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Резюме. Паклітаксел є найбільш поширеним хіміопрепаратом сімейства таксанів, які є ефективними в 
лікуванні багатьох локалізацій злоякісних новоутворень, включно із раком грудної залози (РГЗ). Незважаючи на 
переваги таксанвмісних схем лікування, у пацієнтів виникають нейросенсорні та нейромоторні симптоми, асоці-
йовані із лікуванням – стан, відомий як хіміотерапевтично-індукована периферична нейропатія (ХІПН). З метою 
оцінки якості життя та ефективності застосування досліджуваної схеми профілактики паклітаксел-індукованої 
периферичної нейропатії (ПІПН) у пацієнтів із РГЗ, проводили анкетування згідно з опитувальником якості 
життя EQ-5D 5L до початку, після 3-го та 6-го циклів поліхіміотерапії (ПХТ) із паклітакселом. Досліджувана 
схема профілактики ПІПН включала комбінацію препаратів альфа-ліпоєвої кислоти із інгібітором ацетилхоліне-
стерази – іпідакрину гідрохлоридом. Результати опитування пацієнтів із РГЗ продемонстрували статистично до-
стовірне погіршення усіх п’яти аспектів якості життя, включених в опитувальник якості життя EQ-5D 5L, яке 
прогресувало із збільшенням кумулятивної дози паклітакселу. Крім того, застосування досліджуваної схеми про-
філактики ПІПН до пацієнтів ІІ-ої групи, на противагу пацієнтам І-ої групи, призвело до статистично достовір-
ного покращення відповідей на запитання стосовно болю або дискомфорту, як після 3-ох, так і після 6-ти циклів 
ПХТ із паклітакселом на 14,09 % (p<0,05) та 19,49 % (p<0,01), відповідно. Відповіді пацієнтів ІІ-ої групи стосовно 
догляду за собою, на противагу пацієнтам І-ої групи після 6-ти циклів ПХТ, статистично достовірно покращились 
на 21,21 %(p<0,05).  

 

Ключові слова: хіміотерапія, периферична нейропатія, опитувальник якості життя EQ-5D, альфа-ліпо-
єва кислота, інгібітори ацетилхолінестерази. 

 
Вступ. Таксани (паклітаксел і доцетаксел) – 

це клас цитотоксичних препаратів, які протягом бага-
тьох років широко застосовуються в клінічній прак-
тиці для лікування різних злоякісних пухлин, включа-
ючи РГЗ, недрібноклітинний рак легені, рак яєчників 
та передміхурової залози [1]. Вперше діюча речовина, 
названа згодом паклітакселом, була виділена з кори 
тихоокеанського тисового дерева (Taxus brevifolia) у 
1967р., а у 1971р. M.Wall та співавт. розшифрували 
його хімічну структуру. У 1986р. фармацевтична ком-
панія Rhone-Poulenc Rorer синтезувала доцетаксел із 
баккатину – алкалоїду, виділеного з голок європейсь-
кого тиса (Taxus baccata). Клінічне застосування пак-
літакселу в якості хіміотерапії 2-ої лінії почалося з 
1992р. в США для лікування хворих на рак яєчників. 
На даний час таксани стали частиною класичних схем 
лікування широкого спектру злоякісних новоутво-
рень. Незважаючи на переваги, лікування таксанами 
супроводжується низкою побічних реакцій, серед яких 
зафіксовано розвиток реакції гіперчутливості, при-
гнічення кістковомозкового кровотворення (нейтро-
пенія), гастроінтестинальна токсичність (нудота, блю-
вання, діарея, мукозити), алопеція, нейротоксичність 
(периферична нейропатія). Основним дозолімітуючим 
побічним ефектом паклітакселу є нейтропенія, однак у 
ряді випадків, особливо при використанні високих доз 
гранулоцитарних колонієстимулюючих факторів, на 

перший план виходить нейротоксичність, яка обмежує 
подальше застосування препарату [2]. Це нерідко ви-

магає зменшення дози, аж до відміни препарату, що, зі 
свого боку, негативно впливає на безпосередню ефек-
тивність та віддалені результати лікування. Відпо-
відно до різних досліджень, ПІПН різного ступеня ви-
раженості зустрічається досить часто: за даними дос-
лідження Y.Tanabe і співавт., у 97 % жінок, яким про-
водилося лікування паклітакселом з приводу РГЗ, ней-
ропатія 1-го ступеня тяжкості відзначалася у 75 %, 2-
го ступеня – у 21 %, 3-го ступеня – у 4 % пацієнток (по 
NCI-CTCAE, версія 3.0) [3].  

Обґрунтування дослідження. На даний час 
патогенез ХІПН достеменно невідомий. На відміну від 
центральної нервової системи аксони периферичних 
нервів не захищені гематоенцефалічним бар'єром, що 
дозволяє метаболітам цитостатиків шляхом прямої ди-
фузії проникати в нервові волокна з навколишньої ін-
терстиціальної рідини та акумулюватись у них, викли-
каючи їх пошкодження. Найімовірніше, більшість 
проявів периферичної нейропатії є результатом пору-
шення мікротубулярної архітектоніки аксонів поряд з 
прямим ушкодженням дистальних відділів аксонів 
(аксонопатія), дифузної або сегментарної демієлініза-
ції нейронів (мієлінопатія) або дегенерації їх тіл (ней-
ронопатія). Деякі цитостатики викликають лише один 
вид ушкодження периферичної нервової системи, тоді 
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як інші, в тому числі таксани, можуть руйнувати пери-
феричні нейрони тотально [4].  

Клінічно ПІПН проявляється комплексом мо-
торних, сенсорних та вегетативних порушень, які за-
лежно від характеру та глибини ураження відповід-
ного типу волокон можуть бути негативними (симп-
томи випадання) або позитивними (симптоми подраз-
нення). Симптоми можуть бути ізольованими, проте 
частіше вони перебувають у комбінації і мають різну 
міру вираженості. Першими з'являються позитивні 
сенсорні симптоми (відчуття печіння та інші паресте-
зії) в області стоп, найчастіше в кінчиках пальців. 
Надалі приєднуються негативні сенсорні симптоми 
(оніміння та зниження чутливості), які поступово по-
ширюються у проксимальному напрямку, у міру того, 
як уражаються дедалі коротші волокна. Порушення 
поверхневої чутливості верхніх кінцівок зазвичай з'яв-
ляються лише після того, як симптоми у нижніх кінці-
вках піднімуться до середини гомілок, що призводить 
до появи класичного розповсюдження по типу «шкар-
петок та рукавичок». До позитивних сенсорних 
розладів відносять також біль, дизестезію, гіпересте-
зію, гіперпатію, гіпералгезію. На відміну від сенсор-
ної, моторна нейропатія не є частою знахідкою при хі-
міотерапії паклітакселом, але вона спостерігається у 
тих пацієнтів, які отримали високі дози препарату. Ти-
пово, моторна нейропатія представлена м’язевою сла-
бкістю, яка може проявлятись як проксимально, так і 
дистально. Дистальна моторна нейропатія зазвичай 
описується як відносно легка, проте вона прогресує в 
процесі лікування. Для порівняння, проксимальна мо-
торна нейропатія може бути більш важкою та виникає 
на будь-якій стадії лікування, незалежно від сенсорної 
нейропатії. Вегетативна дисфункція проявляється ор-
тостатичною гіпотензією, фіксованим пульсом 
(тахікардією спокою), порушенням потовиділення та 
зіничними реакціями, порушенням моторики травного 
тракту. Однак, як правило, вегетативна дисфункція 
відходить у клінічній картині на другий план [5]. 

ПІПН є дозозалежним побічним ефектом, ва-
жкість якої напряму залежна від величини разової, ку-
мулятивної дози та тривалості інфузії препарату. P.A. 
Forsyth та співавтори,  вивчаючи периферичну нейро-
патію, викликану паклітакселом (200-250 мг/м2), ви-
явили, що порушення чутливості з'являються у 84 % 
хворих на РГЗ після середнього числа циклів, що дорі-
внює 1,7, та середньої кумулятивної дози 371,5 мг/м2 

[6]. 
Слід зазначити, що ризик ураження перифери-

чної нервової системи підвищений у хворих із спадко-
вими та набутими нейропатіями, а також у тих, які 
страждають на цукровий діабет, зловживають алкого-
лем, мають печінкову та/або ниркову дисфункцію, ра-
ніше отримували якісь нейротоксичні препарати (осо-
бливо вінкаалкалоїди, таксани, похідні платини, мето-
трексат) [7]. 

Незважаючи на численні наукові дослі-
дження, достеменно відомих засобів профілактики та 
лікування ХІПН не винайдено, а усі, до цих пір дослі-
джувані засоби, не виявились ефективними. Із 19-ти 
досліджуваних до цього часу препаратів для профіла-
ктики ХІПН жоден не показав стійких та систематизо-
ваних клінічно значимих результатів у порівнянні із 
групою плацебо [8]. 

Одним із сучасних напрямків розвитку науко-
вих досліджень у медицині є дослідження якості 
життя, пов'язаної зі здоров'ям. Зацікавленість фахівців 
різних галузей науки якістю життя, пов'язаної зі здо-
ров'ям, обумовлена можливістю використовувати на-
дійний та ефективний метод оцінки не тільки здоров'я 
та благополуччя населення, а й ефективності методів 
лікування (реабілітації), надання медичної допомоги 
та в цілому системи охорони здоров'я. У зв'язку з цим, 
світовим науковим співтовариством проводиться ро-
бота з узагальнення та впровадження міжнародного 
досвіду щодо проведення дослідження якості життя, 
вироблення універсальної та єдиної методології оці-
нки якості життя в різних галузях медицини та охо-
рони здоров'я. У рамках заходів, що проводяться в рі-
зних країнах світу, функціонують інститути, центри, 
асоціації, товариства з вивчення якості життя (напр., 
Центр дослідження якості життя і здоров'я, Нью-Дже-
рсі, США), створюються бази даних, видаються нау-
ково-практичні журнали (напр., Журнал досліджень 
якості життя – Quality of Life Research Journal) [9]. 

На даний час у світі існує понад 50 наукових 
груп та інститутів, що займаються розробкою методів 
дослідження якості життя. Велику роль при форму-
ванні у фахівців знань та єдиних підходів у галузі дос-
лідження якості життя відіграє Міжнародне товарис-
тво дослідження якості життя (International Society for 
Quality of Life Research, ISOQOL). З метою системати-
зації діяльності з вивчення якості життя у 1995 р. у 
Франції було створено MAPI Research Institute, який 
координує дослідження в цій галузі, затверджує розро-
блені опитувальники та рекомендує їх до застосу-
вання. За останні десятиліття у світі створено та функ-
ціонують різні бази даних для вивчення якості життя 
населення, його різних напрямків, які включають: бази 
даних з окремих індикаторів здоров'я та хвороб (Ста-
тистика ВООЗ: база даних Глобальної обсерваторії 
охорони здоров'я, EurLIFE), бази даних із досліджень 
задоволеності та щастя (World Happiness Database, 
World Values Survey), бази даних з інструментів оцінки 
якості життя і здоров'я (ProQolid Quality of life, Medical 
outcome trust, RAND Health, Rehabilitation Measures 
Database, American Thorastic Society, Statistics Solu-
tions) та ін. [10].  

Основними інструментами вивчення якості 
життя в сучасній медицині є стандартизовані опиту-
вальники, складені з допомогою психометричних ме-
тодів. Згідно з рекомендаціями ВООЗ, опитувальники 
якості життя відображають три основні сфери: фізичне 
здоров'я, психічне/психологічне здоров'я та соціальні 
функції, а також узагальнювану оцінку людиною 
свого здоров'я та благополуччя. Слід зазначити, що 
вони не оцінюють рівень порушення стану здоров'я, 
тяжкість захворювання, а відображають те, як пацієнт 
адаптується і переносить свою хворобу. 

До найбільш застосовуваних загальних опиту-
вальників, призначених для вивчення якості життя у 
пацієнтів, відносяться SF-36 (Item Short Health Status 
Survey), SF-12 (Short form Health Survey, SF-12v2) та 
EuroQoL (EQ-5D). Україномовні версії опитувальни-
ків SF-36, SF-12, EuroQoL (EQ-5D) створені відпо-
відно до міжнародних стандартів. Їхньою перевагою є 
широка поширеність, простота проведення анкету-
вання та висока валідність, універсальність [11]. 
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Мета дослідження: оцінити ефективність за-
стосування комбінації препарату альфа-ліпоєвої кис-
лоти та інгібітора ацетилхолінестерази іпідакрину гід-
рохлориду для зменшення проявів ПІПН у хворих на 
РГЗ за даними опитувальника якості життя EQ-5D 5L.  

Матеріали і методи. Програма дослідження 
була схвалена комісією з питань біоетики Івано-
Франківського національного медичного універси-
тету. Всі пацієнти надали інформовану письмову згоду 
на участь у дослідженні. Діагноз «рак грудної залози» 
(код МКХ-10: С50) хворим було встановлено до по-
чатку проведення спеціального лікування на підставі 
гістологічного підтвердження карциноми в біоптаті 
пухлини. У дослідження включали лише пацієнтів з 
відсутністю даних про проведення хіміотерапії нейро-
токсичними середниками в анамнезі, загальним 
функціональним статусом за шкалою ECOG не вище 1 
та індексом активності за шкалою Карновського не 
нижче 80.  

Критеріями невключення хворих у дослі-
дження були: цукровий діабет будь-якого типу та важ-
кості, відмова хворого брати участь у дослідженні, за-
гальний важкий стан хворих, зумовлений наявністю 
супутніх соматичних захворювань у стадії декомпен-
сації, індивідуальна непереносимість препаратів, що 
застосовувались у дослідженні, наявність симптомів 
передіснуючої нейропатії до початку хіміотерапії, ве-
ртеброгенний больовий синдром, наявність тунель-
ного синдрому, хронічної венозної недостатності ниж-
ніх кінцівок.  

Дослідження проведено 70 хворим на РГЗ T1-

4N0-3M0-1, які перебували на стаціонарному лікуванні в 
КНП «Прикарпатський клінічний онкологічний центр 
ІФ ОР» упродовж 2014-2022 рр. Усі пацієнти отри-
мали шість циклів ПХТ згідно з схемами АТ чи ЕТ: 
паклітаксел у дозі 175 мг/м2 поверхні тіла у вигляді 3-
ох годинної інфузії + доксорубіцин 60 мг/м2 поверхні 
тіла (схема АТ) або паклітаксел в аналогічній дозі + 
епірубіцин 90 мг/м2 поверхні тіла (схема ЕТ) 1 раз на 
3 тижні у неоад’ювантному, ад’ювантному або паліа-
тивному режимах.  

Хворих було рандомізовано у дві групи: І 
група (n=35) – хворі, які отримували ПХТ без застосу-
вання препаратів для профілактики нейропатії і ІІ 
група (n=35) – яким профілактику нейропатії прово-
дили. Рандомізацію включених у дослідження хворих 
на РГЗ у дослідні групи проводили випадковим чином 
методом конвертів у співвідношенні 1:1. Статистично 
значимої різниці між двома групами за стадіями раку, 
віком, супутніми захворюваннями, складом та режи-
мами проведеної ПХТ не виявлено.  

Додатково обстежено групу практично здоро-

вих осіб (ПЗО) (n=30). До цієї групи віднесені ті обсте-
жені, які не скаржились на стан здоров'я, активно брали 
участь у трудовій діяльності, в анамнезі яких не було 
хронічних соматичних і неврологічних захворювань, 
при обстеженні яких не виявлено відхилень з боку 
неврологічного статусу. 

Згідно з розробленою нами схемою профілак-
тики ПІПН, пацієнти ІІ-ої групи перорально приймали 
препарат альфа-ліпоєвої кислоти по 2 капсули (600 мг) 
1 раз на добу зранку до вживання їжі, в поєднанні з ін-
гібітором ацетилхолінестерази іпідакрину 

гідрохлоридом – 1 таблетка (20 мг) 3 рази на добу про-
тягом хіміотерапії, за виключенням 2-ох днів до- та 4-х 
днів після введення хіміопрепаратів у зв’язку із прийо-
мом у ці дні супровідних препаратів та стандартної пре-
медикації.  

З метою оцінки результатів, отриманих від па-
цієнта, застосовували опитувальник якості життя EQ-
5D 5L до хіміотерапії, після 3-ох та після 6-ти циклів 
ПХТ із паклітакселом. Перша базова частина опиту-
вальника EQ-5D 5L призначена для оцінки стану здо-
ров'я пацієнта по 5 компонентах, які відображають 
рухливість (проблеми з пересуванням пішки), догляд 
за собою (миття або одягання), звичайну повсякденну 
діяльність (робота, навчання, хатня робота, участь у 
справах сім’ї або дозвілля), наявність болю або диско-
мфорту, а також тривоги або депресії. Дані компо-
ненти представлені у вигляді окремих пунктів (запи-
тань), у кожному з яких респондент повинен вказати 
ступінь вираженості проблеми за 5-бальною шкалою: 
від відсутності проблеми (1 бал) до крайньої її вираз-
ності (5 балів). Наприклад, неможливість ходити або 
неможливість виконання повсякденної діяльності 
оцінюється у 5 балів [12].  

Друга частина опитувальника є візуально-ана-
логовою шкалою, так званий «термометр здоров'я», на 
якій обстежуваний робить позначку, що відповідає 
його стану здоров'я на момент заповнення. Це 20-сан-
тиметрова вертикальна градуйована лінійка, на якій 0 
– означає найгірший, а 100 – найкращий стан здоров'я. 
Результати відповідей досліджуваних можуть бути 
представлені як у вигляді профілю стану здоров'я (на-
приклад 12122), так і зручного в розрахунках кількіс-
ного показника «індексу здоров'я» [13].  

Для статистичної обробки матеріалу викори-
стовувались ліцензовані пакети статистичного аналізу 
Microsoft Excel, зокрема програми описової стати-
стики та графічного зображення. Статистичну значу-
щість різниці даних у порівнюваних групах, врахову-
ючи велику кількість спостережень і наближеність 
внаслідок цього до нормального розподілу, перевіряли 
на підставі обчислення коефіцієнта t (Стьюдента) і 
визначення за таблицею точності безпомилкового про-
гнозу (р). 

Результати дослідження. На запитання сто-
совно рухливості,  усі пацієнти (100,00 %) групи ПЗО, 
І-ої та ІІ-ої групи до ПХТ із паклітакселом вказали на 
відсутніть проблем із пересуванням пішки. При порів-
нянні відповідей пацієнтів після 3-ох циклів ПХТ із па-
клітакселом та даними до початку хіміотерапії, ми 
спостерігали достовірно значиме зростання важкості 
порушення рухливості у пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи на 
34,00 % (p<0,001) та 17,00 % (p<0,05), відповідно. При 
цьому, середнє значення відповідей на запитання сто-
совно рухливості після 3-ох циклів ПХТ для пацієнтів 
І-ої та ІІ-ої групи становило 1,34±0,09 та 1,17±0,06, 
відповідно. Застосування досліджуваної схеми профі-
лактики ПІПН у пацієнтів ІІ-ої групи, на противагу па-
цієнтам І-ої групи, призвело до статистично недосто-
вірного покращення відповідей стосовно рухливості 
після 3-ох циклів ПХТ із паклітакселом на 14,52 % 
(p>0,05) (табл. 1). Після 6-ти циклів ПХТ із паклітаксе-
лом зберігалась тенденція до зростання порушення ру-
хливості, яка при порівнянні із даними після 3-ох 
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циклів статистично значимо зросла у пацієнтів І-ої та 
ІІ-ої групи на 35,82 % (p<0,01) та 31,62 % (p<0,05), від-
повідно. При цьому, середнє значення відповідей на 
запитання стосовно рухливості після 6-ти циклів ПХТ 
для пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи становило 1,82±0,13 та 
1,54±0,11, відповідно. Таким чином, після 6-ти циклів 
ПХТ відповіді пацієнтів ІІ-ої групи стосовно рухливо-
сті, на противагу пацієнтам І-ої групи, статистично 

недостовірно покращились на 18,18 % (p>0,05). Слід 
зазначити, що пацієнти пов’язували проблеми з пере-
суванням пішки не тільки із м’язовою слабкістю у ни-
жніх кінцівках, але і з відчуттям поколювання, онімін-
ням та пекучим болем у стопах із розподілом за типом 
«панчохи», а також із порушенням та «незграбністю» 
ходи, що притаманне для ПІПН.  

 

Таблиця 1  

Розподіл хворих у досліджуваних групах за ступенем важкості порушення рухливості 

Ступінь 

важкості по-

рушення ру-

хливості за 

даними EQ-

5D 

Після 3-ох циклів поліхіміотерапії Після 6 циклів поліхіміотерапії 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

0 ступінь 25 71,43±7,64 29 82,86±6,37 13 37,14±8,17* 19 54,29±8,42^ 

І ступінь 8 22,86±7,10 6 17,14±6,37 16 45,71±8,42* 13 37,14±8,17 

ІІ ступінь 2 5,71±3,92 0 0,00±0,00 5 14,29±5,91 3 8,57±4,73 

ІІІ ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 1 2,86±2,82 0 0,00±0,00 

IV ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 

Примітки:  

1. * - достовірність різниці показників досліджуваних груп з групою І після 3-ох циклів ПХТ (р˂0,05); 
2. # - достовірність різниці показників досліджуваних груп з групою І після 6-ох циклів ПХТ (р˂0,05); 
3. ^ - достовірність різниці показників досліджуваних груп з групою ІІ після 3-ох циклів ПХТ (р˂0,05) (тут і 

надалі). 
 

На запитання стосовно догляду за собою усі 
пацієнти (100,00 %) групи ПЗО, І-ої та ІІ-ої групи до 
ПХТ із паклітакселом вказали на відсутніть проблем із 
миттям або одяганням. При порівнянні відповідей па-
цієнтів після 3-ох циклів ПХТ із паклітакселом та да-
ними до початку хіміотерапії, ми спостерігали досто-
вірно значиме зростання важкості догляду за собою у 
пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи на 40,00 % (p<0,001) та 
20,00 % (p<0,01), відповідно. При цьому середнє 

значення відповідей на запитання стосовно догляду за 
собою після 3-ох циклів ПХТ для пацієнтів І-ої та ІІ-ої 
групи становило 1,40±0,10 та 1,20±0,06, відповідно. 
Таким чином, середнє значення відповідей стосовно 
догляду за собою у пацієнтів ІІ-ої групи після 3-ох ци-
клів ПХТ із паклітакселом, на противагу пацієнтам І-
ої групи, статистично недостовірно покращилось на 
16,66 % (р>0,05) (табл. 2). 

 

Таблиця 2  

Розподіл хворих у досліджуваних групах за ступенем важкості догляду за собою 

 Ступінь 

важкості до-

гляду за со-

бою за да-

ними EQ-5D 

Після 3-ох циклів поліхіміотерапії Після 6 циклів поліхіміотерапії 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

0 ступінь 23 65,71±8,02 28 80,00±6,76 12 34,29±8,02* 20 57,14±8,36#^ 

І ступінь 10 28,57±7,64 7 20,00±6,76 12 34,29±8,02 7 22,00±6,76 

ІІ ступінь 2 5,71±3,92 0 0,00±0,00 10 28,57±7,64* 8 22,86±7,10^ 

ІІІ ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 1 2,86±2,82 0 0,00±0,00 

IV ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 

Після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом збері-
галась тенденція до зростання важкості догляду за со-
бою, яка при порівнянні із даними після 3-ох циклів 
статистично значимо зросла у пацієнтів І-ої та ІІ-ої 
групи на 42,85 % (p<0,01) та 37,50 % (p<0,01), відпо-
відно. При цьому середнє значення відповідей на за-
питання стосовно догляду за собою після 6-ти циклів 
ПХТ для пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи становило 
2,00±0,14 та 1,65±0,14, відповідно. Таким чином, 

відповіді пацієнтів ІІ-ої групи стосовно догляду за со-
бою, на противагу пацієнтам І-ої групи після 6-ти ци-
клів ПХТ статистично достовірно покращились на 
21,21 % (p<0,05). Слід зазначити, що такі відповіді на 
запитання стосовно догляду за собою після 3-ох та 6-
ти циклів ПХТ із паклітакселом, більшою мірою, фор-
мувались за рахунок труднощів у одяганні, зокрема, 
тих елементів, які вимагають задіювання дрібної мо-
торики, а саме: важкості при застібанні гудзиків, 
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застібанні гапликів бюстгальтера, застібанні пряжки 
ременя, одяганні прикрас, зав’язуванні шнурівок на 
взутті і т.д. Очевидно, порушення дрібної моторики у 
даної категорії пацієнтів відбувається за рахунок ней-
росенсорних симптомів ПІПН, зокрема таких як оні-
міння у кінчиках пальців рук різного ступеня важкості. 
Натомість труднощі із самостійним миттям у пацієнтів 
виникали рідше.  

На запитання стосовно звичайної повсякден-
ної діяльності всі пацієнти (100,00 %) групи ПЗО, І-ої 
та ІІ-ої групи до ПХТ із паклітакселом вказали на від-
сутніть труднощів у виконанні роботи, навчанні, хат-
ній роботі, участі у справах сім’ї або дозвіллі. При по-
рівнянні відповідей пацієнтів після 3-ох циклів ПХТ із 
паклітакселом та даними до початку хіміотерапії, ми 

спостерігали достовірно значиме зростання важкості 
виконання звичайної повсякденної діяльності у паціє-
нтів І-ої та ІІ-ої групи на 108,00 % (p<0,001) та 80,00 % 
(p<0,001), відповідно. Середнє значення відповідей на 
запитання стосовно виконання звичайної повсякден-
ної діяльності після 3-ох циклів ПХТ для пацієнтів І-ої 
групи становило 2,08±0,14, на противагу 1,80±0,11 у 
пацієнтів ІІ-ої групи. Таким чином, застосування дос-
ліджуваної схеми профілактики ПІПН до пацієнтів ІІ-
ої групи, на противагу пацієнтам І-ої групи, призвело 
до статистично недостовірного покращення відпові-
дей стосовно звичайної повсякденної діяльності після 
3-ох циклів ПХТ із паклітакселом на 15,55 % (p>0,05) 
(табл. 3).  

 

Таблиця 3  
Розподіл хворих у досліджуваних групах за ступенем важкості виконання звичайної  

повсякденної діяльності 

Ступінь важ-
кості вико-

нання звичай-

ної повсякден-

ної діяльності 

за даними EQ-

5D 

Після 3-ох циклів 

поліхіміотерапії 

Після 6 циклів 

поліхіміотерапії 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

0 ступінь 9 25,71±7,39 12 34,29±8,02 4 11,43±5,38 6 17,14±6,37 

І ступінь 16 45,71±8,42 18 51,43±8,45 4 11,43±5,38* 8 22,86±7,10^ 

ІІ ступінь 8 22,86±7,10 5 14,29±5,91 16 45,71±8,42* 13 37,14±8,17^ 

ІІІ ступінь 2 5,71±3,92 0 0,00±0,00 11 31,43±7,85* 8 22,86±7,10^ 

IV ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 

 
Після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом збері-

галась тенденція до зростання важкості виконання 
звичайної повсякденної діяльності, яка при порівнянні 
із даними після 3-ох циклів статистично значимо зро-
сла в пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи на 42,78 % (p<0,01) та 
47,22 % (p<0,01), відповідно. Середнє значення відпо-
відей на запитання стосовно виконання звичайної по-
всякденної діяльності після 6-ти циклів ПХТ для паці-
єнтів І-ої групи становило 2,97±0,16, на противагу 
2,65±0,17 у пацієнтів ІІ-ої групи. Таким чином, засто-
сування досліджуваної схеми профілактики ПІПН у 
пацієнтів ІІ-ої групи, у порівнянні із пацієнтами І-ої 
групи, призвело до статистично недостовірного покра-
щення відповідей стосовно звичайної повсякденної ді-
яльності після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом на 
12,07 % (p>0,05). 

Усі пацієнти (100,00 %) групи ПЗО, І-ої та ІІ-
ої групи до ПХТ із паклітакселом вказали на відсутніть 
болю та дискомфорту. При порівнянні відповідей па-
цієнтів після 3-ох циклів ПХТ із паклітакселом та да-
ними до початку хіміотерапії, ми спостерігали досто-
вірно значиме зростання важкості болю або диском-
форту в пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи на 151,00 % 
(p<0,001) та 120,00 % (p<0,001), відповідно. Середнє 
значення відповідей на запитання стосовно болю або 
дискомфорту після 3-ох циклів ПХТ для пацієнтів І-ої 
групи становило 2,51±0,09, на противагу 2,20±0,12 у 
пацієнтів ІІ-ої групи. Застосування досліджуваної 
схеми профілактики ПІПН до пацієнтів ІІ-ої групи, у 

порівнянні із пацієнтами І-ої групи, призвело до ста-
тистично достовірного покращення відповідей стосо-
вно болю та дискомфорту після 3-ох циклів ПХТ із па-
клітакселом на 14,09 % (p<0,05) (табл. 4).  

Після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом збері-
галась тенденція до зростання важкості болю та дис-
комфорту, яка при порівнянні з даними після 3-ох ци-
клів статистично значимо зросла у пацієнтів І-ої та ІІ-
ої групи на 31,87 % (p<0,001) та 25,90 % (p<0,01), від-
повідно. Середнє  значення  відповідей на запитання 
стосовно болю або дискомфорту після 6-ти циклів 
ПХТ для пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи становило 
3,31±0,12 та 2,77±0,13, відповідно. Застосування дос-
ліджуваної схеми профілактики ПІПН до пацієнтів ІІ-
ої групи, на противагу пацієнтам І-ої групи, призвело 
до статистично достовірного покращення відповідей 
стосовно болю та дискомфорту після 6-ти циклів ПХТ 
із паклітакселом на 19,49 % (p<0,01).  

Стосовно тривоги або депресії 25 (83,33 %) 
пацієнтів групи ПЗО вказали на відсутність скарг із да-
ного приводу та 5 (16,67 %) пацієнтів – на незначну 
тривогу або депресію, що відповідає нормативним да-
ним. При порівнянні відповідей групи ПЗО із даними, 
отриманими від пацієнтів у досліджуваних групах до 
хіміотерапії, спостерігалось статистично достовірне 
зростання частоти та важкості тривоги або депресії, 
зокрема, середнє значення відповідей пацієнтів І-ої та 
ІІ-ої групи зросло на 97,00 % (p<0,001) та 102,00 % 
(p<0,001), відповідно. 
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Таблиця 4  

Розподіл хворих у досліджуваних групах за ступенем важкості болю або дискомфорту, % 

Ступінь 

важкості 

болю або ди-

скомфорту 

за даними 

EQ-5D 

Після 3-ох циклів 

поліхіміотерапії 

Після 6 циклів 

поліхіміотерапії 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

0 ступінь 1 2,86±2,82 5 14,29±5,91 0 0,00±0,00 1 2,86±2,82 

І ступінь 15 42,86±8,36 19 54,29±8,42 3 8,57±4,73* 13 37,14±8,17# 

ІІ ступінь 19 54,29±8,42 10 28,57±7,64* 18 51,43±8,45 14 40,00±8,28 

ІІІ ступінь 0 0,00±0,00 1 2,86±2,82 13 37,14±8,17* 7 20,00±6,76^ 

IV ступінь 0 0,00±0,00 0 0,00±0,00 1 2,86±2,82 0 0,00±0,00 

 
Такі результати ми пов’язуємо із тим, що усім 

пацієнтам у досліджуваних групах на момент першого 
анкетування вже було надано інформацію про діагноз 
РГЗ, план лікування, можливі ускладнення лікування 
та інше, що відповідним чином позначилось на 

їхньому психологічному стані. Середнє значення від-
повідей на запитання стосовно тривоги або депресії до 
хіміотерапії для пацієнтів І-ої групи становило 
1,97±0,09, на противагу 2,02±0,11 у пацієнтів ІІ-ої 
групи, різниця 2,53 % (p>0,05) (табл. 5).  

 

Таблиця 5  

Розподіл хворих у досліджуваних групах за ступенем важкості тривоги або депресії, % 

Ступінь 

важкості 

тривоги 

або депресії 

за даними 

EQ-5D 

До хіміотерапії 
Після 3-ох циклів 

поліхіміотерапії 

Після 6 циклів 

поліхіміотерапії 

ПЗО 

(n = 30) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

І група 

(n = 35) 

ІІ група 

(n = 35) 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

аб
с.

 

P
±

m
 

0 ступінь 25 
83,33 
±6,80 

6 
17,14   
±6,37 

7 
20,00        
±6,76 

4 
11,43
±5,38 

5 
14,29
±5,91 

1 
2,86  

±2,82 
2 

5,71  
±3,92 

І ступінь 5 
16,67 
±6,80 

24 
68,57   
±7,85 

20 
57,14    
±8,36 

8 
22,86
±7,10 

12 
34,29
±8,02 

6 
17,14
±6,37 

7 
20,00
±6,76 

ІІ ступінь 0 
0,00 

±0,00 
5 

14,29   
±5,91 

8 
22,86    
±7,10 

21 
60,00
±8,28 

17 
48,57
±8,45 

19 
54,29
±8,42 

2
1 

60,00
±8,28 

ІІІ ступінь 0 
0,00 

±0,00 
0 

0,00     
±0,00      

0 
0,00     

±0,00 
2 

5,71 
±3,92 

1 
2,86  

±2,82 
8* 

22,86
±7,10 

5 
14,29
±5,91 

IV ступінь 0 
0,00 

±0,00 
0 

0,00     
±0,00      

0 
0,00     

±0,00 
0 

0,00  
±0,00   

0 
0,00  

±0,00   
1 

2,86  
±2,82 

0 
0,00  

±0,00   

При порівнянні відповідей пацієнтів після 3-
ох циклів ПХТ із паклітакселом та даними до початку 
хіміотерапії, ми спостерігали достовірно значиме зро-
стання важкості тривоги або депресії у пацієнтів І-ої 
та ІІ-ої групи на 31,97 % (p<0,001) та 18,81 % (p<0,05), 
відповідно. Середнє значення відповідей на запитання 
стосовно тривоги або депресії після 3-ох циклів ПХТ 
із паклітакселом для пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи стано-
вило 2,60±0,13 та 2,40±0,13, відповідно. Таким чином, 
застосування досліджуваної схеми профілактики 
ПІПН до пацієнтів ІІ-ої групи, порівняно із пацієнтами 
І-ої групи, призвело до статистично недостовірного 
покращення відповідей стосовно тривоги або депресії 
після 3-ох циклів ПХТ із паклітакселом на 8,33 % 
(p>0,05). 

Після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом збері-
галась тенденція до зростання важкості тривоги або 
депресії, яка при порівнянні з даними після 3-ох циклів 
зросла у пацієнтів І-ої та ІІ-ої групи на 17,30 % (p<0,05) 
та 17,50 % (p>0,05), відповідно. Середнє значення від-
повідей на запитання стосовно тривоги або депресії 

після 6-ти циклів ПХТ для пацієнтів І-ої групи стано-
вило 3,05±0,13, на противагу 2,82±0,12 у пацієнтів ІІ-
ої групи. Застосування досліджуваної схеми профіла-
ктики ПІПН до пацієнтів ІІ-ої групи, на противагу па-
цієнтам І-ої групи, призвело до статистично недосто-
вірного покращення відповідей стосовно тривоги або 
депресії після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом на 
8,15 % (p>0,05). 

Друга частина опитувальника EQ-5D є візу-
ально-аналоговою шкалою (ВАШ), так званий «термо-
метр здоров'я», на якій обстежуваний робить по-
значку, що відповідає його стану здоров'я на момент 
заповнення. Середнє значення стану пацієнтів згідно 
ВАШ для групи ПЗО становило 96,00±0,90, для І-ої 
групи до ПХТ із паклітакселом – 95,71±0,84 та для ІІ-
ої групи – 97,14±0,77. Статистично значимої різниці в 
оцінці стану згідно з ВАШ між групою ПЗО, І-ою та 
ІІ-ою групами до початку ПХТ із паклітакселом не 
було (p>0,05). Після 3-ох циклів ПХТ із паклітакселом 
пацієнти І-ої та ІІ-ої групи оцінили свій стан у 
71,42±1,09 та 76,28±0,82, відповідно. Таким чином, 
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середнє значення показників ВАШ пацієнтів ІІ-ої 
групи, на противагу пацієнтам І-ої групи, статистично 
достовірно покращилось на 6,80 % (p<0,001). Після 6-
ти циклів ПХТ із паклітакселом пацієнти І-ої групи 
оцінили свій стан у 55,42±1,49, на противагу 
62,85±1,20 для ІІ-ої групи, покращення на 13,40 % 
(p<0,001). 

Обговорення результатів. Точний механізм 
ХІПН не є до кінця з’ясованим. Наукові дослідження 
вказують на недостатність гемато-енцефалічного 
бар’єру в дорзальних корінцевих сенсорних гангліях, 
як на одну із можливих причин селективної сенсорної 
токсичності паклітакселу, на противагу руховим ней-
ронам у передніх рогах спинного мозку, які є більш за-
хищені [14]. Протягом останніх років, все більше зна-
чення надається оксилювальному стресу як потен-
ційно важливому фактору, відповідальному за виник-
нення ХІПН. Доведено, що низька активність антиок-
сидантних ферментів у нейронах зумовлює більшу чу-
тливість останніх до окислювального стресу [15]. В 
одному із наукових досліджень застосування альфа-лі-
поєвої кислоти значно зменшило окислювальний 
стрес та периферичну нейропатію в експерименталь-
ній моделі на щурах, яким вводили паклітаксел [16]. В 
іншому науковому дослідженні, первинні культури 
дорзальних корінцевих сенсорних гангліїв піддавали 
впливу паклітакселу та цисплатину [17]. У результаті, 
альфа-ліпоєва кислота захищала сенсорні нейрони за-
вдяки своїм антиоксидантним та мітохондріальним ре-
гуляторним функціям. Серед можливих препаратів, 
які можуть застосовуватись при ХІПН, розглядаються 
сполуки фенілпіримідину, такі як інгібітори ацетилхо-
лінестерази, які використовуються при лікуванні хво-
роби Альцгеймера. Було показано, що інгібітори аце-
тилхолінестерази захищають нейронні клітини та зме-
ншують нейротоксичність глутамату, що відкриває 
для дослідників новий шлях для захисту периферич-
них нервів при ХІПН. В інших наукових дослідженнях 
доведено участь ацетилхолінових сигналів в уражен-
нях нервової системи, спричинених застосуванням па-
клітакселу та оксаліплатину [18].  

Висновки: 

1. Результати опитування хворих на РГЗ продемон-
стрували статистично достовірне погіршення усіх 
п’яти аспектів якості життя, включених в опитуваль-
ник якості життя EQ-5D 5L, яке прогресувало із збіль-
шенням кумулятивної дози паклітакселу. 
2. Застосування досліджуваної схеми профілактики 
ПІПН до пацієнтів ІІ-ої групи призвело до статистично 
достовірного покращення відповідей на запитання 
стосовно болю або дискомфорту як після 3-ох, так і пі-
сля 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом на 14,09 % 
(p<0,05) та 19,49 % (p<0,01), відповідно. Крім того, ві-
дповіді пацієнтів ІІ-ої групи стосовно догляду за со-
бою, на противагу пацієнтам І-ої групи після 6-ти ци-
клів ПХТ, статистично достовірно покращились на 
21,21 % (p<0,05). Відповіді пацієнтів на запитання сто-
совно інших трьох аспектів якості життя пацієнта (ру-
хомість, звичайна повсякденна діяльність, тривога або 
депресія) не продемонстрували статистично достовір-
ного покращення у пацієнтів ІІ-ої групи як після 3-ох, 
так і після 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом.  

3. Середнє значення оцінки загального стану згідно з 
візуально-аналоговою шкалою в пацієнтів ІІ-ої групи 
на фоні профілактики ПІПН, у порівнянні із пацієн-
тами І-ої групи, статистично достовірно покращилось 
після 3-ох та 6-ти циклів ПХТ із паклітакселом на 6,80 
% (p<0,001) та 13,40 % (p<0,001), відповідно.  
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Abstract. Introduction. Paclitaxel is the most 
common chemotherapeutic agent from the taxane family, 
which is effective in treating many cancer types, including 
breast cancer. Despite the benefits of taxane-containing 
treatment regimens, patients develop neurosensory and 
neuromotor symptoms associated with the treatment, a 
condition known as chemotherapy-induced peripheral 
neuropathy. 

The aim of the study. To evaluate the efficacy of 
a combination of alpha-lipoic acid and 
acetylcholinesterase inhibitor ipidacrine hydrochloride to 
prevent the development of paclitaxel-induced peripheral 
neuropathy and improve its course in patients with breast 
cancer using the data of the EQ-5D 5L Quality of Life 
Questionnaire. 

Materials and methods. The study was 
conducted on 70 patients with breast cancer (T1-4N0-3M0-1), 
who were hospitalized at the Precarpathian Clinical 
Oncology Center of Ivano-Frankivsk Regional Council in 
2014-2022. All patients received six cycles of 
chemotherapy according to the AT or ET regimens: 
paclitaxel at a dose of 175 mg/m2 as a 3-hour infusion + 
doxorubicin 60 mg/m2 (AT), or paclitaxel at a similar dose 
+ epirubicin 90 mg/m2 (ET) once in 3 weeks in 
neoadjuvant, adjuvant or palliative modes. Patients were 
randomized into two groups: patients of group I (n = 35) 
received polychemotherapy without the use of drugs for 
the prevention of neuropathy, and patients of group II (n = 
35) received polychemotherapy and a preventive treatment 
of neuropathy. The scheme for the prevention of 
paclitaxel-induced peripheral neuropathy included a 
combination of alpha-lipoic acid with an 
acetylcholinesterase inhibitor ipidacrine hydrochloride. In 
order to assess the quality of life and effectiveness of the 
studied paclitaxel-induced peripheral neuropathy 
prevention regimen in patients with breast cancer, we have 
used the EQ-5D 5L quality of life questionnaire before and 
after the 3rd and 6th cycles of paclitaxel chemotherapy. 

Results. The study of breast cancer patients 
showed a statistically significant deterioration in all five 
aspects of quality of life included in the EQ-5D 5L quality 
of life questionnaire, which progressed with increasing 
cumulative dose of paclitaxel. In addition, the application 
of the study scheme for the prevention of paclitaxel-
induced peripheral neuropathy in patients of group II, in 
contrast to patients of group I, led to a statistically 
significant improvement according to their answers to 
questions about pain or discomfort, both after 3 and after 
6 cycles of chemotherapy with paclitaxel - by  14.09 % (p 
< 0.05) and 19.49 % (p < 0.01), respectively. According to 
the questionnaire data, after 6 cycles of chemotherapy self-
care of patients of group II in contrast to patients of group 
I significantly improved (by 21.21 %, p < 0.05). Patients' 
answers to questions about the other three aspects of 
quality of life (mobility, normal daily activities, anxiety or 
depression) did not show a significant improvement in 
patients of group II, both after 3 and 6 cycles of paclitaxel 
chemotherapy. The mean value of the assessment of the 
general condition according to the visual-analog scale 
significantly improved after 3 and 6 cycles of 
chemotherapy with paclitaxel in patients of group II, in 
contrast to patients of group I - by 6.80 % (p < 0.001) and 
13.40 % (p < 0.001), respectively. 
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