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Дефицит микроэлементов остается значимой проблемой общественного здравоохранения среди детей груд-

ного возраста в сельских районах Вьетнама. Питание в возрасте 6–11 месяцев, характеризующееся введением аде-
кватного и разнообразного прикорма, играет ключевую роль в развитии ребенка. Целью данного исследования была 
оценка эффективности добавки Bibomix, содержащей множественные микроэлементы, для снижения риска ухуд-
шения показателей гемоглобина, ферритина и цинка у детей грудного возраста. 

Двойное слепое рандомизированное контролируемое исследование проводилось в 10 коммунах округа Куанг 
Сыонг, провинция Тханьхоа (Вьетнам). В исследование были включены 360 детей, которые случайным образом рас-
пределялись в интервенционную или контрольную группу с учетом возраста и пола. Группа вмешательства получа-
ла ежедневную дозу Bibomix, в то время как контрольная группа – плацебо в течение 12 месяцев. 

Через 12 месяцев в интервенционной группе, по сравнению с контрольной, были зафиксированы достоверно 
более высокие показатели: уровень гемоглобина (среднее ± СК: 7,9 ± 7,2 против 3,9 ± 1,3 г/л; разность разностей 
(DID) = 4,41; p < 0,001), концентрация ферритина (медиана [IQR]: 8,5 [1,0–16,6] против 5,52 [-7,4–13,4]; 
DID = 2,97; p = 0,001) и уровень цинка в сыворотке (среднее ± СК: 1,67 ± 1,33 против 1,26 ± 1,47 мкмоль/л; 
DID = 0,41; p = 0,008). Также наблюдалось снижение распространенности анемии на 18,4 % (ОР = 25,0; 95 % ДИ: 
1,8–333,3) и дефицита цинка на 31,0 % (ОР = 7,1; 95 % ДИ: 3,3–14,3). 

Программа вмешательства с применением добавок, содержащих множественные микроэлементы, показала 
высокую эффективность в улучшении обеспеченности основными микроэлементами у детей грудного возраста в 
сельской местности. Рекомендуется расширение данной нутриционной модели в регионах с высоким уровнем ане-
мии и дефицита микроэлементов. 

Ключевые слова: Вьетнам, сельская местность, дети 6–11 месяцев, рандомизированное контролируемое ис-
следование (РКИ), двойное слепое исследование, множественные микроэлементы. 
 

 
Адекватное питание в течение первых 1000 дней 

жизни имеет решающее значение для закладывания 
прочной основы оптимального физического роста, 

развития мозга и благоприятных долгосрочных по-
следствий для здоровья на протяжении всей жизни [1]. 
Научные данные убедительно подтверждают эффек-
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тивность и устойчивость ранних нутритивных вме-
шательств в содействии физическому и когнитивному 
развитию детей. Оптимальные меры нутритивной 
поддержки в этот критический «золотой период» пер-
вых 1000 дней способны сыграть ключевую роль в 
комплексном подходе к борьбе с недоеданием и дефи-
цитом микронутриентов, а также в значительном сни-
жении их распространенности [1–4].   

Дефицит железа и цинка является одним из 
наиболее распространенных видов микронутриент-
ной недостаточности в мире, особенно среди бере-
менных женщин, младенцев и детей раннего возрас-
та, что обусловлено повышенными потребностями в 
питательных веществах в периоды интенсивного 
роста [5]. По данным Всемирной организации здра-
воохранения (ВОЗ), глобальная распространенность 
анемии среди детей в возрасте до пяти лет составля-
ет около 40 %, при этом наибольшие показатели 
наблюдаются в Африке, за которой следует Азия [6, 
7]. В рамках обследования, проведенного в 2021 г. в 
32 странах Африки, было зафиксировано, что рас-
пространенность анемии среди детей младше пяти 
лет достигает 64,1 % [8]. В 19 европейских странах 
распространенность дефицита железа среди детей в 
возрасте от 6 до 12 месяцев варьируется от 2 до 
25 %. В России железодефицитная анемия является 
распространенным состоянием среди детей, при 
этом уровень распространенности колеблется от 6 
до 40 % в зависимости от региона [10]. Другое ис-
следование, проведенное в России, показало, что от 
10 до 40 % детей имеют дефицит цинка, а прием 
добавок цинка способствует улучшению физическо-
го развития и снижению частоты респираторных и 
желудочно-кишечных заболеваний [11]. Во Вьетна-
ме, по данным Национального опроса по питанию 
среди детей младше пяти лет за 2019–2020 гг., про-
веденного Национальным институтом питания,  
уровень дефицита цинка составил 58 %, а распро-
страненность анемии – 19,6 %. Особенно примеча-
тельно, что среди детей в возрасте от 6 до 11 меся-
цев уровень анемии достигал 25,6 % [12]. Высокая 
распространенность анемии и дефицита цинка среди 
детей в возрасте до двух лет в основном обуслов-
лена повышенными физиологическими потреб-
ностями в период быстрого роста, недостаточным 
потреблением железа и цинка вследствие несбалан-
сированного прикорма, низкой усвояемостью пита-
тельных веществ, а в некоторых случаях – инфек-
циями или потерей крови1.     

Дети в возрасте от 6 до 11 месяцев особенно 
уязвимы к дефициту микронутриентов и часто 

страдают от инфекционных заболеваний [12]. Это 
во многом связано с практиками введения прикорма, 
которые не соответствуют физиологическим 
потребностям детей раннего возраста. Подобные 
недостатки в питании чаще всего наблюдаются в 
бедных сельских районах, где экономические и 
социокультурные условия ограничены. В таких 
условиях лица, осуществляющие уход за детьми, 
нередко сталкиваются с барьерами в доступе к 
санитарно-гигиеническому просвещению и инфор-
мационной поддержке, что приводит к низкому 
уровню знаний и неадекватной практике в области 
охраны здоровья и питания детей [1]. Многочислен-
ные международные исследования подтвердили эф-
фективность применения мультивитаминно-мине-
ральных добавок в повышении уровня гемоглобина 
(Hb), ферритина и цинка у детей младшего возраста 
[2, 13, 14]. Тем не менее во Вьетнаме аналогичные 
исследования остаются ограниченными, особенно 
среди детей в возрасте от 6 до 11 месяцев, прожи-
вающих в сельских районах. В то же время вмеша-
тельство с использованием Bibomix – обогащенной 
пищевой добавки, содержащей 15 основных вита-
минов и минералов, разработанной в соответствии с 
рекомендациями Национального института питания 
Вьетнама2 и ВОЗ3 – в сочетании с образовательными 
и информационными мероприятиями по вопросам 
питания до настоящего времени не получило 
широкой оценки в условиях реальной практики на 
уровне сообществ. В связи с этим нами было 
проведено данное исследование.    

Материалы и методы. Данное исследование 
представляло собой рандомизированное, двойное 
слепое, плацебоконтролируемое испытание, осно-
ванное на сообществе. Его целью было проверить 
гипотезу, что применение пищевой добавки Bibomix 
в сочетании с прямым просвещением по вопросам 
питания и здоровья (NHE) для лиц, ухаживающих за 
детьми, способствует снижению частоты анемии, 
дефицита железа и дефицита цинка среди детей в 
возрасте от 6 до 11 месяцев по истечении 12-месяч-
ного периода вмешательства. 

Период проведения вмешательства составил 
12 месяцев: с февраля 2019 г. по апрель 2020 г. Ме-
сто проведения исследования: район Куангсюонг, 
провинция Тханьхоа, Вьетнам. 

Протокол исследования был одобрен Институ-
циональным этическим комитетом по биомедицин-
ским исследованиям Национального института пита-
ния Вьетнама (решение №  259/VDD-QLKH от 15 ию-
ня 2018 г.).  

__________________________ 
 

1 Nutritional anaemias: tools for effective prevention and control. – Geneva: WHO, 2017; WHO guideline on use of fer-
ritin concentrations to assess iron status in populations. – Geneva: WHO, 2020. 

2 Recommended Nutrient Intake for Vietnamese People // National Institute of Nutrition. – Hanoi: Medical Publ. House, 
2016 (in Vietnamese). 

3 World Health Statistics 2011. – Geneva: WHO, 2011; Programmatic Guidance Brief on Use of Micronutrient Powders 
(MNP) for Home Fortification [Электронный ресурс] // HF-TAG. – URL: https://hftag.org/content/user_files/2023/06/HF-
TAG-Micronutrient-Powder-Program-Guidance-Brief1.pdf (дата обращения: 25.06.2023). 
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Рандомизация. Выбор коммун. Для участия в 
исследовании было отобрано десять сельских ком-
мун, обладающих схожими социально-экономичес-
кими условиями, не участвовавших ранее в про-
граммах нутритивного вмешательства и имеющих 
плотность населения более 5000 человек на  
коммуну.  

Отбор участников. Был составлен полный 
список всех младенцев, проживающих в выбранных 
коммунах, с указанием даты рождения и пола. Дан-
ные о дате рождения были получены из свиде-
тельств о рождении детей.  

Распределение по группам. После базовой 
оценки 436 детей из 10 коммун участники были 
случайным образом распределены на две группы – 
интервенционную группу и группу контроля –  
с равным числом детей в каждой. Сначала отбор в 
интервенционную группу осуществлялся на основе 
заранее определенных критериев включения. Затем 
участники контрольной группы подбирались с уче-
том обеспечения сопоставимости между группами 
по полу и возрасту. Схема исследования представ-
лена на рис. 1.   

Интервенция по обучению питанию и уходу за 
детьми в обеих группах. Образовательные и информа-
ционные материалы для коммуникационной состав-
ляющей вмешательства были разработаны на основе 
ресурсов Национального института питания Вьетнама, 
включая материалы Программы профилактики детского 
недоедания (PEM), а также передового международного 
опыта в области кормления грудных и маленьких детей 
(IYCF), рекомендованного Всемирной организацией 
здравоохранения [15, 16]. Коммуникационная про-
грамма также включала рекомендации по надлежащей 
практике в области доступа к чистой воде, личной 
гигиены и санитарии окружающей среды (WASH).  

Все обучающие мероприятия проводились 
сотрудниками Национального института питания, 
представителями районных органов здравоохранения 
и местными медицинскими работниками. 

Критерии включения и исключения. Был со-
ставлен список всех детей в возрасте от 6 до 11 ме-
сяцев, проживающих в 10 отобранных коммунах 
района Куангсюонг, провинция Тханьхоа, с указа-
нием даты рождения и пола. Участники прошли от-
бор по следующим критериям: 

 

 
Рис. 1. Схема исследования 
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Критерии включения: дети в возрасте от 6 до 
11 месяцев, постоянно проживающие в районе про-
ведения исследования, родители или законные 
представители которых добровольно согласились на 
участие, подписав форму информированного согла-
сия, и дали согласие соблюдать все процедуры ис-
следования.  

Критерии исключения: дети с тяжелой формой 
недоедания (Z-оценка массы тела к росту < -3), тяже-
лой анемией (уровень гемоглобина < 70 г/л), серьез-
ными инфекционными заболеваниями, а также дети, 
которые в момент набора либо ранее участвовали в 
других программах нутритивного вмешательства. 
Кроме того, из окончательного анализа были исклю-
чены дети, употребившие менее 75 % назначенного 
продукта к концу периода вмешательства. 

Нутритивное вмешательство. Участники 
интервенционной группы получали порошкообраз-
ную многокомпонентную микронутриентную до-
бавку Bibomix (MNPs), тогда как участники кон-
трольной группы получали пакетики плацебо. Оба 
продукта были идентичны по внешнему виду с це-
лью минимизации предвзятости при внедрении 
вмешательства в условиях сообщества. Упаковка 
содержала маркировку с указанием месяца и года 
производства: март 2021 г. для Bibomix и сентябрь 
2021 г. для плацебо. Медицинские работники на 
уровне общины еженедельно посещали семьи уча-
стников, отслеживали приверженность режиму 
приема и распространяли продукт в соответствии с 
групповой принадлежностью. Обеим группам было 
рекомендовано использовать по одному пакетику на 
прием, 3–4 раза в неделю (в среднем 15 пакетиков в 
месяц) в течение 12 месяцев, смешивая порошок с 
кашей. Ни участники, ни лица, осуществляющие 
уход, ни сотрудники, собирающие данные, не могли 
отличить Bibomix от плацебо, что обеспечивало ус-

ловия двойного ослепления на протяжении всего 
исследования – в соответствии с протоколом4и ре-
комендациями ВОЗ по микронутриентной поддерж-
ке от 2016 г.5  

Плацебо-продукт содержал 1 г рисового по-
рошка. Как саше с микронутриентной добавкой 
Bibomix, так и саше плацебо были изготовлены 
Центром по оказанию услуг в области питания, пи-
щевой науки и технологий, действующим при На-
циональном институте питания Вьетнама. Оба про-
дукта соответствовали микробиологическим стан-
дартам безопасности в соответствии с Решением 
№  46/2007/QĐ-BYT, а также требованиям по пре-
дельно допустимому содержанию тяжелых метал-
лов, установленным техническим регламентом 
QCVN 8-2: 2011/BYT, утвержденным Министерст-
вом здравоохранения Вьетнама. 

Оценка нутритивного статуса. Образцы ве-
нозной крови (2,5 мл) были взяты у каждого участ-
ника в утренние часы – с 8:00 до 11 00 – с использо-
ванием стерильных шприцев. Полная кровь поме-
щалась в пробирки без антикоагулянтов; 20 мкл 
использовались немедленно для измерения концен-
трации гемоглобина (Hb). Оставшаяся кровь сохра-
нялась в охлаждаемых контейнерах и центрифуги-
ровалась в течение 10 мин при 3000 об./мин не 
позднее чем через 4 ч после взятия. Сыворотка пе-
реносилась в пробирки типа Эппендорф и хранилась 
при температуре -20 °C в Провинциальном центре 
профилактической медицины. По завершении поле-
вых работ сывороточные образцы были отправлены 
экспресс-доставкой в лабораторию Национального 
института питания, где хранились при температуре -
80 °C до момента анализа. Все процедуры по забору 
крови, центрифугированию и хранению биообраз-
цов строго соответствовали стандартным протоко-
лам для предотвращения загрязнения цинком. 

Т а б л и ц а  1  

Состав многокомпонентной микронутриентной добавки Bibomix (на 1 г саше)  

Микронутриент Количество Микронутриент Количество 
Витамин A, мкг 400,0  Витамин B12, мкг 0,9  
Витамин D, мкг 5,0  Фолиевая кислота, мкг 150,0  
Витамин E, мг 5,0  Железо, мг 10,0  
Витамин C, мг 20,0  Цинк, мг 4,1  
Витамин B1, мг 0,5  Медь, мг 0,56  
Витамин B2, мг 0,5  Селен, мкг 17,0  
Витамин B3 (Ниацин), мг 6,0  Йод, мкг 90,0  
Витамин B6, мг 0,5    
Вспомогательные вещества: модифицированный крахмал, стеарат магния 

 
__________________________ 
 

4 Recommended Nutrient Intake for Vietnamese People // National Institute of Nutrition. – Hanoi: Medical Publ. House, 
2016 (in Vietnamese). 

5 World Health Statistics 2011. – Geneva: WHO, 2011; Programmatic Guidance Brief on Use of Micronutrient Powders 
(MNP) for Home Fortification [Электронный ресурс] // HF-TAG. – URL: https://hftag.org/content/user_files/2023/06/HF-
TAG-Micronutrient-Powder-Program-Guidance-Brief1.pdf (дата обращения: 25.06.2023). 
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Уровень гемоглобина (Hb). Уровень гемо-
глобина измеряли методом цианметгемоглобина в 
лаборатории Национального института питания. 
Дети с уровнем Hb ниже 110 г/л классифицирова-
лись как страдающие анемией, а при уровне ниже 
70 г/л – как имеющие тяжелую анемию6.     

Сывороточный ферритин. Уровень ферри-
тина в сыворотке измеряли методом ИФА (ELISA) 
с использованием коммерческого набора (Ramco 
Laboratories, Inc., Стаффорд, Техас, США) в На-
циональном институте питания. Точность измере-
ний была подтверждена в соответствии с между-
народными стандартами ВОЗ. Истощение запасов 
железа определялось как концентрация феррити-
на <  12 мкг/л при уровне С-реактивного белка 
(CRP) ≤  5 мг/л или как ферритин >  30 мкг/л при 
CRP >  5 мг/л. Железодефицитная анемия опреде-
лялась как уровень Hb <  110 г/л в сочетании с 
ферритином <  12 мкг/л7.  

Сывороточный цинк. Анализ концентрации 
цинка в сыворотке проводился методом атомно-
абсорбционной спектрометрии с пламенем (Австра-
лия) в отделе микронутриентов Национального ин-
ститута питания. Все процедуры были организованы 
с учетом предотвращения перекрестного загрязнения 
металлами. Точность измерений подтверждалась 
контрольными образцами и стандартами на основе 
соляной кислоты. Дефицит цинка у детей определялся 
как концентрация цинка в сыворотке <  9,9 мкмоль/л 
в утренних, не натощак взятых пробах8.  

С-реактивный белок (CRP). CRP измеряли 
методом ИФА с использованием коммерческого 
набора (Diagnostic Systems Laboratories Inc., 
Вебстер, Техас, США) в отделе микронутриентов 
Национального института питания. Уровень 
CRP >  5 мг/л расценивался как признак острой фазы 
воспалительного ответа [17].   

Сбор общей информации. Данные собирались 
с использованием структурированных анкет, кото-
рые заполнялись обученными полевыми специали-
стами из исследовательской группы. Анкета вклю-
чала следующую информацию. Факторы, относя-
щиеся к ребенку: возраст (количественная пере-
менная), пол (дихотомическая переменная: девочка / 
мальчик), масса тела при рождении (дихотомиче-
ская переменная: ≥  2500 г / <  2500 г), эксклюзивное 
грудное вскармливание в течение первых шести 
месяцев (дихотомическая переменная: <  6 месяцев / 
≥  6 месяцев). Также фиксировалась заболеваемость 
за последние две недели, включая симптомы острых 

респираторных инфекций, диареи и лихорадки (ди-
хотомическая переменная: да / нет)9. Показатели, 
относящиеся к матери: возраст (дихотомическая 
переменная: ≤  30 лет / >  30 лет), уровень образова-
ния (дихотомическая переменная: ≤  среднее (окон-
чено ≤  12 классов) / >  среднего (более 12 классов)) 
и род занятий (дихотомическая переменная: офици-
ально трудоустроенные, включая госслужащих и 
владельцев малого бизнеса / другие, включая фер-
меров, рабочих, домохозяек и фрилансеров). Также 
регистрировалось использование поливитаминно-
минеральных добавок во время беременности (дихо-
томическая переменная: да / нет). Показатели, отно-
сящиеся к домохозяйству: общий ежемесячный до-
ход семьи (дихотомическая переменная: >  5 мил-
лионов донгов / ≤  5 миллионов донгов) и 
количество детей в семье (дихотомическая перемен-
ная: >  2 детей / ≤  2 детей).   

Расчет объема выборки и статистический 
анализ. Объем выборки был рассчитан с использо-
ванием стандартной формулы для интервенционных 
исследований10: 

2 2
1 /2 1 /2

2
0

2 ( )
,

( )
  


 a

Z Z
n  

где n – необходимый размер выборки на одну группу; 
α – вероятность ошибки первого рода, уста-

новлена на уровне 5 % (Z1-α/2 = 1,96); 
β – вероятность ошибки второго рода, установ-

лена на уровне 10 %, что соответствует мощности 
исследования 90 % (Z1-β/2 = 1,28); 

δ – стандартное отклонение; 
µ₀ – µₐ – ожидаемая разница средних значений 

между группами. 
Объем выборки был рассчитан для оценки 

различий в концентрации гемоглобина (Hb) между 
группами. При ожидаемой разнице средних 
значений µ₀ – µₐ = 3,07 и стандартном отклонении 
δ = 6,5 [18] полученный минимальный объем 
выборки составил n = 59 участников на группу. Для 
концентрации цинка в сыворотке ожидаемая 
разница составила µ₀ – µₐ = 0,83 при стандартном 
отклонении δ = 2,28 [18], что дало необходимый 
объем выборки n = 101 на группу. Таким образом, 
минимально необходимый объем выборки составлял 
101 ребенка в каждую группу. В рамках настоящего 
исследования было включено по 180 детей в 
каждую группу, что дало общий объем выборки 360 
участников для интервенционного исследования. 

__________________________ 
 

6 Nutritional anaemias: tools for effective prevention and control. – Geneva: WHO, 2017. 
7 WHO guideline on use of ferritin concentrations to assess iron status in populations. – Geneva: WHO, 2020. 
8 International Zinc Nutrition Consultative Group. Assessing population zinc status with serum zinc concentration: 

IZiNCG Technical Brief. – № 2. – Davis, CA: University of California, 2016. 
9 Guidelines for managing diarrhea in children / issued under Decision No. 4121/QĐ-BYT, October 28, 2009 // Ministry 

of Health (in Vietnamese); Bach V.C., Pham V.Q. Handbook of Pediatric Treatment. – Ho Chi Minh City: Pham Ngoc Thach 
University of Medicine, 2017 (in Vietnamese). 

10 Sample Size Calculations in Clinical Research / S.-C. Chow, J. Shao, H. Wang, Y. Lokhnygina. – 2nd ed. – Boca 
Raton: Chapman and Hall/CRC Biostatistics Series, 2017. 
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Статистический анализ. Данные были вве-
дены, проверены и проанализированы с использова-
нием программ EpiData 3.1 и SPSS версии 26.0. До 
проведения статистических тестов все переменные 
были проверены на нормальность распределения. 
Категориальные переменные представлены в виде 
частот и процентов. Количественные переменные с 
нормальным распределением описаны как среднее 
значение (¯X) ± стандартное отклонение (SD), а пе-
ременные с ненормальным распределением – как 
медиана и межквартильный размах (IQR).  

Для оценки эффективности вмешательства 
использовался показатель абсолютного снижения 
риска (ARR). ARR отражает разницу в риске между 
двумя группами, выраженную в процентах, с 95%-
ным доверительным интервалом (95 % CI)11. Поло-
жительное значение ARR (> 0) по завершении вме-
шательства указывает на более низкую частоту не-
благоприятного исхода в интервенционной группе 
по сравнению с группой плацебо.  

Обобщенные линейные модели (GLM) при-
менялись для анализа эффекта вмешательства с 
поправкой на потенциальные искажающие факторы. 
В качестве количественных ковариат рассмат-
ривались: возраст ребенка в месяцах на момент 
включения (T₀), концентрации гемоглобина, фер-
ритина, С-реактивного белка (CRP) и цинка на 
момент завершения вмешательства (T₁₂). Катего-
риальные ковариаты включали: пол ребенка, массу 
тела при рождении, факт исключительно грудного 
вскармливания в течение первых шести месяцев, 
наличие заболеваний (ОРЗ, диарея, лихорадка) за 
две недели до оценки (T₁₂), а также возраст матери, 

уровень ее образования, род занятий, использование 
микронутриентных добавок во время беременности, 
общий ежемесячный доход семьи и количество 
детей в семье – всё на момент включения в 
исследование (T₀). Мультиколлинеарность между 
независимыми переменными оценивалась с исполь-
зованием коэффициента инфляции дисперсии (VIF); 
все значения VIF были ниже 2,0, что свиде-
тельствует об отсутствии значимой мультиколли-
неарности.     

Результаты и их обсуждение. Для обеспече-
ния сопоставимости групп перед анализом результа-
тов вмешательства была проведена оценка исход-
ных характеристик участников. В табл. 2 приведены 
обобщенные данные об их характеристиках на мо-
мент включения в исследование (T₀). 

В табл. 2 приводится сравнительный анализ 
исходных данных между двумя группами с высоким 
уровнем гомогенности, при этом все значения 
p > 0,05. Это подтверждает сопоставимость и на-
дежность последующих анализов, оценивающих 
эффективность вмешательства. 

Данные табл. 3 указывают, что не было статис-
тически значимых различий между интервенцион-
ной и контрольной группами.  

Эти результаты (табл. 2 и 3) предполагают 
эпидемиологически сбалансированное распреде-
ление между двумя группами на исходном уровне, 
что гарантирует объективность и надежность в по-
следующей оценке эффектов вмешательства.  

В табл. 4 представлены данные сравнения ста-
туса микроэлементов в плазме, включая концен-
трации гемоглобина (Hb), ферритина, цинка и CRP. 

Т а б л и ц а  2  

Характеристики участников  

Исходные характеристики Интервенционная группа, 
n = 167 

Контрольная группа, 
n = 161 p 

Пол ребенка, n (%)     
Девочки 83 (49,7)  89 (55,3)  
Мальчики 84 (50,3)  72 (44,7)  0,312 

Средний возраст (в месяцах)     
Среднее ± SD (мин. – макс.)  7,7 ± 1,4 (6,0–11,8)  7,9 ± 1,6 (6,0–11,9)  0,360 
Масса тела при рождении, n (%)     
 ≥ 2500 г 155 (92,8)  147 (91,3)  
 < 2500 г 12 (7,2)  14 (8,7)  0,613 

Исключительное грудное вскармливание до 6 месяцев  
 < 6 месяцев 105 (62,9)  100 (62,1)  
 ≥ 6 месяцев 62 (37,1)  61 (37,9)  0,887 

Возраст матери, n (%)     
 ≤ 30 лет 46 (27,5)  39 (24,2)  
 > 30 лет 121 (72,5)  122 (75,8)  0,493 

 Образование матери, n (%)     
 Среднее и ниже 122 (73,1)  112 (69,6)  
 Выше среднего 45 (26,9)  49 (30,4)  0,485 

 Занятость матери, n (%)     
__________________________ 
 

11 Nguyen Van Tuan. Data Analysis with R. – Ho Chi Minh City: General Publishing House, 2014 (in Vietnamese). 
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О к о н ч а н и е  т а б л .  2  
 

Исходные характеристики Интервенционная группа, 
n = 167 

Контрольная группа, 
n = 161 p 

Государственная служба 42 (25,1)  33 (20,5)  
 Другое* 125 (74,9)  128 (79,5)  0,316 

 Общий месячный доход домохозяйства, n (%)  
 > 5 млн/мес. 140 (83,8)  141 (87,6)  
 ≤ 5 млн/мес. 27 (16,2)  20 (12,4)  0,333 

Общее количество детей в семье, n (%)  
 > 2 детей 32 (19,2)  29 (18,0)  
 ≤ 2 детей 135 (80,8)  132 (82,0)  0,789 

Примечание: p были получены с помощью t-тестов для сравнения средних значений или χ²-тестов для сравнения 
пропорций между двумя группами на одном и том же временном интервале; * – фермеры, рабочие на фабриках, домо-
хозяйки и фрилансеры. 

Т а б л и ц а  3  

Исходный уровень микроэлементов, концентрация гемоглобина, сывороточный ферритин и цинк 

Исходные характеристики Интервенционная группа, 
n = 167 

Контрольная группа, 
n = 161 p 

Распространенность анемии, n (%)  49 (29,3)  42 (26,1)  0,510 
Распространенность железодефицита, n (%)  22 (13,2)  30 (18,6)  0,176 
Распространенность железодефицита – CRP**, n (%) 23 (13,8)  32 (19,9)  0,139 
Распространенность железодефицитной анемии, n (%) 15 (9,0)  22 (13,7)  0,180 
Распространенность дефицита цинка, n (%)  124 (74,3)  113 (70,2)  0,411 

Концентрация гемоглобина, г/л   
Среднее ± SD (мин. – макс.)  113,8 ± 8,3 (88,9–137,2)  115,2 ± 8,9 (89,5–137,4)  0,145 

Концентрация сывороточного ферритина, мкг/л  
Среднее ± SD (мин. – макс.)  27,7 ± 17,5 (1,9–101,6)  26,5 ± 18,4 (1,0–85,1)  0,564 

CRP, мг/л  
Среднее ± SD (мин. – макс.)  1,33 ± 1,21 (0,15–8,69)  1,17 ± 0,99 (0,04–8,43)  0,221 

Концентрация сывороточного цинка, мкмоль/л   
Среднее ± SD (мин. – макс.)  8,95 ± 1,62 (4,28–13,64)  9,00 ± 1,51 (4,32–13,38)  0,752 

Примечание: значения p были получены с помощью t-тестов для сравнения средних значений и χ²-тестов для срав-
нения пропорций между двумя группами на одном и том же временном интервале. Железодефицит был определен как 
уровень ферритина < 12 мкг/л при CRP ≤ 5 мг/л или ферритин > 30 мкг/л при CRP > 5 мг/л. SD – стандартное отклонение. 

Т а б л и ц а  4  

Сравнение статуса микроэлементов в плазме, гемоглобина, ферритина, цинка 

Интервенная группа Контрольная группа 
Характеристики исходные 

данные, 
n = 167  

конечные 
данные, 
n = 167  

Среднее 
различие 

p исходные 
данные, 
n = 161 

конечные 
данные, 
n = 161  

Среднее 
различие 

p DID p 

Уровень гемоглобина, г/L   
Среднее ± SD 113,8 ± 8,3 121,8 ± 8,4 7,9 ± 7,2  < 0,001b 115,2 ± 8,9 119,4 ± 8,7 3,9 ± 1,3  < 0,001 4,41  < 0,001a

CRP, мг/L   
Медиана 
(p25; p75)  

1,12 
(0,7; 1,5)  

0,74 
(0,16; 1,51)  

0,00 
(-0,4; 0,4) 0,022d 1,05 

(0,7; 1,4)  
1,1 

(0,8; 1,5)  
0,11 

(-0,2; 0,5)  0,885d -0,11 0,114c 

Уровень сывороточного ферритина, μг/L   
Медиана 
(p25; p75)  

24,2 
(17,3; 32,9)  

34,0 
(23,6; 50,6)  

8,5 
(1,0; 16,6)  < 0,001d 21,9 

(14,8; 33,5) 
26,4 

(19,4; 35,5) 
5,52 

(-7,4; 13,4) 0,002d 2,97 0,001c 

Уровень сывороточного цинка, μmol/L   
Среднее ± SD 8,95 ± 1,62 10,62 ± 0,97 1,67 ± 1,33  < 0,001b 9,01 ± 1,51 10,26 ± 1,31 1,26 ± 1,47  < 0,001 0,41 0,008 a 

Примечание: DID – разница в разницах; SD – стандартное отклонение; pа – независимый t-тест для сравнения 
средних значений между интервенционной и контрольной группами на одном и том же временном интервале (для нор-
мально распределенных переменных); pb – парный t-тест для сравнения средних значений внутри одной группы до и 
после вмешательства (для нормально распределенных переменных); pc – U-тест Манна – Уитни для сравнения интер-
венционной и плацебо-групп на одном и том же временном интервале (для ненормально распределенных переменных); 
pd – тест знаков Вилкоксона для сравнения медиан внутри одной группы до и после вмешательства (для ненормально 
распределенных переменных). 
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Анализ разницы в разницах (DID) показал уве-
личение концентрации гемоглобина после вмеша-
тельства на DID = 4,41 г/л (p < 0,001), а также уве-
личение концентрации сывороточного ферритина на 
DID = 2,97 мкг/л (p = 0,001). Изменение концентра-
ции CRP в сыворотке составило DID = -0,11 мг/л 
(p = 0,114). Концентрация сывороточного цинка 
увеличилась на DID = 0,41 мкмоль/л (p = 0,008). Эти 
результаты свидетельствуют о значительном поло-
жительном эффекте вмешательства на уровень ге-
моглобина, ферритина и цинка у детей, в то время 
как его влияние на воспаление (по данным CRP) не 
было статистически значимым. 

На рис. 2 продемонстрирована значительная 
эффективность вмешательства в улучшении состоя-
ния с анемией, железодефицитом и дефицитом 
цинка среди детей. 

Распространенность анемии в интервенцион-
ной группе составила всего 3,0 %, что значительно 
ниже 12,4 % в группе плацебо (p = 0,039). Рас-
пространенность железодефицита была 1,2 % в 
интервенционной группе, что значительно ниже 
10,6 % в группе плацебо (p = 0,004). Дефицит цинка 
также показал существенное снижение: 13,8 % в 
интервенционной группе по сравнению с 40,4 % в 
группе плацебо (p < 0,001). Эти результаты указы-
вают на сильное и статистически значимое влияние 
вмешательства.   

Данные табл. 5 показывают, что вмешательст-
во привело к абсолютному снижению распростра-
ненности анемии на 18,4 % (95 % ДИ: 2,3–34,5), с 
корректированным относительным риском (RR) 25,0 
(95 % ДИ: 1,8–333,3; p = 0,025). Снижение распро-
страненности железодефицита составило 13,2 % 

(95 % ДИ: -5,2–31,6), с корректированным RR 12,5 
(95 % ДИ: 0,7–250,0; p = 0,092). Вмешательство 
привело к снижению дефицита цинка на 31,0 % 
(95 % ДИ: 19,5–42,3), с корректированным RR 7,1 
(95 % ДИ: 3,3–14,3; p < 0,001). После корректировки 
на искажающие факторы вмешательство оказало 
явно значительный эффект на снижение анемии и 
дефицита цинка среди детей, у которых эти дефици-
ты были на исходном уровне (p < 0,001). Однако 
эффект на железодефицит не был статистически 
значимым (p > 0,05). 

Результаты исследования показали, что через 
12 месяцев вмешательства средняя концентрация 
гемоглобина (Hb) в интервенционной группе увели-
чилась на 4,41 г/л по сравнению с данными кон-
трольной группы (DID = 4,41; p < 0,001). Вмеша-
тельство также значительно снизило распростра-
ненность анемии, с корректированным относитель-
ным риском (RR) 4,1 (95 % ДИ: 1,6–10,8; p < 0,001) 

 
Рис. 2. Изменения распространенности анемии, 

железодефицита и дефицита цинка среди детей после 
вмешательства 

Т а б л и ц а  5  

Эффективность вмешательства в снижении анемии, железодефицита и дефицита цинка среди детей  
после вмешательства 

Характеристика 
Интервенционная 

группа 
n (%)  

Контрольная 
группа 
n (%)  

ARR % 
(95 % ДИ)  

RR 
(95 % ДИ)  p RR* 

(95 % ДИ)  p* 

Влияние на статус анемии 
Анемия 5 (10,2)  12 (28,6)  

Без анемии 44 (89,8)  30 (71,4)  
18,4 

(2,3–34,5)  
2,8 

(1,1–7,1)  0,025 25,0 
(1,8–333,3)  0,015 

Влияние на статус железодефицита 
Железодефицит 2 (8,7)  7 (21,9)  
Без железодефи-

цита 21 (91,3)  25 (78,1)  
13,2 

(-5,2–31,6)  
2,5 

(0,6–11,1)  0,193 12,5 
(0,7–250,0)  0,092 

Влияние на статус дефицита цинка 
Дефицит цинка 22 (17,7)  55 (48,7)  
Без дефицита 

цинка 102 (82,3)  58 (51,3)  
31,0 

(19,5 – 42,3)  
2,8 

(1,8 – 4,2)   < 0,001 7,1 
(3,3–14,3)   < 0,001 

Примечание: p* – сравнение скорректированного риска между двумя исследуемыми группами, полученное на ос-
нове обобщенного многовариантного регрессионного анализа. Анемия была определена как уровень гемоглобина  
< 110 г/л; железодефицит был определен как ферритин < 12 мкг/л; дефицит цинка был определен как концентрация 
цинка в плазме < 9,9 мкмоль/л; ARR – абсолютное снижение риска после 12 месяцев вмешательства; RR (95 % ДИ) – 
грубый относительный риск, не скорректированный для искажений; RR* (95 % ДИ) – скорректированный относитель-
ный риск после контроля искажений; p-значение (по χ²-тесту) – сравнение изменений пропорций между группами.  
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и абсолютным снижением риска (ARR) на 18,4 % 
(95 % ДИ: 2,3–34,5). Уровни сывороточного ферри-
тина и общая распространенность железодефицита 
также улучшились значительно (p < 0,001). Эти ре-
зультаты указывают, что вмешательство улучшило 
концентрации гемоглобина и ферритина и снизило 
распространенность анемии и железодефицита более 
эффективно, чем в предыдущем исследовании 
S.J. Jack et al. (2012), проведенном в Камбодже среди 
детей в возрасте 6–11 месяцев [14]. В то же время 
исследование A. Albelbeisi et al. (2020), проведенное в 
Газе, Палестина, среди детей в возрасте 6–24 месяцев, 
показало, что после 12 месяцев применения порошка 
с несколькими микроэлементами (MNP) концентра-
ции гемоглобина снизились как в интервенционной, 
так и в контрольной группе [2]. Оба автора предло-
жили, что отсутствие улучшения состояния с анемией 
и железодефицитом после вмешательства могло быть 
связано с тем, что содержание железа в добавках бы-
ло ниже физиологических потребностей детей или с 
недостаточностью общего питания.    

По сравнению с аналогичными исследованиями 
вмешательства, проведенными во Вьетнаме, эффек-
тивность, наблюдаемая в нашем исследовании, 
значительно выше. Например, в исследовании Huynh 
Van Dung, в котором образовательные вмешательства 
по питанию с продвижением использования доступ-
ных локальных продуктов, богатых микроэлемен-
тами, для детей в возрасте 6–23 месяцев, привели  
к увеличению концентрации гемоглобина на 
6,23 ± 2,61 г/л в интервенционной группе через шесть 
месяцев, по сравнению с 2,94 ± 2,51 г/л в контроль-
ной группе. Распространенность анемии в интервен-
ционной группе снизилась на 21,05 %, в то время как 
контрольная группа показала снижение всего на 
11,27 % [13]. В исследовании, проведенном Nguyen 
Van Dung на детях в возрасте 6–23 месяцев, 
получавших лечение от острых респираторных ин-
фекций, добавление многокомпонентного микроэле-
ментного порошка Bibomix в течение шести месяцев 
привело к снижению концентрации гемоглобина на 
0,3 ± 13,7 г/л в интервенционной группе, с умень-
шением распространенности анемии с 38,3 до 33,3 %. 
В то время как группа плацебо показала большее 
снижение концентрации гемоглобина (2,4 ± 15,3 г/л), 
а распространенность анемии увеличилась с 40,7 до 
55,9 %12.   

Наши результаты показали статистически 
значимое снижение уровней CRP в интервенцион-
ной группе (p < 0,05); однако между группами не 
было обнаружено значимой разницы после 
вмешательства (p > 0,05). Поскольку CRP быстро 
реагирует на незначительные или даже бессимп-

томные инфекции [19], он может быть подвержен 
влиянию экологических факторов, которые выходят 
за рамки контроля исследования. Следовательно, 
внутренние колебания уровня CRP могли снизить 
эффект между группами, несмотря на тенденцию к 
улучшению в интервенционной группе, что в итоге 
привело к отсутствию статистически значимой 
разницы.  

Оценка эффективности вмешательства показа-
ла, что уровни сывороточного цинка продемонстри-
ровали наибольшее улучшение, как в плане кон-
центрации, так и в снижении общей распростра-
ненности дефицита цинка как в интервенционной, 
так и в контрольной группе. Через 12 месяцев 
средняя концентрация цинка улучшилась в обеих 
группах с эффективностью лечения дефицита цинка, 
достигшей 31,0 % (p < 0,05). Этот результат превос-
ходит тот, что был получен в исследовании Huynh 
Van Dung, где после шести месяцев средняя кон-
центрация сывороточного цинка в интервенционной 
группе увеличилась на 1,38 ± 2,3 мкмоль/л, по 
сравнению с увеличением на 0,66 ± 2,86 мкмоль/л в 
контрольной группе, что дало эффективность 
вмешательства 25,7 % [13]. В исследовании Nguyen 
Van Dung после шести месяцев вмешательства 
средняя концентрация сывороточного цинка в ин-
тервенционной группе увеличилась на 1,90 ± 3,17 
мкмоль/л, с уменьшением дефицита цинка на 
28,3 %. В то же время группа плацебо показала 
лишь незначительное увеличение на 0,03 ± 3,26 
мкмоль/л и снижение дефицита цинка на 10,1 %12. 
В другом исследовании S.J. Jack, проведенном среди 
детей в возрасте 6–11 месяцев в Камбодже, после 
12 месяцев вмешательства было зафиксировано 
различие в концентрации сывороточного цинка 
между группами на уровне 2,88 мкмоль/л (p < 0,05) 
при эффективности вмешательства по снижению 
дефицита цинка на 5,2 % [14]. 

Наблюдается растущий тренд в сторону ис-
пользования многокомпонентных микроэлементных 
добавок (MMS) для групп высокого риска, заменяя 
предыдущий подход, при котором добавлялись от-
дельные микроэлементы. MMS, когда она предос-
тавляется в соответствии с рекомендуемыми диети-
ческими требованиями через различные методы 
доставки, была выделена как практическая страте-
гия для решения широко распространенной пробле-
мы дефицита микроэлементов. Это особенно акту-
ально для маленьких детей, которые часто страдают 
от дефицита нескольких микроэлементов одновре-
менно, а не только от дефицита отдельных веществ. 
Более того, MMS показала большую эффективность 
в профилактике и лечении таких состояний, как за-

__________________________ 
 

12 Nguyen Van Dung [Effects of Bibomix multiple micronutrient powder on nutritional status of children aged 
6–23 months after acute respiratory infection treatment]: PhD Dissertation. – Hanoi: National Institute of Nutrition, 2022 
(in Vietnamese). 
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держка роста, анемия, железодефицит и дефицит 
цинка, благодаря синергетическим взаимодействиям 
между комбинированными микроэлементами. Эти 
вещества работают вместе, улучшая терапевти-
ческие результаты. Например, витамины A, B12, фо-
лиевая кислота, витамин C и витамины группы B 
(B1, B2, B3) играют ключевую роль в улучшении вса-
сывания железа, метаболизма железа и образовании 
красных кровяных клеток, тем самым улучшая кон-
центрацию гемоглобина, сывороточный ферритин и 
сывороточные уровни цинка. Эти механизмы суще-
ственно способствуют профилактике анемии, желе-
зодефицита, дефицита цинка и других заболеваний, 
связанных с дефицитом микроэлементов. Основы-
ваясь на методологии и результатах нашего иссле-
дования, мы представляем дополнительные доказа-
тельства в поддержку внедрения раннего вмеша-
тельства с использованием MMS, желательно 
начиная с 6–11 месяцев и поддерживаемого в тече-
ние 12 месяцев для достижения оптимальных пище-
вых и клинических результатов.  

Сильные и слабые стороны исследования. 
Вмешательство, включающее порошок с несколькими 
микроэлементами (MNPs) Bibomix, содержащий 15 
основных витаминов и минералов, рекомендованных 
ВОЗ и Национальным институтом питания, является 
одним из немногих исследований во Вьетнаме, 
которые объединяют коммуникацию по вопросам 
здравоохранения (GDSK) с добавками микроэле-
ментов. Эта модель вмешательства представляет собой 
оптимальное решение для регионов с умеренной и 
высокой распространенностью дефицита микроэле-
ментов, выполняя как профилактическую, так и 
поддерживающую роль в лечении анемии, железоде-
фицита и дефицита цинка у маленьких детей. Порош-
ки Bibomix имеют несколько преимуществ, включая 
легкость в использовании, удобство транспортировки, 
приятный вкус для детей, доступную стоимость и 
доказанную эффективность в улучшении антропо-
метрических показателей и статуса микроэлементов. 
Поэтому этот подход к вмешательству имеет высокий 
потенциал для широкомасштабного внедрения, чтобы 
помочь сократить недоедание и дефицит микро-
элементов в этой уязвимой возрастной группе в 
ближайшем будущем.  

Однако остаются некоторые ограничения.  
В частности, в исследовании не наблюдался значи-
тельный эффект лечения железодефицита после 
12 месяцев вмешательства. Также не была оценена 
устойчивость вмешательства после прекращения 
добавок, что необходимо для оценки долгосрочного 
воздействия сочетания порошка Bibomix с прямой 
коммуникацией GDSK. Кроме того, в анализе обоб-
щенной линейной регрессии было трудно контро-
лировать все искажающие переменные, особенно 
поведенческие изменения у матерей, вызванные 
воздействием различных методов коммуникации по 
вопросам здравоохранения. 

Выводы. После вмешательства средние 
различия между двумя группами составили 4,41 г/л 
для концентрации гемоглобина, 2,97 мкг/л для 
сывороточного ферритина и 0,41 мкмоль/л для 
сывороточного цинка, все с p < 0,05. Эффективность 
вмешательства по состоянию с анемией составила 
3,4 (95 % ДИ: 1,1–10,7; p = 0,039), по железо-
дефициту – 12,2 (95 % ДИ: 2,2–67,8; p = 0,004), по 
дефициту цинка – 4,2 (95 % ДИ: 2,3–7,4; p < 0,001). 
Что касается эффективности терапевтической 
поддержки, воздействие на анемию составило 25,0 
(95 % ДИ: 1,8–333,3; p = 0,015), на железодефицит – 
12,5 (95 % ДИ: 0,7–250,0; p = 0,092), на дефицит 
цинка – 7,1 (95 % ДИ: 3,3–14,3; p < 0,001). Эти 
результаты демонстрируют значительное улучше-
ние по многим показателям питания. Bibomix MNPs 
в дозировке 3–4 пакетика в неделю (15 пакетиков в 
месяц) в течение 12 месяцев и более, особенно для 
детей в возрасте 6–11 месяцев, проживающих в 
районах с аналогичными социально-экономичес-
кими и географическими условиями, как в месте 
проведения исследования, способствует минимиза-
ции риска нарушения ряда показателей крови и ре-
комендуется к применению. 
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Micronutrient deficiencies remain a major public health concern among infants in rural Vietnam. Nutrition during the 

6–11-month period, which is characterized by the introduction of complementary feeding, plays a critical role in child devel-
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opment. This study aimed to evaluate effectiveness of a multiple micronutrient supplement, Bibomix, for improving hemoglo-
bin, ferritin, and zinc levels in children aged 6–11 months. 

A double-blind, randomized controlled trial was conducted across 10 communes in Quang Xuong District, Thanh 
Hoa Province, Vietnam. A total of 360 infants were randomly assigned to either an intervention or control group strati-
fied by age and sex. The intervention group received a daily sachet of Bibomix, while the control group received a pla-
cebo for 12 months. 

After 12 months, the intervention group showed significantly greater improvements than the control group in hemoglo-
bin levels (Mean ± SD: 7.9 ± 7.2 g/L vs. 3.9 ± 1.3 g/L; Difference-in-Differences (DID) = 4.41; p < 0.001), ferritin concen-
trations (Median [IQR]: 8.5 [1.0–16.6] vs. 5.52 [-7.4–13.4]; DID = 2.97; p = 0.001), and serum zinc levels (Mean ± SD: 
1.67 ± 1.33 vs. 1.26 ± 1.47 µmol/L; DID = 0.41; p = 0.008). The intervention also reduced anemia prevalence by 18.4 % 
(RR = 25.0; 95 % CI: 1.8–333.3) and zinc deficiency by 31.0 % (RR = 7.1; 95 % CI: 3.3–14.3). 

The multiple micronutrient supplementation program demonstrated significant efficacy in improving key micronutrient 
statuses among infants in rural areas. Scaling up this nutritional intervention is recommended for regions with high rates of 
anemia and micronutrient deficiencies. 

Keywords: Vietnam, rural areas, infants aged 6–11 months, randomized control trial (RCT), double-blind trial, multi-
ple micronutrients. 
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