg sắt/ngày là vẫn chưa đáp ứng đủ so với nhu cầu của bà mẹ cho con bú. Bên cạnh đó tập quán chăm sóc bà mẹ sau sinh với khẩu phần ăn giàu dinh dưỡng hơn (bảng 3.17 và 3.18) đã góp phần giảm tỷ lệ thiếu máu trên cả 2 nhóm.  
[bookmark: _Toc30085037]4.3.2.  Hiệu quả can thiệp đối với tình trạng thiếu kẽm của bà mẹ tháng thứ 6 sau sinh
- Thay đổi nồng độ kẽm huyết thanh và tỷ lệ thiếu kẽm 6 tháng sau sinh (T2): Tại thời điểm 6 tháng sau sinh (T2), nồng độ kẽm huyết thanh của nhóm can thiệp vẫn tiếp tục cao hơn nhóm đối chứng (9,54  1,18 µmol/L và 9,93  1,32 µmol/L, giá trị p>0,05) và ở cả hai nhóm nồng độ kẽm đều được cải thiện tốt hơn so với thời điểm ban đầu. Kết quả trong  bảng bảng 3.17 và 3.18 cho thấy  khẩu phần ăn của bà mẹ sau sinh được cải thiện đáng kể về giá trị dinh dưỡng, ở nhóm đối chứng mức tiêu thụ khẩu phần kẽm cao hơn so với nhóm can thiệp (p>0,05) và tiêu thụ kẽm tại thời điểm T2 của nhóm đối chứng tăng cao hơn có YNTK so với mức tiêu thụ tại T0, đây có thể là lý do khiến cho nồng độ kẽm huyết thanh của hai nhóm không có sự khác biệt có YNTK tại thời điểm T2. 
Tỷ lệ thiếu kẽm của bà mẹ nhóm can thiệp và đối chứng lần lượt là 29,7% và 39,3% (p>0,05). Tỷ lệ này của chúng tôi thấp hơn so với nghiên cứu của Dijkhuizen tại Indonesia  (25/% bà mẹ cho con bú bị thiếu kẽm) và nghiên cứu của tác giả Nguyễn Xuân Ninh (55% bà mẹ cho con bú bị thiếu kẽm) [124, 125]. Khẩu phần kẽm được cho là có liên quan đến nồng độ kẽm, trong nghiên cứu của chúng tôi, bà mẹ cho con bú có khẩu phần tiêu thụ kẽm khá tốt (đạt 100% NCKN), có thể đó là một trong các lý do khiến tỷ lệ thiếu kẽm của bà mẹ trong nghiên cứu này thấp hơn so với một số nghiên cứu nêu trên.
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Tại thời điểm 6 tháng sau sinh, cân nặng của bà mẹ nhóm can thiệp và đối chứng đều ở mức 49,9kg, so với thời điểm trước khi mang thai, cân nặng ở 2 nhóm tăng khoảng 2kg, chỉ số BMI sau sinh cũng cao hơn so với thời điểm trước khi mang thai nhưng không có sự khác biệt ở 2 nhóm. Tỷ lệ bị CED của 2 nhóm tại thời điểm trước khi mang thai là trên 33%, tháng thứ sáu sau sinh tỷ lệ này giảm xuống còn 23,3% ở nhóm đối chứng và 14,3% ở nhóm can thiệp. Một trong những nguyên nhân khiến cho cả cân nặng và chỉ số BMI của bà mẹ 2 nhóm tại T2 đều tốt hơn so với trước khi mang thai là do thay đổi về đặc điểm sinh lý, cơ thể của bà mẹ cho con bú thường có xu hướng tăng cân so với khi chưa mang thai. Nghiên cứu tại Hà Nam cũng tương tự như nghiên cứu của chúng tôi khi cho thấy tại thời điểm 6 tháng sau sinh cân nặng bà mẹ nhóm bổ sung viên sắt acid folic là 48,7±6,0kg, nhóm bổ sung viên đa vi chất là 49,3±6,0kg (p>0,05), và ở cả 2 nhóm thì cân nặng của bà mẹ sau sinh đều cao hơn so với thời điểm trước khi có thai. 
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Cân nặng sơ sinh trung bình của nhóm can thiệp là 3195 ± 330g, cao hơn so với 3170 ± 330g ở nhóm đối chứng (p>0,05). Chiều dài sơ sinh trung bình của trẻ nhóm can thiệp là 49,8 ± 1,1cm, dài hơn so với 49,6 ± 1,2cm ở nhóm đối chứng (p>0,05). Mặc dù cân nặng và chiều dài sơ sinh của trẻ nhóm can thiệp trong nghiên cứu của chúng tôi có tốt hơn so với nhóm đối chứng (mức chênh giữa hai nhóm là 20g về cân nặng và 20mm về chiều dài) nhưng mức độ cải thiện chưa có YNTK. Cho đến nay hiệu quả của các can thiệp bổ sung thực phẩm dinh dưỡng đối với CNSS và CDSS vẫn còn chưa thống nhất. Trong khi một số nghiên cứu cho thấy rõ kết quả đối với 2 chỉ số nhân trắc này [10, 13] thì một số nghiên cứu khác kết luận chưa thấy hiệu quả rõ ràng [14, 78]. Nghiên cứu tại Gambia bổ sung bánh bích quy cao năng lượng và tăng cường đa vi chất cho PNCT cho thấy hiệu quả đối với mức tăng hơn 136g ở trẻ có bà mẹ được nhận can thiệp so với bà mẹ nhóm đối chứng (p<0,001) [126]. Mardones và cộng sự tiến hành can thiệp trên 477 PNCT tại Chile với 1 nhóm nhận sữa bình thường, 1 nhóm nhận sữa bổ sung đa vi chất, kết quả nghiên cứu cho thấy khác biệt về cân nặng trung bình của trẻ 2 nhóm là 65,4g (95% CI 5-126g, p =0,03), khác biệt về chiều dài 2 nhóm là 0,57cm (95% CI 0,19 – 0,96cm P=0,003) [10]. Bên cạnh đó nhiều nghiên cứu chưa cho thấy hiệu quả khác biệt về nhân trắc trẻ sơ sinh. Nghiên cứu bổ sung sản phẩm dinh dưỡng tăng cường vi chất và năng lượng Hebi Mam của Nguyễn Đăng Trường trên PNCT tại An Lão Hải Phòng cho thấy cân nặng của trẻ có mẹ được bổ sung Hebi Mam là 3164kg, nhóm trẻ mẹ nhận bổ sung viên sắt folic và nhóm trẻ mẹ nhận bổ sung viên đa vi chất lần lượt là 3101kg và 3131kg, không có sự khác về CNSS giữa 3 nhóm [14]. Nghiên cứu của chúng tôi cũng tương tự khi chưa cho thấy hiệu quả về cải thiện CNSS và CDSS ở nhóm can thiệp so với nhóm đối chứng.
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Cân nặng và chiều dài tại thời điểm 3 tháng của nhóm can thiệp và đối chứng lần lượt là 5960 ± 640g và 5960 ± 610g (p>0,05) và 61,12 ± 1,89cm và 60,57 ± 1,80cm (p>0,05). Có thể thấy mặc dù có chiều hướng tốt hơn cả về cân nặng và chiều cao tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng sau sinh nhưng hiệu quả đối với cải thiện nhân trắc trẻ của sản phẩm bổ sung vẫn chưa rõ ràng. Kết quả trong nghiên cứu của chúng tôi tương đương như trong nghiên cứu tiến hành tại Phú Thọ của tác giả Hoàng Thu Nga, trong nghiên cứu này, tác giả bổ sung thực phẩm tự nhiên nguồn gốc tại địa phương cho bà mẹ từ trước khi mang thai đến khi sinh, đánh giá nhân trắc trẻ tại tuần thứ 24 cho thấy không có sự khác biệt về chiều dài của trẻ 2 nhóm [97]. Hay trong một nghiên cứu bổ sung đa vi chất cho PNCT tại Thái Nguyên của tác giả Nguyễn Hồng Phượng, đánh giá TTDD tại thời điểm 3 tháng và 6 tháng tuổi đều không cho thấy sự khác biệt về cân nặng và chiều dài của trẻ hai nhóm [60]. Bên cạnh đó một số can thiệp dinh dưỡng trên thế giới và Việt Nam cho thấy hiệu quả đối với tăng trưởng trong những tháng đầu sau sinh của trẻ như nghiên cứu của Nguyễn Đỗ Huy hay Phạm Quốc Hùng, Huỳnh Thị Diệu [15], [103].
[bookmark: _Toc30085041]4.3.6. Hiệu quả can thiệp đến nhân trắc trẻ sơ sinh, trẻ 3 tháng và 6 tháng tuổi có mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn trước khi có thai
 Tuy nhiên, khi phân tích trên nhóm đối tượng PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn, kết quả của chúng tôi cho thấy  CDSS của trẻ nhóm can thiệp là 49,8 ± 0,8cm, dài hơn so với 49,2 ± 0,9cm ở nhóm đối chứng, mức chênh lệch ở 2 nhóm là 60mm (p<0,05). Như vậy có thể thấy sản phẩm bổ sung đã mang lại hiệu quả đối với tăng trưởng chiều dài của thai nhi trên nhóm đối tượng bà mẹ bị CED. Trong một phân tích tổng hợp về hiệu quả bổ sung sản phẩm cân đối về protein/năng lượng cho PNCT ở các nước đang phát triển, tác giả Zulfiqua A. Bhutta cho rằng, việc bổ sung có hiệu quả tốt hơn khi tiến hành trên các đối tượng PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn [127]. Như vậy, việc bổ sung sản phẩm dinh dưỡng đã bù đắp đồng thời sự thiếu hụt protein-năng lượng cùng với sự thiếu hụt các vi chất dinh dưỡng ở những bà mẹ bị CED, để tạo môi trường dinh dưỡng tốt hơn, quá trình chuyển hóa dinh dưỡng từ mẹ sang con được đầy đủ hơn giúp cho sự tăng trưởng của thai nhi. Sự thay đổi này mới chỉ bắt đầu mà chưa thực sự có tác động sâu sắc, do đó chưa tìm được sự khác biệt giữa 2 nhóm nói chung nhưng trên đối tượng PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn thì hiệu quả đối với cải thiện chiều dài của trẻ đã thấy rõ rệt.
Kết quả của chúng tôi cũng cho thấy bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho những bà mẹ bị CED trước khi có thai cho hiệu quả tốt đối với cải thiện chiều dài của trẻ tại thời điểm 3 tháng tuổi (chiều dài nhóm trẻ có mẹ được bổ sung thực phẩm là 61,2 ± 1,6cm, dài hơn có YNTK so với 60,1 ± 0,7cm ở nhóm đối chứng; chênh lệch về chiều dài của trẻ 2 nhóm là 1,1 cm). Có thể thấy rằng ở những PNCT bị thiếu năng lượng trường diễn là do không được cung cấp đủ các chất dinh dưỡng trong thời gian dài, bằng  việc bổ sung sản phẩm dinh dưỡng cung cấp đồng thời năng lượng, protein, lipid và các vitamin khoáng chất trong thời gian mang thai và 6 tháng sau sinh các bà mẹ này sẽ được bù đắp những thiếu hụt về dinh dưỡng, từ đó quá trình chuyển hóa dinh dưỡng  từ người mẹ sang thai nhi cũng như sự tích lũy các chất dinh dưỡng cho việc nuôi con bằng sữa mẹ diễn ra tốt hơn, từ  đó có tác động tích cực đến sự tăng trưởng của trẻ trong những năm tháng đầu đời. Tác giả Janet C King trong một bài tổng quan về mối liên quan giữa TTDD của người mẹ và kết quả thai nghén cũng đã nhấn mạnh vai trò quan trọng của dinh dưỡng hợp lý cho phụ nữ từ trước và trong khi mang thai [128]. Tại thời điểm 6 tháng, chiều dài của trẻ có mẹ bị CED nhóm can thiệp tại thời điểm 6 tháng tuổi là 67,1cm lớn hơn so với 65,8cm ở nhóm đối chứng (p=0,09). Sự khác biệt về chiều dài của trẻ 2 nhóm tại thời điểm 6 tháng tuổi không thực sự  rõ rệt như thời điểm 3 tháng tuổi có thể một phần là do tỷ lệ nuôi con bằng sữa mẹ thời điểm này đã giảm, bên cạnh đó nhu cầu dinh dưỡng của trẻ tăng lên và để trẻ tăng trưởng tốt từ giai đoạn 6 tháng trở đi thì vai trò của những can thiệp về cho trẻ ăn bổ sung hợp lý là rất cần thiết.
Việc theo dõi sự tăng trưởng về thể lực của trẻ trong 6 tháng đầu sau sinh là hết sức quan trọng, góp phần quyết định cho sự phát triển thể lực của trẻ trong giai đoạn sau. Trong nghiên cứu này, cân nặng của các bé ở 2 nhóm đều tăng theo mức hợp lý. Trong năm đầu, một trong các đặc điểm quan trọng về tăng trưởng về cân nặng ở trẻ là trẻ càng nhỏ thì mức độ tăng cân càng nhiều. Theo nghiên cứu của Hàn Nguyệt Kim Chi [129], cân nặng của trẻ tăng rất nhanh trong 6 tháng đầu, đặc biệt là chỉ trong vòng 3 tháng đầu trẻ trai đã tăng được 3,39kg, trung bình tăng 1,13kg/ 1 tháng  và tăng gấp đôi cân nặng sơ sinh sau 3 tháng. Trẻ gái thì tăng ít hơn so với trẻ trai, sau 3 tháng trẻ tăng được 2,56kg. Từ 3-6 tháng thì mức tăng của cả 2 giới đều giảm, ở trẻ trai tăng 1,49kg trung bình mỗi tháng tăng 49,7g, ở trẻ gái tăng 1,4kg trung bình mỗi tháng tăng 47g.
Sự tăng trưởng và phát triển của trẻ, nhất là đối với nhóm trẻ dưới 5 tuổi, phần lớn đều có ảnh hưởng từ chế độ ăn và dinh dưỡng hợp lý. Các nguyên nhân trực tiếp như việc không bú sữa mẹ hoàn toàn, việc ăn bổ sung không đầy đủ về số lượng và chất lượng, mắc các bệnh nhiễm trùng, hoặc chế độ chăm sóc thai sản kém đều là những nguyên nhân gây ra suy dinh dưỡng ở trẻ ngay từ những tháng đầu. Trong nghiên cứu theo dõi thuần tập trên trẻ em Việt Nam lứa tuổi dưới 5 tuổi của tác giả Lê Thị Hợp [130] cho thấy sau tháng thứ 4, các chỉ số WAZ-scores, WHZ-scores và HAZ-scores đều có xu hướng đi xuống và duy trì ở ngưỡng thấp. Trong nghiên cứu này của chúng tôi, theo dõi các chỉ số WAZ-scores, WHZ-scores và HAZ-scores trong 6 tháng đã cho thấy, ngay tại thời điểm ban đầu các chỉ số này đã nằm dưới 0, nhưng vẫn vẫn lớn hơn -2SD. Tuy nhiên, sau 6 tháng can thiệp, chỉ số HAZ-score ở nhóm sử dụng sản phẩm là cải thiện rõ rệt so với nhóm chứng, đặc biệt là trên đối tượng là trẻ của những bà mẹ bị CED. Điều này chứng tỏ việc bổ sung gói sản phẩm giàu vi chất dinh dưỡng đã góp phần cho việc cải thiện các chỉ số HAZ-score, cũng như chiều dài nằm của trẻ nhóm can thiệp tốt hơn so với nhóm đối chứng.
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Tại thời điểm 3 tháng tuổi, điểm số về phát triển tâm vận động của trẻ nhóm can thiệp đều tốt hơn so với nhóm đối chứng trên cả 4 lĩnh vực, tuy nhiên sự khác biệt có ý nghĩa thống  kê trên lĩnh vực cá nhân – xã hội (nhóm can thiệp đạt 3,52 ± 0,87, cao hơn với mức điểm 3,08 ± 0,95 ở nhóm đối chứng, p<0,05), lĩnh vực vận động thô (điểm số của nhóm can thiệp là 2,69 ± 0,68, cao hơn so với số điểm 2,37 ± 0,65 ở nhóm đối chứng). Đánh giá tại thời điểm 6 tháng tuổi cho thấy cả hai nhóm đều có điểm số tốt hơn so với thời điểm 3 tháng đầu trên cả 4 lĩnh vực. Tuy nhiên, so sánh giữa hai nhóm cho thấy mặc dù điểm số của nhóm can thiệp cao hơn nhóm đối chứng nhưng sự khác biệt là không có YNTK. Chỉ số DQ (development quotients) được sử dụng để đánh giá phát triển chung, tổng thể trên cả 4 lĩnh vực của trẻ. Trong nghiên cứu của chúng tôi, chỉ số DQ tại thời điểm 3 tháng tuổi của trẻ nhóm can thiệp là 108,5  15,2 điểm, cao hơn có YNTK so với 99,5  18,5 điểm ở nhóm đối chứng tại thời điểm 6 tháng tuổi, điểm số DQ của nhóm can thiệp vẫn cao hơn so với nhóm đối chứng nhưng sự khác biệt là không có YNTK.
Kết quả nghiên cứu cho thấy bổ sung thực phẩm dinh dưỡng đã có hiệu quả đối với phát triển tâm vận động của trẻ, đặc biệt là ở tháng tuổi thứ 3. Kết quả của chúng tôi tương tự như nghiên cứu của Joos và cộng sự hay nghiên cứu của Waber [93, 94, 131]. Trong nghiên cứu của Joos, tác giả bố sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho bà mẹ từ khi mang thai đến tháng thứ 8 sau sinh. Đo lường phát triển tâm vận động trên nhóm trẻ can thiệp cho điểm số là 3,8  ± 1,9, cao hơn so với 3,3 ± 1,7 ở nhóm đối chứng (p<0,05) [131]. Tác giả Waber bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho PNCT từ khi thai 27 tuần đến 6 tháng sau sinh, kết quả cho thấy trẻ nhóm can thiệp có điểm số cao có YNTK so với trẻ nhóm đối chứng trên các lĩnh vực cá nhân, xã hội; ngôn ngữ, tương tác tay và mắt cũng như trên điểm số chung ở các lĩnh vực tại 6 tháng tuổi [94].
Các nghiên cứu về hiệu quả bổ sung sản phẩm dinh dưỡng đối với phát triển tâm vận động của trẻ cũng đã được tiến hành ở nhiều nước trên thế giới, tuy nhiên lứa tuổi của trẻ khi tiến hành đánh giá thì rất khác nhau ở các nghiên cứu. Chương trình WIC của Mỹ đánh giá phát triển tâm vân động của hai nhóm trẻ: nhóm 1 bà mẹ được nhận thực phẩm can thiệp từ quý 3 thai kỳ và trẻ sau sinh tiếp tục được nhận can thiệp kéo dài đến tháng tuổi trung bình là 51,6 tháng, thời điểm đánh giá trẻ được 75,9 tháng; nhóm 2 là những trẻ mà mẹ không được nhận can thiệp trong thai kỳ và trẻ sau sinh 1 năm được nhận can thiệp trong vòng 30,8 tháng, thời điểm đánh giá là trẻ được 106 tháng. Kết quả  cho thấy điểm số IQ của trẻ được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng từ khi còn là thai nhi là 86,43 cao hơn so với 73,38 điểm của trẻ được bổ sung sản phẩm sau sinh 1 năm (p <0,002) [93]. Một nghiên cứu tiến hành tại Bangladesh trên  trẻ 7 tháng tuổi nhằm so sánh kỹ năng giải quyết vấn đề của những trẻ có mẹ được bổ sung sản phẩm dinh dưỡng sớm khi thai kỳ (8-10 tuần) và bổ sung muộn hơn (khoảng 17 tuần), kết quả cho thấy ở những bà mẹ có BMI <18,5 và được bổ sung sớm, điểm số đánh giá của trẻ tốt hơn có YNTK so với những bà mẹ cũng có BMI <18,5 nhưng bổ sung muộn hơn [86]. Tuy nhiên không phải nghiên cứu nào cũng cho thấy hiệu quả tốt đối với phát triển tâm vận động của trẻ của những can thiệp bổ sung sản phẩm dinh dưỡng [86]. 
Có nhiều tài liệu cho thấy vai trò của các chất dinh dưỡng đối với sự phát triển não bộ và quá trình phát triển nhận thức của trẻ từ khi còn là bào thai, đặc biệt là vai trò của các a xít  béo thiết yếu, các a xít  béo chưa no nhiều nối dài (LCPUFA- long chain polyunsat – urated fatty a xít s), các vitamin khoáng chất dinh dưỡng như sắt, kẽm, iod, vitamin B12, a xít  folic, choline, vai trò của protein  đối với phát triển não bộ và quá trình nhân thức, tư duy ở trẻ [47, 132]. Đánh giá về các can thiệp bổ sung đa vi chất đối với phát triển tâm vận động của trẻ, tác giả Leung và cộng sự  (2011) trong một phân tích tổng hợp từ 18 can thiệp bổ sung đa vi chất cho PNCT đã đưa ra một số bằng chứng về hiêu quả đối với phát triển tâm vận động  của trẻ, đặc biệt là các can thiệp cho bà mẹ thiếu dinh dưỡng tại các nước đang phát triển như Bangladesh, Peru, nông thôn Đài Loan, Indonesia [52]. Tại Việt Nam, nghiên cứu của tác giả Nguyễn Hồng Phượng so sánh bổ sung viên sắt a xít folic và viên folic đơn lẻ từ trước khi có thai đến khi sinh cho thấy,  khi trẻ 24 tháng tuổi, điểm số phát triển trên lĩnh vực vận động của trẻ có mẹ bổ sung viên sắt folic cao hơn so với trẻ có mẹ chỉ bổ sung a xít  folic (0.41; 95% CI: 0.05, 0.77) [88]. 
Nghiên cứu của chúng tôi cho thấy trẻ của bà mẹ được  bổ sung sản phẩm dinh dưỡng trong thời gian mang thai và cho con bú có điểm số tốt hơn về vận động thô, cá nhân xã hội so với trẻ của bà mẹ nhóm can thiệp có thể do các chất dinh dưỡng trong sản phẩm bổ sung như năng lượng, protein, các a xít  béo chưa no nhiều nối đôi, các vi chất như sắt, kẽm, B12, iod không chỉ tác động đến quá trình phát triển của trẻ trong giai đoạn thai kỳ mà việc tiếp tục bổ sung sản phẩm cho bà mẹ sau sinh sẽ duy trì các chất dinh dưỡng này qua sữa mẹ để hỗ trợ quá trình phát triển não bộ của trẻ. 
Kết quả đánh giá về sự phát triển tâm vận động của 2 nhóm trẻ trong suốt 6 tháng với 2 lần đánh giá đã cho thấy, trong giai đoạn 3 tháng đầu tỷ lệ trẻ nghi ngờ chậm phát triển tính theo điểm số DQ của nhóm can thiệp là 12,5% thấp hơn có YNTK so với 27,7%  ở nhóm đối chứng, trong khi đó tỷ lệ phát triển tâm vận động ở ngưỡng khá-tốt của nhóm can thiệp là 42,2%, cao hơn có YNTK so với 27,7% ở nhóm đối chứng. Tuy nhiên, đánh giá khi trẻ  6 tháng tuổi thì sự khác biệt ở 2 nhóm không còn và phần lớn trẻ trong nghiên cứu có xếp loại phát triển bình thường. Điều này có thể do tại thời điểm 6 tháng tỷ lệ cho con bú mẹ chủ yếu của nhóm can thiệp giảm đi (bảng 3.28) khiến cho các chất dinh dưỡng trong sản phẩm bổ sung cho mẹ không được dẫn truyền đầy đủ và thường xuyên sang trẻ qua nguồn sữa mẹ. Bên cạnh đó, khi tháng tuổi của trẻ tăng lên, trẻ tiếp xúc trực tiếp nhiều hơn với các yếu tố bên ngoài như nguồn thức ăn bổ sung, hoạt động tương tác với người thân và môi trường xung quanh..., và có thể những yếu tố này ảnh hưởng tới quá trình phát triển tâm vận động của trẻ khiến cho vai trò của sản phẩm bổ sung không còn rõ rệt như những tháng đầu. Tuy nhiên, cũng cần có các nghiên cứu theo dõi dài hơn để xem hiệu quả của việc chăm sóc dinh dưỡng đầy đủ trong giai đoạn mang thai có tác động đến tâm vận động của trẻ được duy trì hay không và cũng cần theo dõi trên cỡ mẫu lớn hơn.
Trẻ dưới 1 tuổi chưa có sự kiểm soát của vỏ não nên vận động không cố định, không chính xác, có nhiều động tác chủ yếu là do các thay đổi về trương lực và phản xạ. Sự phát triển vận động của trẻ tuân theo quy luật cơ bản là 1phát triển theo hướng đầu - đuôi,có nghĩa là phát triển từ đầu đến chân. Đầu ưu tiên phát triển trước, sau đó đến các bộ phận khác của cơ thể. Trong phát triển vận động cũng theo trình tự này: cất được đầu, giữ cứng cổ, nâng được vai, lẫy, bò, ngồi, đứng, đi. Ngoài ra còn tuân theo quy luật phát triển từ trung tâm ra ngoại vi,tức là vận động bắt đầu từ trung tâm cơ thể sau đó đến các chi. Các kỹ năng vận động cũng được xác định theo một trình tự nhất định từ đơn giản đến phức tạp. Đầu tiên vận động trẻ sơ sinh chỉ là những phản xạ không điều kiện, sau này sự phát triển ngày càng hoàn thiện của vỏ não đã cho phép đứa trẻ kiểm soát được nhiều loại vận động phức tạp hơn. Mối liên quan giữa tình trạng dinh dưỡng và phát triển tâm vận động ở trẻ nhỏ đã được chứng minh trong một số nghiên cứu [28, 133]. 
Nghiên cứu của Nguyễn Đỗ Huy  và cộng sự cho thấy suy dinh dưỡng là yếu tố nguy cơ đối với chậm phát triển vận động và tâm lý ở trẻ nhỏ, sự phối hợp giữa suy dinh dưỡng thấp còi và nhẹ cân có liên quan rõ rệt hơn so với riêng lẻ từng thể suy dinh dưỡng ở khu vực chậm phát triển ngôn ngữ [133]. Cũng theo tác giả Nguyễn Đỗ Huy, phát triển tâm vận động của trẻ những tháng đầu sau sinh có mối liên quan tới tình trạng dinh dưỡng của mẹ trước khi mang thai cũng như cân nặng sơ sinh. Tỷ lệ nhóm trẻ có CN của mẹ trước khi mang thai lớn hơn hoặc bằng 45kg đạt điểm DQ >100 là 51,8%, cao hơn tỷ lệ này ở nhóm trẻ có CN mẹ dưới 45kg. Nhóm sơ sinh nhẹ cân điểm tâm vận động thấp hơn so với nhóm sơ sinh bình thường ở lĩnh vực vận động tinh và ngôn ngữ; nhóm sơ sinh có chiều dài trên 45cm có điểm tâm vận động cao hơn so với nhóm sơ sinh có chiều dài dưới 45cm trên cả 4 lĩnh vực.
Theo nghiên cứu của tác giả Lê Thị Hương [28] và cộng sự thực hiện trên 1023 trẻ em tại 3 khu vực miền núi, nông thôn, thành thị về sự phát triển tâm vận động bằng test Denver II, có sự khác biệt có ý nghĩa thống kê giữa khu vực miền núi, nông thôn và thành thị về sự phát triển tâm vận động.  Khu vực cá nhân – xã hội, trẻ em thành phố có tỷ lệ chậm phát triển cao hơn trẻ em nông thôn và miền núi theo thứ tự 57,4%, 26,9% và 22%. Ở khu vực vận động tinh tế - thích ứng, trẻ em thành phố phát triển ở mức tiến bộ cao hơn so với trẻ em ở vùng nông thôn và miền núi lần lượt là 68,6%, 50,8% và 22,5%. Khi thực hiện các tiết mục tại khu vực ngôn ngữ và vận động thô, trẻ miền núi và nông thôn có tỷ lệ phát triển ở mức bình thường và tiến bộ thấp hơn so với trẻ em ở thành phố với p<0,05. Trong các nghiên cứu của Bhoomika và cộng sự [134] về trẻ suy dinh dưỡng thấp còi với sự phát triển về nhận thức đã cho thấy, việc suy dinh dưỡng thấp còi có ảnh hưởng tới quá trình nhận biết của trẻ, bao gồm khả năng tập trung, khả năng nghe nhìn, khả năng ghi nhớ. Trong nghiên cứu này, tác giả Bhoomika cũng đã phân tích được sự ảnh hưởng của thiếu các chất dinh dưỡng trong quá trình nuôi trẻ đã ảnh hưởng đến quả trình phát triển nhận thức trẻ., và đặc biệt ảnh hưởng đến khả năng tập trung và hoạt động ghi nhớ. Đáng chú ý, trong sản phẩm Nuti IQ MUM có bổ sung các thành phần như sắt, iot, các fatty a xít  không no chuỗi dài như DHA, EPA…, đây là  những chất dinh dưỡng có tác động trực tiếp đến quá trình phát triển trí tuệ  và điều này có thể cũng góp phần đến sự cải thiện về phát triển tâm vận động của trẻ.
Test Denver II là một trong các thang đo lường tâm vận động khá phổ biến được sử dụng để sàng lọc, phát hiện sớm những trẻ từ 0-72 tháng tuổi có các triệu chứng, biểu hiện của nghi ngờ chậm phát triển. Test Denver được được xây dựng vào năm 1967 bởi nhóm tác giả William K. Pranken Burg, Josian B. Doss và Alma W. Fandal thuộc Trung tâm Y học Denver (Colorado, Hoa Kỳ). Năm 1992 test Denver II được phát triển từ test Denver với số lượng items nhiều hơn (Denver II gồm 125 items, Denver I có 105 items) và có một số cải tiến nhằm nâng cao độ nhạy của test. Theo tác giả Sutton Hailton (2005), test Denver II cũng như một số test đánh giá phát triển trí lực, tâm vận động thông dụng hiện nay, bao gồm test PED (viết tắt của Parents’ Evaluation of develop-mental Status), test ASQ (viết tắt của The Age and Stages Questionnaire system), test Bayley (tên tiếng Anh là Bayley Infant Neurodevelopmental Screener- BINS) đều có những ưu nhược điểm riêng và chủ yếu mang tính chất sàng lọc [37] [135]. Kết quả đánh giá của các test này sẽ giúp bố mẹ của trẻ hoặc các nhà giáo dục, nghiên cứu kịp thời phát hiện sớm những trường hợp nghi ngờ có biểu hiện không bình thường, chậm phát triển để từ đó có những theo dõi, quan sát và hướng xử lý phù hợp.
Tại Việt Nam, test Denver đã được áp dụng đầu tiên tại Khoa thần kinh, Bệnh viện Bạch Mai, Hà Nội từ năm 1977. Từ năm 2000, Khoa Tâm thần, Bệnh viện Nhi Trung ương tiếp tục nghiên cứu và chuẩn hoá bộ test Denver II và từ đó đến nay test Denver II đã được triển khai trong nhiều nghiên cứu trên lĩnh vực tâm lý- giáo dục, nhi khoa, dinh dưỡng [27, 28], điều này cho thấy sự thích ứng và tính khoa học của test Denver II trong các nghiên cứu, điều tra sàng lọc về tâm vận động và đó cũng là một trong các lý do để test Denver II được chọn sử dụng trong nghiên cứu này.
[bookmark: _Toc30085043]4.4. Những khó khăn, hạn chế của nghiên cứu và giải pháp khắc phục
 Đối tượng được phân bổ ngẫu nhiên vào 2 nhóm dựa theo đơn vị là xã, điều này là một hạn chế vì mẫu có nguy cơ không đồng nhất về các điều kiện kinh tế, xã hội. Để khắc phục một phần hạn chế này, ngay từ bước chọn xã nghiên cứu sinh đã tiến hành phân loại 2 nhóm xã theo 2 mức kinh tế xã hội, dân cư, tương đồng nhau, sau đó tiến hành chọn ngẫu nhiên ở mỗi nhóm 2 xã đối chứng và 2 xã can thiệp, từ đó hạn chế tối đa sự khác biệt của đối tượng 2 nhóm. Việc chọn mẫu ngẫu nhiên theo đơn vị xã còn có một nhược điểm là có khả năng xã được chọn làm can thiệp sẽ gần với xã đối chứng, tuy nhiên trong nghiên cứu này các xã đều có khoảng cách địa lý tương đối xa, bên cạnh đó nghiên cứu chọn phương pháp tư vấn, truyền thông dinh dưỡng trực tiếp cho các cá thể hoặc tư vấn theo nhóm, không sử dụng hệ thống phát thanh loa đài của xã  hay trạm y tế do đó hạn chế tối đa tình trạng nhiễu thông tin từ nhóm can thiệp sang nhóm đối chứng. 
Ngoài ra, địa bàn nghiên cứu là huyện Hoài Đức, ngoại thành Hà nội, nơi đối tượng nghiên cứu có điều kiện tiếp cận với nhiều nguồn sản phẩm dinh dưỡng cho PNCT, điều này dẫn đến nguy cơ các bà mẹ nhóm can thiệp sử dụng thêm các sản phẩm khác hoặc bà mẹ nhóm đối chứng tự ý mua các sản phẩm dinh dưỡng về sử dụng. Để khắc phục, nhóm nghiên cứu tăng cường hoạt động giám sát tại nhà cả ngẫu nhiên và định kỳ, theo dõi chặt chẽ việc sử dụng các sản phẩm bổ sung (bao gồm sản phẩm do chương trình cấp phát, và cả sản phẩm bà mẹ tự sử dụng) hàng ngày, tăng cường truyền thông và tư vấn để bà mẹ nhóm can thiệp yên tâm sử dụng sản phẩm của chương trình. Bên cạnh đó, căn cứ theo số liệu giám sát, không đưa số liệu của những bà mẹ nhóm can thiệp mà sử dụng dưới 70% sản phẩm nghiên cứu và những bà mẹ nhóm can thiệp, nhóm đối chứng sử dụng trên 30% các sản phẩm ngoài chương trình vào phân tích. 
Nghiên cứu có thời gian can thiệp kéo dài 11 tháng (5 tháng bà mẹ mang thai và 6 tháng sau sinh) do đó tỷ lệ mất mẫu, tỷ lệ các bà mẹ và trẻ không tham gia đầy đủ các lần đánh giá là khá cao, để khắc phục, nhóm nghiên cứu khi tính cỡ mẫu đã lấy tỷ lệ bỏ cuộc là 23% và trước mỗi lần đánh giá đều có thông báo trước nhiều ngày để đối tượng có sự chuẩn bị về thời gian, những đánh giá nhân trắc và đo lường tâm vận động tiến hành trên trẻ nhỏ 3 tháng và 6 tháng điều tra viên đến tận nhà từng đối tượng để tiến hành.







[bookmark: _Toc30085044]KẾT LUẬN
[bookmark: _Toc30085045]Nghiên cứu can thiệp bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho PNCT từ những tháng giữa của thai kỳ đến tháng thứ 6 sau sinh mà NCS thực hiện đã thu được những kết quả chính như sau:
1. HIỆU QUẢ CAN THIỆP ĐẾN PHỤ NỮ CÓ THAI
- Bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng có hiệu quả đối với cải thiện nồng độ Hb, kẽm huyết thanh của PNCT tại tuần thai 37: nồng độ Hb nhóm CT là 126,3 ± 9,6g/l cao hơn so với 122,4 ± 8,9g/l ở nhóm ĐC (p<0,05); nồng độ kẽm huyết thanh nhóm CT là 7,8  1,4 µmol/L cao hơn so với 7,3  1,6 µmol/L ở nhóm ĐC (p<0,05). Tỷ lệ thiếu máu, thiếu kẽm nhóm CT lần lượt là 4,7% và 40,6%, thấp hơn so với các tỷ lệ thiếu máu 10,4% và thiếu kẽm 56,7% ở nhóm ĐC (p>0,05).
- Bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng chưa cho thấy hiệu quả đối với mức tăng cân của PNCT tại tuần thai 37: cân nặng PNCT nhóm CT là 59,2  5,1kg, nhóm ĐC là 59,1  4,7kg (p>0,05). Tăng cân thai kỳ nhóm CT là 9,7  4,09kg, nhóm ĐC là 9,1  6,7kg (p>0,05).   
2. HIỆU QUẢ CAN THIỆP ĐẾN BÀ MẸ SAU SINH VÀ PHÁT TRIỂN CỦA TRẺ KHI 3 THÁNG VÀ 6 THÁNG TUỔI
- Bổ sung thực phẩm tăng cường VC chưa cho thấy hiệu quả đối với tình trạng VCDD và TTDD của bà mẹ sau sinh: không có sự khác biệt có YNTK về nồng độ Hb, kẽm huyết thanh, tỷ lệ thiếu máu và thiếu kẽm của bà mẹ 2 nhóm tại thời điểm tháng thứ 6 sau sinh.
- Bổ sung thực phẩm tăng cường VCDD cho thấy có hiệu quả cải thiện CDSS, CD khi 3 tháng tuổi ở những trẻ có mẹ bị CED nhưng chưa cho thấy hiệu quả trên toàn bộ đối tượng trẻ trong NC:  phân tích trên các bà mẹ bị CED cho thấy CDSS nhóm CT là 49,8±0,8cm, dài hơn có YNTK so với  49,2±0,9cm nhóm đối chứng (p<0,05). Tại thời điểm 3 tháng, CD trẻ nhóm CT là 61,2±1,6cm, dài hơn so với 60,1±0,7cm nhóm ĐC, chỉ số HAZ nhóm CT là 0,2±0,7 cao hơn so với -0,2±0,8 ở nhóm ĐC (p<0,05). Khi trẻ 6 tháng tuổi, không có sự khác biệt về các chỉ số nhân trắc trẻ 2 nhóm.
 Bổ sung thực phẩm tăng cường VC có hiệu quả đối với phát triển tâm vận động của trẻ tại thời điểm 3 tháng:  Điểm số phát triển lĩnh vực cá nhân xã hội của nhóm CT và ĐC  lần lượt là 3,5  0,9 và 2,4  0,7 (p<0,05); lĩnh vực vận động thô là 3,5  0,9 và 2,7  0,7 (p<0,05). Chỉ số DQ của nhóm CT là 108,5  15,2 cao hơn so với 99,5  18,5 ở nhóm đối chứng (p<0,05). Tỷ lệ nghi ngờ chậm phát triển nhóm CT và ĐC là 12,5% và 27,7%  (p<0,05). Tỷ lệ trẻ phát triển ở mức khá-tốt nhóm CT và ĐC là 42,2% và 27,7% (p<0,05). Tại thời điểm trẻ 6 tháng tuổi, không có sự khác biệt về phát triển tâm vận động giữa 2 nhóm.
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1. Bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho thấy hiệu quả tốt đối với cải thiện tình trạng thiếu máu và thiếu kẽm ở PNCT cũng như tăng trưởng về chiều dài của trẻ, đặc biệt là trẻ của những bà mẹ bị thiếu năng lượng trường diễn. Khuyến khích bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất trong thai kỳ để PNCT đạt được khẩu phần dinh dưỡng hợp lý, từ đó cải thiện kết quả thai nghén.
2. Bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho PNCT và bà mẹ sau sinh bước đầu cho thấy hiệu quả đổi với phát triển tâm vận động của trẻ tại thời điểm 3 tháng tuổi. Cần các nghiên cứu kết hợp giữa bổ sung thực phẩm dinh dưỡng cho bà mẹ với các yếu tố nuôi dưỡng, chăm sóc trẻ để có những đánh giá toàn diện hơn về hiệu quả lâu dài của giải pháp này đối với phát triển tâm vận động ở trẻ.
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Luận án của NCS đã cung cấp thêm những bằng chứng khoa học cho thấy bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất có hiệu quả đối với cải thiện tình trạng thiếu vi chất, đặc biệt là thiếu kẽm. Kết quả này đưa ra thêm lựa chọn cho các can thiệp dinh dưỡng cho PNCT Việt nam. Thành phần và tỷ lệ, hàm lượng bổ sung các vi chất, đặc biệt là kẽm sẽ là nguồn tham khảo để phát triển những sản phẩm dinh dưỡng phù hợp và hiệu quả đối với PNCT Việt Nam.
Ngoài ra, nghiên cứu theo dõi trẻ trong suốt 6 tháng sau sinh để thu thập được bộ số liệu tăng trưởng cả về thể chất và tâm vận động của trẻ trong 6 tháng đầu, số liệu về phát triển tâm vận động của trẻ gắn với các yếu tố dinh dưỡng từ khi trẻ còn là thai nhi đến những tháng đầu sau sinh như kết quả mà luận án thực hiện, cho đến nay không có nhiều ở Việt nam, do đó đây sẽ là nguồn tham khảo hữu ích cho các nghiên cứu trên lĩnh vực này.
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BẢN THOẢ THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU NHÓM ĐỐI CHỨNG 
	Họ và tên người tham gia (mẹ):--------------------
	                                  Sinh :---------------

	Địa chỉ:-------------------------------------------- 
	                                  Điện thoại: -----------------


Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu “Hiệu quả bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho phụ nữ mang thai lên tình trạng dinh dưỡng của mẹ và sự phát triển của trẻ từ khi sinh cho đến 6 tháng tuổi”. Tôi được đọc và nghe trình bày các nội dung, thông tin liên quan đến nghiên cứu, các nghĩa vụ và quyền lợi khi tham gia chương trình can thiệp dinh dưỡng cho phụ nữ có thai và cho con bú. 
1. Tôi nhận thấy khi tham gia nghiên cứu, tôi và con của tôi sinh ra sẽ được hưởng các lợi ích sau:
Đối với bản thân tôi (bà mẹ):
· Được biết kết quả xét nghiệm về Hb, kẽm, mà không phải mất tiền xét nghiệm.
· Được biết về khẩu phần ăn, tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung của bản thân
· Được phát viên sắt acid folic miễn phí từ khi tham gia chương trình đến hết tháng thứ nhất sau sinh. Được nhận bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng trong  thời gian 3 tháng sau khi kết thúc chương trình.
· Được tư vấn dinh dưỡng miễn phí ngay sau khi tham gia nghiên cứu.
· Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia. 
· Các nghiên cứu viên là những cán bộ có kinh nghiệm, hạn chế thấp nhất các rủi ro xảy ra. Chọn kỹ thuật viên lấy máu là những cán bộ có kinh nghiệm lâu năm, kỹ thuật lấy máu theo qui trình thường quy chuẩn, mỗi người sử dụng một bơm kim tiêm vô trùng và chỉ sử dụng 1 lần để đảm bảo vô trùng và tránh lây nhiễm bệnh trong quá trình lấy máu. Có đầy đủ các phương tiện cấp cứu, chống sốc (Có bác sĩ và dụng cụ cấp cứu phòng chống sốc).
· Tôi  được uống sữa, bánh sau khi xét nghiệm.
Đối với con tôi:
· Tôi được biết về tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung của con tôi.
· Được các chuyên gia y tế và dinh dưỡng tư vấn miễn phí về nuôi con bằng sữa mẹ.
· Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia.
· Được kiểm tra phát triển tâm vận động khi 3 tháng và 6 tháng tuổi miễn phí bởi các chuyên gia trong lĩnh vực này.
2.Nghĩa vụ của tôi khi tham gia nghiên cứu là:
-    Tôi sẽ cộng tác với điều tra viên, trả lời bộ câu hỏi, cân đo, khám sức khỏe chung.
-    Tôi sẽ tham gia lấy mãu xét nghiệm (3 ml máu x 3 lần)
-    Tôi sẽ cộng tác cho điều tra viên cân đo và thực hiện test kiểm tra tâm vận động cho trẻ.
-   Tôi sẽ thực hiện đúng các nội dung yêu cầu mà chương trình đưa ra trong suốt thời gian nghiên cứu về sử dụng các sản phẩm bổ sung cũng như các yêu cầu nghiên cứu khác
3.  Tôi có thể gặp một số rủi ro xảy ra khi tham gia nghiên cứu và được các nghiên cứu viên khắc phục các rủi ro như sau:
-     Nghiên cứu đã được Hội đồng đạo đức Viện Dinh dưỡng thông qua.
· Tôi được các nghiên cứu viên là những cán bộ có kinh nghiệm trực tiếp hỏi ghi và cân đo, xét nghiệm, hạn chế thấp nhất các  rủi ro xảy ra, không gây đau cho tôi và con tôi.
· Trong trường hợp, nếu tôi nhận thấy không thể tiếp tục tham ra chương trình, tôi sẽ thông báo ngay với phụ trách chương trình. Trong trường hợp tôi khó lấy mẫu máu ven, nghiên cứu viên sẽ chuyển sang đối tượng khác, tôi sẽ đồng ý và nhận quà bồi dưỡng.
· Tôi hoặc con tôi có quyền rút lui và từ chối tham gia nghiên cứu bất cứ lúc nào.
Ngoài ra, những thông tin cá nhân của tôi chỉ được biết và trao đổi giữa nhà nghiên cứu và tôi, không cung cấp cho người khác khi chưa được phép. 
Tôi sẽ liên hệ với nhóm nghiên cứu gồm:                                                    là những  nghiên cứu viên của Viện Dinh dưỡng, phụ trách nghiên cứu này để nhận được giải đáp mọi thắc mắc khi tôi có vướng mắc gì khi tham gia nghiên cứu. 
Sau khi được nghe, đọc các thông tin nói trên trong bản thỏa thuận này, tôi hoàn toàn tự nguyện đồng ý tham gia vào cuộc điều tra. Tôi xin thực hiện đúng nghĩa vụ và thực hiện theo hướng dẫn của nghiên cứu.
Hà Nội, ngày    tháng    năm 2013
	Chủ nhiệm đề tài ký tên
	Người  tham gia 
(Ký nhận và ghi rõ họ tên)



































PHIẾU ĐIỀU TRA SÀNG LỌC 
------------------------------------
Ngày điều tra: _ _ _/_ ___/ 20
Họ, tên người phỏng vấn:………………………………………
	
	
	


Họ tên đối tượng:……………………………………………...Mã Xã……………………………………………………………….
I.THÔNG TIN CHUNG
	
	Câu hỏi
	Mã       Phương án trả lời                 Chuyển

	1. 
	Chị sinh năm bao nhiêu?
	……… 

	2. 
	Chị là người dân tộc gì?
	1.         Kinh
9.         Khác (ghi rõ)…………………………..

	3. 
	Chị học đến lớp mấy?
	1.         Không đi học
2.         Cấp 1,2
3.         Cấp 3
4.         Đại học/CĐ/trên ĐH
5.          Nghề nghiệp……………
9.         Khác (ghi rõ)………………………….

	4. 
	Công việc chính của Chị hiện nay là gì
	1. Làm ruộng
2. Nội trơ.
3. Đi chợ/buôn bán
4. Công nhân
5. Giáo viên
6. Khác (ghi rõ)………………………

	5. 
	Ngày đầu kỳ kinh cuối cùng
	            ..……/….../         (dương lịch)
            ……/……./         (âm lịch)

	6. 
	Hiện tại, chị có thai bao nhiêu tuần?/tháng?
	            ……...tuần
           ……….tháng

	7. 
	Chị tính tuổi thai của mình bằng cách gì?
	1. Siêu âm
2. Ngày đầu kỳ kinh cuối cùng
3. Khác (ghi rõ)

	8. 
	Trước khi có thai chị nặng bao nhiêu kg?
	            ……..Kg

	9. 
	Chị có nhớ chiều cao trước khi mang thai của mình không?
	1.   Có/, ……..? cm
2. Không

	10. 
	Chị đi khám thai ở đâu?
	1. Trạm Y tế xã
2. Bv Huyện
3. Khác (ghi rõ)………………..

	11. 
	Số lượng thai lần này
	            …… thai

	12. 
	Chị đã bao giờ khám bác sỹ và được chẩn đoán mắc các bênh sau khong?
	1. Tiểu đường
2. Tiêm mạch
3. Huyết áp
4. Khác (ghi rõ)………………

	13. 
	Chị đã có mấy con
	            …. .. con

	14. 
	Tuổi của con nhỏ nhất
	            …… tháng
            ……..tuổi

	15. 
	Chị có ý định chuyển nơi ở trong khoảng 1 năm tới không?
	1. Có (lý do…………….)
2. Không
3. Khác (ghi rõ)………….

	16. 
	Thu nhập bình quân đầu người/tháng của gia đình chị (không gợi ý)
	1. <1.000.000đ/người/tháng
2. >= 1.000.000đ/người/tháng
99        Không biết, không rõ

	17. 
	Từ khi mang thai chị có uống thuốc gì không?
	1. Có (ghi rõ)……………………………
2. Không

	18. 
	Từ khi mang thai chị có uống thêm sữa cho phụ nữ có thai không
	1. Có, 
2. Không (lý do……..)

	19. 
	Chị dự kiến sinh tại đâu?
	1. Trạm Y tế xã
2. BV Huyện Hoài Đức
3. Khác (ghi rõ)…………
Lý do:………………………………………

	II. KIẾN THỨC VI CHẤT DINH DƯỠNG

	20. 
	
Chị đã từng nghe nói đến thiếu máu chưa ? 
	1. Có
2. Không
	3. Có
4. Không


	21. 
	
Chị đã từng nghe nói đến viên bổ sung sắt/acid folic chưa?

	1. Có
2. Không

	22. 
	
Theo chị phụ nữ có thai có cần uống viên sắt/acid folic không?

	1. Có
2. Không
3. Khác (ghi rõ)

	23. 
	
Chị có biết các loại thực phẩm nào giàu sắt không?

	1. Có (kể tên 1-2 loại)…………………………………...
………………………………………………………..
2. Không

	24. 
	Chị đã nghe nói đến thiếu kẽm chưa?

	1. Có
2. Không

	25. 
	Chị có biết kẽm có nhiều trong các loại thực phẩm nào không?
	1. Có (kể tên 1-2 loại)…………………………………...
………………………………………………………..
2. Không

	26. 
	Nếu được phát viên bổ sung sắt/acid folic thì chị có uống không
	1. Có (lý do)………………………….
………………………………………….
2. Không (lý do)………………………….

	27. 
	Nếu được phát sản phẩm dinh dưỡng bổ sung vi chất cho phụ nữ có thai Chị có uống không?
	1. Có (lý do)………………………….
………………………………………….
2. Không (lý do)………………………….




Người PV ký tên			  





	
MẪU PHIẾU ĐIỀU TRA 6 THÁNG SAU SINH

	PHẦN 1: TÌNH TRẠNG DINH DƯỠNG

	1
	Cân nặng của mẹ (kg)
	Lần 1
	Lần 2
	Lần 3

	
	
	__ __ . __ 
	__ __ . __ 
	__ __ . __

	2
	Chiều cao của mẹ
	Lần 1
	Lần 2
	Lần 3

	
	
	__ __ . __
	__ __ . 
	__ __ . 

	Cân đo nhân trắc của TRẺ

	3
	Cân nặng hiện tại của trẻ
	__ __. __ kg (lần 1)
__ __. __ kg (lần 2)
__ __. __ kg (lần 3)


	r4
	Chiều dài hiện tại của trẻ
	 __ __.__ cm
__ __.__ cm 
__ __.__ cm -----------


	Phần 2: TÌNH TRẠNG Sử dụng sản phẩm và sức khỏe bà của mẹ 

	5
	Hiện tại Chị có sử dung sản phẩm của chương trình theo như hướng dẫn không:

	
	
	Không
	 [     ] 0 
	Lý do

	
	
	Có
	 [     ] 1 
	

	6
	Tần xuất sử dụng sản phẩm bổ sung /ngày

	
	
	Số viên sắt  
	 [     ] 
	

	
	
	Số gói Nuti IQ Mum
	 [     ] 
	

	7
	Trong quá trình sử dụng sản phẩm, chị có thấy thay đổi gì về sức khỏe 

	
	
	Ăn uống ngon miệng
Như bình thường
	 [     ] 0, 1
	Lý do

	
	
	Mệt mỏi, hoa mắt,chóng mặt
	 [     ] 0, 1 
	



	8
	Ngoài sản phẩm được phát, chị có tự sử dụng thêm sản phẩm khác không:

	
	
	Không
	 [     ] 0 
	

	
	
	Có
	 [     ] 1 
	Lý do

	PHẦN 2: TÌNH TRẠNG SỨC KHOẺ CHĂM SÓC CỦA TRẺ

	9
	Giới tính của trẻ
	Bé trai
	 [     ] 1
	

	
	
	 Bé gái
	 [     ] 2
	

	10
	Ngày hôm qua cháu có được bú mẹ không?
	

	
	
	Không
	 [     ] 0 
	

	
	
	Có i
	 [     ] 1 
	

	11
	Nếu không, tại sao? ……………...…………………………………………………

	

	12
	Hiện tại ngoài bú mẹ chị còn cho cháu ăn/uống thêm bất kỳ thứ gì (bao gồm nước lọc) không?

	
	
	Không
	 [     ] 0 
	

	
	
	Có
	 [     ] 1 
	

	13
	Hiện tại, chị có đủ sữa cho cháu bú không?
	
	

	
	
	Không đủ
	 [     ] 0
	

	
	
	Đủ
	 [     ] 1
	

	14
	Cháu đã bao giờ được bú mẹ hoàn toàn chưa? Bú mẹ hoàn toàn nghĩa là CHỈ BÚ SỮA MẸ (có thể cho uống thêm vitamin hoặc thuốc) và KHÔNG cho bất kỳ thứ gì khác vào miệng trẻ (kể cả một thìa nước, giọt mật ong hay nước cam thảo)

	
	Không / Chưa
	 [     ] 0 
	

	
	
	Có / Rồi
	 [     ] 1 
	

	15
	Hiện tại, chị có cho cháu uống thuốc bổ không? (dạng siro, nước, bột) 
	

	
	
	Không
	 [     ] 0
	

	
	
	Có
	 [     ] 1
	

	16
	Kể từ khi sinh, cháu đã bao giờ bị tiêu chảy (đi phân toàn nước theo kiểu tiêu chảy 3 lần/ ngày trở lên) hoặc đi phân có máu? 

	
	
	Không
	 [     ] 0 
	

	
	
	Có
	 [     ] 1  
	

	17
	Kể từ khi sinh đến nay, cháu có bao giờ bị ho hoặc khó thở mà chị cho là bất thường không? 
	

	
	
	
	 [     ] 0 Không
	

	
	
	
	 [     ] 1  Có
	

	18
	TRONG 2 TUẦN QUA, cháu có bị sốt không?
	
	

	
	
	Không
	 [     ] 0
	

	
	
	Có
	 [     ] 1
	

	19
	Cháu bị sốt mấy ngày?                                                                    __ __  ngày

	

	20
	Hiện tại Chị có sử dụng sản phẩm dinh dưỡng nào không?
	

	
	
	Không
	 [     ] 0
	Nếu có kể tên

	
	
	Có
	 [     ] 1
	


Ghi chú: 1 là có; 2 là không



BỘ Y TẾ
VIỆN DINH DƯỠNG

SỔ THEO DÕI  CÂN NẶNG VÀ CHIỀU DÀI TRẺ 


Họ và Tên sản phụ………………………………………………
Địa chỉ……………………………………………………………..
Năm sinh ………………………………Mã số……………………
Tuổi thai khi đẻ (tuần thai) : …………
Cân nặng mẹ khi sinh:  ___ _____,_____(kg)
Thời gian đẻ: ………….giờ;………phút, ngày……../……../2014
Giới tính trẻ: 1: Trai;                                                 2: Gái

	
Nhân trắc trẻ
 

	Cân trẻ
	Thời gian cân
	Chiều dài (cm)
	Thời gian đo

	Cán bộ cân đo

	
Trọng lượng quần áo trẻ:  ____, ____(kg)

Cân nặng lần 1: _______,  ____  _____(kg)
Cân nặng lần 2: _______,  ____  _____(kg)
Cân nặng lần 3: _______,  ____  _____(kg)
	

…….giờ; …………phút;  ngày……./……..
	
Lần 1: _______,  ____  __(cm)
Lần 2: _______,  ____  ___(cm)
Lần 3: _______,  ____ ___(cm)

	
…….giờ;………phút;  ngày……./……..2014

	
……………

....................



BỘ Y TẾ
VIỆN DINH DƯỠNG


Sổ theo dõi sử dụng sản phẩm của bà mẹ

	STT
	Họ và tên
	Số ngày theo dõi uống viên sắt acid folic
	Số viên sắt acid folic do chương trình phát  đã uống (ĐVT: viên) 
	Số viên acid folic do chương trình phát quên uống  (ĐVT: viên) 
	Số ngày theo dõi uống SP DD chương trình phát 
	Số gói SP DD được phát
	Số gói SP DD quên (ĐVT:gói)
	Số gói SP DD đã uống
	Số gam sản phẩm DD tự mua uống (ĐVT: gam) 
	Số viên đa vi chất tự mua uống 

	1
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	2
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	3
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	4
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	5
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	6
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	7
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	8
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	9
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	10
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	11
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	……..
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



BỘ Y TẾ
VIỆN DINH DƯỠNG


SỔ THEO DÕI TÌNH TRẠNG NUÔI DƯỠNG VÀ SỨC KHỎE CỦA TRẺ

Họ và tên trẻ………………………………………..Mã số………………
Tên mẹ…………………………………Mã   ………….SDT…………..
Địa chỉ: Thôn…………..Xã……………………………Huyện……………
	Thời gian
	Tình trạng nuôi dưỡng (1)
	Nhiễm khuẩn hô hấp (2)
	Tình trạng tiêu hóa (3)
	Dấu hiệu Còi xương (4)


	Thứ 2 (ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài 
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
2. Không
	1. Bình thường

2. Táo bón

3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
………………………

2. Không

	Thứ 3
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
2. Không
	1. Bình thường

2. Táo bón

3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
………………………

2. Không

	Thứ 4
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….

2. Không
	1. Bình thường

2. Táo bón

3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
………………………

2. Không

	Thứ 5
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..
2. Không
	1. Bình thường
2. Táo bón
3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….

2. Không

	Thứ 6
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..

2. Không
	1. Bình thường
2. Táo bón
3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….

2. Không

	Thứ 7
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..

2. Không
	1. Bình thường
2. Táo bón
3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
2. Không

	
CN
(ngày…tháng…năm…)
	1.Bú mẹ hoàn toàn
2. Bú mẹ chủ yếu
3. Bú mẹ và ăn/uống thức ăn ngoài
	1. Có (ghi rõ)………..

2. Không
	1. Bình thường

2. Táo bón
3. Tiêu chảy
	1. Có (ghi rõ)………..
……………………….
2. Không
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(p*	>	 0,05)	Tại T2
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(p*	<	 0,05)	Bình thường
(p*	>	 0,05)	Phát triển khá-tốt
(p*	<	 0,05)	12.5	45.3	42.2	
Nhóm đối chứng	Nghi ngờ chậm phát triển
(p*	>	 0,05)	Bình thường và khá tốt
(p*	>	 0,05)	6.2	93.8	Nhóm can thiệp	Nghi ngờ chậm phát triển
(p*	>	 0,05)	Bình thường và khá tốt
(p*	>	 0,05)	4.7	95.3	
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BẢN THOẢ THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU   NHÓM CAN  THIỆP    

Họ và tên   người tham gia   (mẹ) : --------------------                                       Sinh  : ---------------  

Địa chỉ: --------------------------------------------                                       Điện  thoại:  -----------------  

Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu   “ Hiệu quả bổ sung thực phẩm  tăng cường vi chất dinh dưỡng cho phụ nữ mang thai lên tình trạng dinh  dưỡng của mẹ và sự phát triển của trẻ từ khi sinh cho đến 6 tháng tuổi”.   Tôi được đọc và nghe  trình bày các nội dung, thông tin liên quan đến  nghiên cứu, các nghĩa vụ và quyền lợi khi tham gia chương trình can  thiệp dinh dưỡng cho phụ nữ có thai và cho con bú.     1. Tôi nhận thấy khi tham gia nghiên cứu, tôi và con của t ô i sinh ra sẽ  được hưởng các  lợi ích sau:   Đối với  bản thân tôi (bà mẹ) :   -   Được biết kết quả xét nghiệm   về  Hb,   kẽm,  mà k hông phải mất tiền  xét nghiệm.   -   Đ ược biết về khẩu phần ăn, tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung  của bản thân   -   Được nhận bổ sung  thực phẩm tăng cường vi chất   dinh dưỡng trong    thời gian mang thai và  6 tháng sau sinh . Được phát viên sắt acid folic  miễn phí từ khi tham gia chương trình đến hết tháng thứ nhất sau  sinh.   -   Được tư vấn  dinh dưỡng  miễn phí ngay sau khi tham gia nghiên cứu.   -   Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia.    -   Các nghiên cứu viên là những cán bộ có kinh nghiệm, hạn chế thấp  nhất các rủi ro xảy ra.   Chọn kỹ thuật viên lấy máu là những cán bộ  có kinh nghiệm lâu năm , kỹ thuật lấy máu   theo qui trình thường quy  chuẩn, mỗi người s ử dụng một bơm kim tiêm vô trùng và chỉ sử  dụng 1 lần để đảm bảo vô trùng và tránh lây nhiễm bệnh trong quá  trình lấy máu. Có đầy đủ các phương tiện cấp cứu, chống sốc   ( Có  bác sĩ và dụng cụ cấp cứu phòng chống sốc).   -   Tôi    được uống sữa, bánh sau khi xét ngh iệm.   Đối với con tôi:   -   Tôi   được biết về tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung của  con  tôi.   -   Được các chuyên gia y tế và dinh dưỡng tư vấn miễn phí  về nuôi  con bằng sữa mẹ .   -   Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia .  
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BẢN THOẢ THUẬN THAM GIA NGHIÊN CỨU NHÓM CAN THIỆP 

		Họ và tên người tham gia (mẹ):--------------------

		                                  Sinh :---------------



		Địa chỉ:-------------------------------------------- 

		                                  Điện thoại: -----------------





Tôi được mời tham gia vào nghiên cứu “Hiệu quả bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng cho phụ nữ mang thai lên tình trạng dinh dưỡng của mẹ và sự phát triển của trẻ từ khi sinh cho đến 6 tháng tuổi”. Tôi được đọc và nghe trình bày các nội dung, thông tin liên quan đến nghiên cứu, các nghĩa vụ và quyền lợi khi tham gia chương trình can thiệp dinh dưỡng cho phụ nữ có thai và cho con bú. 

1. Tôi nhận thấy khi tham gia nghiên cứu, tôi và con của tôi sinh ra sẽ được hưởng các lợi ích sau:

Đối với bản thân tôi (bà mẹ):

· Được biết kết quả xét nghiệm về Hb, kẽm, mà không phải mất tiền xét nghiệm.

· Được biết về khẩu phần ăn, tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung của bản thân

· Được nhận bổ sung thực phẩm tăng cường vi chất dinh dưỡng trong  thời gian mang thai và 6 tháng sau sinh. Được phát viên sắt acid folic miễn phí từ khi tham gia chương trình đến hết tháng thứ nhất sau sinh.

· Được tư vấn dinh dưỡng miễn phí ngay sau khi tham gia nghiên cứu.

· Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia. 

· Các nghiên cứu viên là những cán bộ có kinh nghiệm, hạn chế thấp nhất các rủi ro xảy ra. Chọn kỹ thuật viên lấy máu là những cán bộ có kinh nghiệm lâu năm, kỹ thuật lấy máu theo qui trình thường quy chuẩn, mỗi người sử dụng một bơm kim tiêm vô trùng và chỉ sử dụng 1 lần để đảm bảo vô trùng và tránh lây nhiễm bệnh trong quá trình lấy máu. Có đầy đủ các phương tiện cấp cứu, chống sốc (Có bác sĩ và dụng cụ cấp cứu phòng chống sốc).

· Tôi  được uống sữa, bánh sau khi xét nghiệm.

Đối với con tôi:

· Tôi được biết về tình trạng dinh dưỡng, sức khỏe chung của con tôi.

· Được các chuyên gia y tế và dinh dưỡng tư vấn miễn phí về nuôi con bằng sữa mẹ.

· Được nhận quà bồi dưỡng khi tham gia.

· Được kiểm tra phát triển tâm vận động khi 3 tháng và 6 tháng tuổi miễn phí bởi các chuyên gia trong lĩnh vực này.

2.Nghĩa vụ của tôi khi tham gia nghiên cứu là:

-    Tôi sẽ cộng tác với điều tra viên, trả lời bộ câu hỏi, cân đo, khám sức khỏe chung.

-    Tôi sẽ tham gia lấy mãu xét nghiệm (3 ml máu x 3 lần)

-    Tôi sẽ cộng tác cho điều tra viên cân đo và thực hiện test kiểm tra tâm vận động cho trẻ.

-   Tôi sẽ thực hiện đúng các nội dung yêu cầu mà chương trình đưa ra trong suốt thời gian nghiên cứu về sử dụng các sản phẩm bổ sung cũng như các yêu cầu nghiên cứu khác

3.  Tôi có thể gặp một số rủi ro xảy ra khi tham gia nghiên cứu và được các nghiên cứu viên khắc phục các rủi ro như sau:

-     Nghiên cứu đã được Hội đồng đạo đức Viện Dinh dưỡng thông qua.

· Tôi được các nghiên cứu viên là những cán bộ có kinh nghiệm trực tiếp hỏi ghi và cân đo, xét nghiệm, hạn chế thấp nhất các  rủi ro xảy ra, không gây đau cho tôi và con tôi.

· Trong trường hợp, nếu tôi nhận thấy không thể tiếp tục tham ra chương trình, tôi sẽ thông báo ngay với phụ trách chương trình. Trong trường hợp tôi khó lấy mẫu máu ven, nghiên cứu viên sẽ chuyển sang đối tượng khác, tôi sẽ đồng ý và nhận quà bồi dưỡng.

· Tôi hoặc con tôi có quyền rút lui và từ chối tham gia nghiên cứu bất cứ lúc nào.

Ngoài ra, những thông tin cá nhân của tôi chỉ được biết và trao đổi giữa nhà nghiên cứu và tôi, không cung cấp cho người khác khi chưa được phép. 

Tôi sẽ liên hệ với nhóm nghiên cứu gồm:                                                           là những  nghiên cứu viên của Viện Dinh dưỡng, phụ trách nghiên cứu này để nhận được giải đáp mọi thắc mắc khi tôi có vướng mắc gì khi tham gia nghiên cứu. 

Sau khi được nghe, đọc các thông tin nói trên trong bản thỏa thuận này, tôi hoàn toàn tự nguyện đồng ý tham gia vào cuộc điều tra. Tôi xin thực hiện đúng nghĩa vụ và thực hiện theo hướng dẫn của nghiên cứu.

Hà Nội, ngày    tháng    năm 2013

		Chủ nhiệm đề tài ký tên

		Người  tham gia 

(Ký nhận và ghi rõ họ tên)
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