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ÖZ
Amaç: Platin ve taksan bazlı rejimler, ileri evre epitelyal over kanserinde (EOK) adjuvan tedavi 
için birinci basamak tedavidir. Adjuvan kemoterapi (KT) sonrası sistemik ve periferik önemli yan 
etkiler izlenmektedir. Biz bu çalışmada, ileri evre EOK’li hastalarda primer sitoredüktif  cerrahi 
sonrası adjuvan kemoterapinin başlama zamanı ile oluşan yan etkileri arasındaki ilişkiyi araştırmayı 
amaçladık.
Gereç ve Yöntemler: Çalışmamızda, ileri evre EOK nedeni ile sitoredüksiyon operasyonu yapılmış 
117 hastanın verileri retrospektif  olarak incelenmiştir. Hastaların 72’sine erken adjuvan KT, 45’ine ise 
geç adjuvan KT uygulanmıştır. Hastaların yaşı, vücut kütle indeksi, menopoz durumu, sigara içimi, 
tanı anındaki evresi ve tümörün histolojik tipleri gibi demografik özellikler kaydedilmiştir. KT’nin en 
sık yan etkileri olan bulantı, kusma, yorgunluk, iştahsızlık, miyalji, uykusuzluk, döküntü, kabızlık ve 
ishal gibi yan etkiler kaydedilmiştir. 
Bulgular: Çalışmaya dahil edilen toplam 117 ileri evre epitelyal over kanserli hastanın 72’sine 
(%61,5) erken kemoterapi, 45’ine (%38,5) ise geç kemoterapi başlanmıştır. Hastaların yaş, vücut 
kütle indeksi, menopoz durumu, sigara kullanımı, tanı anındaki evresi ve tümörün histolojik tipleri 
açısından gruplar arasında istatistiksel olarak fark saptanmamıştır. En sık görülen yan etki yorgunluk 
olarak bulunmuştur ve erken KT grubunda geç KT grubuna göre daha fazladır ancak istatistiksel 
anlamlı fark izlenmemiştir (sırasıyla, %52,7 ve %48,8) (p=0,118). Her iki grupta oluşan KT yan 
etkilerine bakılınca kesi yeri enfeksiyonu, bulantı ve kusma, miyalji, uykusuzluk, döküntü, kabızlık ve 
diyare açısından da her iki grup arasında istatistiksel fark izlenmemiştir (p>0,05). 
Sonuç: İleri evre over kanserli hastalarda adjuvan KT tedavisinin başlama zamanının erken dönemde 
oluşabilecek yan etkiler açısından farklılık göstermediği bulunmuştur.
Anahtar Sözcükler: Over kanseri, Kemoterapi, Yan etki, Sitoredüksiyon, Adjuvan tedavi

ABSTRACT
Objective: Platinum and taxane-based regimens are the first-line treatment for adjuvant therapy 
in advanced epithelial ovarian cancer (EOC). Significant systemic and peripheral side effects are 
observed following adjuvant chemotherapy (CT). In this study, we aimed to investigate the relationship 
between the initiation time and the side effects of  adjuvant chemotherapy after primary cytoreductive 
surgery in patients with advanced stage EOC.
Material and Methods: In this study, the data of  117 patients who underwent cytoreduction 
operation due to advanced stage EOC were analyzed retrospectively. Early adjuvant chemotherapy was 
performed in 72 patients and late adjuvant chemotherapy in 45 patients. Demographic characteristics 
such as age, body mass index, menopausal status, smoking, stage and histological types of  the tumor 
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Biz bu çalışmada, ileri evre EOK’li hastalarda primer sito-
redüktif cerrahi sonrası adjuvan kemoterapinin başlama 
zamanı ile oluşan yan etkileri arasındaki ilişkiyi araştırmayı 
amaçladık.

GEREÇ ve YÖNTEMLER
Çalışmamızda, Ocak 2012 ve Aralık 2018 tarihleri arasında 
Antalya eğitim ve araştırma hastanesinde ileri evre epitel-
yal over kanseri nedeni ile sitoreduksiyon operasyonu yapıl-
mış hastaların verileri retrospektif olarak analiz edilmiştir. 
Toplamda 237 EOK’li hasta taranmış ve 117 hasta çalış-
maya dahil edilmiştir. Hastaların 72’sine erken adjuvan 
kemoterapi, 45’ine ise geç adjuvan kemoterapi uygulanmış-
tır. Hastaların yaşı, vücut kütle indeksi, menopoz durumu, 
sigara içimi, tanı anındaki evresi ve tümörün histolojik 
tipleri gibi demografik özellikler kaydedilmiştir. 

Çalışmaya, optimal veya suboptimal sitoredüksiyon yapı-
lan International Federation of Gynecology and Obstet-
rics (FIGO) evre III veya IV EOK tanısı patoloji raporu 
ile doğrulanmış hastalar ile kemoterapi protokolü olarak 
karboplatin+paklitaksel kombinasyonu verilen hastalar 
dahil edilmiştir. FIGO evre I veya II hastalığı olan, neoad-
juvan kemoterapi almış, senkron malignitesi olan ve yara 
iyileşmesini bozabilecek sistemik hastalıkları (diyabetes 
mellitus ve hipertansiyon) olan hastalar dahil edilmemiştir. 
Adjuvan KT zamanı, primer sitoredüktif cerrahinin yapıl-
dığı tarih ile kemoterapinin ilk siklusunun verildiği tarih-
ler arasındaki süre göz önüne alınarak tanımlanmıştır. Altı 
hafta içinde tedavisine başlanan hastalar erken KT, 6 hafta 
sonra tedavisine başlanan hastalar ise geç KT olarak iki 
gruba ayrılmıştır. 

KT protokolleri, Türk Onkoloji Grubu kılavuzlarına uygun 
şekilde belirlenmiştir. İlk siklustaki KT’nin başlangıcından 
ikinci siklus KT’ye kadar olan yan etkiler kaydedilmiştir. 
Hastalar veya aileleri tarafından belirtilen en sık yan etki-
ler olan bulantı, kusma, yorgunluk, iştahsızlık, kas ağrı-
ları, uykusuzluk, döküntü, kabızlık ve ishal gibi yan etkiler 
hasta dosyalarına kaydedilmiştir. Kesi yerinin durumu ise 
muayene sırasında değerlendirilmiştir. 

GIRIŞ
İleri evre epitelyal over kanseri (EOK), 5 yıllık genel sağ 
kalım oranı yaklaşık %30 olan kötü prognozlu jinekolojik 
malignitelerden biridir (1). Cerrahi sitoredüksiyon ve 
takiben sistemik kemoterapi, ileri evre EOK olan kadınlar 
için standart tedavi yöntemidir. Platin ve taksan bazlı 
rejimler, ileri evre EOK’de adjuvan tedavi için birinci 
basamak tedavidir (2). 

Adjuvan KT’yi başlamak için en uygun zaman henüz belir-
lenmemiştir ve standart olarak hasta ameliyattan sonra 
iyileştiğinde başlanmaktadır. EOK’de cerrahi sonrası adju-
van tedavinin başlama zamanının prognostik önemi ile 
ilgili klinik çalışmalar arasında farklı sonuçlar bildirilmiştir 
(3-6). Omura ve ark., evre III over kanseri olan hastalarda 
ameliyat sonrası adjuvan tedavinin başlamasına kadar 
geçen sürenin, genel sağ kalım açısından bağımsız bir faktör 
olduğunu göstermiştir (3). Ancak, yapılan diğer çalışma-
larda erken tedaviye başlama ile sağ kalım yararı arasında 
olumlu ilişki gösterilememiştir (4, 5). Başka bir çalışmada, 
en uygun tedavi aralığının cerrahi sonrası 4-6 hafta olabi-
leceği belirtilmiştir (7). Ulusal Kapsamlı Kanser Ağı kıla-
vuzları ve Amerikan Klinik Onkoloji Derneği kılavuzları, 
adjuvan tedavinin optimal zamanlaması konusunda bir 
zaman belirtmemiştir. Dünya Jinekolojik Onkoloji Derneği 
tarafından ise adjuvan KT’nin over, fallop tüpü ve perito-
neal kanserli hastalarda sitoredüktif cerrahi sonrası 42 gün 
içerisinde verilmesi önerilmiştir (8). 

İleri evre EOK’de adjuvan KT sonrası kanser kontrolü 
açısından klinik sonuçlarda iyileşmeler olmasına rağmen 
hastalar yorgunluk, nöropati, miyalji, uykusuzluk ve gast-
rointestinal problemler gibi önemli yan etkiler yaşamaya 
devam etmektedirler (9). Kemoterapötik ajanların yan etki-
leri hastaların tedaviye uyumunu bozabilmekte ve tedavi-
nin tamamlanamaması ile sonuçlanabilmektedir. KT ajan-
larının yan etkilerini azaltmak için farmakolojik ve alter-
natif yöntemler araştırılmaya devam etmektedir. Adjuvan 
KT’nin başlama zamanı ile erken dönem yan etki sonuçları 
arasındaki ilişki daha önce yapılan çalışmalarda değerlen-
dirilmemiştir. 

were recorded. Side effects such as nausea, vomiting, fatigue, loss of  appetite, myalgia, insomnia, rash, constipation and diarrhea were 
recorded.
Results: Of  the 117 advanced stage epithelial ovarian cancer patients, 72 (61.5%) received early chemotherapy and 45 (38.5%) 
received late chemotherapy. There was no statistically significant difference between the groups in terms of  age, body mass index, 
menopausal status, smoking, stage and histological types of  tumor. The most common side effect was fatigue and was more common in 
the early CT group than in the late CT group, but with no statistically significant difference (52.7% and 48.8%, respectively) (p=0.118). 
There was no statistically significant difference between the two groups in terms of  incision site infection, nausea and vomiting, myalgia, 
insomnia, rash, constipation and diarrhea (p>0.05).
Conclusion: The time of  initiation of  adjuvant chemotherapy in advanced ovarian cancer patients did not make a difference in terms 
of  early side effects.
Key Words: Ovarian cancer, Chemotherapy, Side effect, Cytoreduction, Adjuvant therapy
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durumu, sigara kullanımı, tanı anındaki evre ve tümörün 
histolojik tipleri açısından gruplar arasında istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (p>0,05) (Tablo I).

Çalışmamızda en sık görülen yan etki yorgunluk olarak 
bulunmuştur ve erken KT grubunda geç KT grubuna göre 
daha fazladır ancak istatistiksel anlamlı fark izlenmemiştir 
(sırasıyla, %52,7 ve %48,8) (p=0,118). Her iki grupta 
oluşan KT yan etkilerine bakılınca kesi yeri enfeksiyonu 
(%4,1 ve %2,2), bulantı ve kusma (%19,4 ve %15,5) ve 
miyalji (%37,5 ve %31,1) geç KT verilen grupta daha 
az görülmektedir ancak istatistiksel olarak anlamlı fark 
izlenmemiştir (p>0,05). İştah kaybı erken KT verilen 
grupta daha fazla izlenmiş olup istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmuştur (sırasıyla, %47,2 ve %37,7) (p=0,032). 
Diğer yan etkiler olan uykusuzluk, döküntü, kabızlık ve 
diyare açısından da her iki grup arasında istatistiksel fark 
izlenmemiştir (p>0,05) (Tablo II).

Erken KT ve geç KT grupları arasındaki nonparametrik 
değişkenler ki-kare testi ile değerlendirildi. Pearson 
katsayısı <0,05 ise istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
Değerler ortalama±standart sapma olarak ifade edildi. 
Karşılaştırmalar bağımsız örneklem t testi kullanılarak 
analiz edildi ve p<0.05 ise istatistiksel olarak anlamlı kabul 
edildi. 

BULGULAR
Çalışmaya dahil edilen toplam 117 ileri evre epitelyal over 
kanserli hastanın 72’sine (%61,5) erken kemoterapi, 45’ine 
(%38,5) ise geç kemoterapi başlanmıştır. 

Hastaların yaş ortalamaları erken KT grubunda 59,2+7,6 
yıl, geç KT grubunda ise 58,3+8,3 yıl idi. Her iki grup 
karşılaştırıldığında gruplar arasında yaş açısından istatis-
tiksel olarak anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,161). Diğer 
demografik özellikler olan vücut kütle indeksi, menopoz 

Tablo I: Hastaların demografik özellikleri.

Erken Kemoterapi <6 hafta 
n=72(%)

Geç Kemoterapi >6 hafta
n=45(%) p

Yaş (yıl) 59,2+7,6 58,3+8,3 0,161
VKİ (kg/m2) 33,1+6,4 31,2+5,2 0,311
Menopoz durumu, n (%) 56 (77,8) 36 (80,0) 0,324
Sigara kullanımı, n (%) 7 (9,7) 5 (11,1) 0,684
Histolojik tipleri, n (%)
   Seröz
   Müsinöz
   Diğer

58 (80,5)
6 (8,3)
8 (11,2)

35 (77,7)
4 (8,9)
6 (13,4)

0,454
0,843
0,763

FIGO Evre, n (%)
   Evre 3
   Evre 4

55 (76,3)
17 (23,7)

36 (80,0)
9 (20,0)

0,675
0,864

VKI: Vücut kütle indeksi, FIGO: International Federation of Gynecology and Obstetrics.

Tablo II: Kemoterapi sonrası görülen yan etkiler.

Erken Kemoterapi <6 hafta 
n=72(%)

Geç Kemoterapi >6 hafta
n=45(%) p

Kesi yeri enfeksiyonu 3 (4,1) 1 (2,2) 0,089
Bulantı veya kusma 14 (19,4) 7 (15,5) 0,124
Yorgunluk 38 (52,7) 22 (48,8) 0,118
Miyalji 27 (37,5) 14 (31,1) 0,231
İştah Kaybı 34 (47,2) 17 (37,7) 0,032
Uykusuzluk 22 (30,5) 15 (33,3) 0,632
Konstipasyon 19 (26,3) 11 (24,4) 0,536
Diyare 6 (8,3) 4 (8,8) 0,897
Döküntü 5 (6,9) 3 (6,6) 0,876



535

İleri Evre Over Kanserli Hastalarda Adjuvan Kemoterapi

Akd Tıp D / Akd Med J / 2019; 5(3):532-537

(4-6). Gadducci ve ark., platin bazlı taksan kombine kemo-
terapisi alan 313 over kanserli kadının dahil olduğu çalış-
mada tedavinin zamanlamasına bağlı olarak tam yanıt ve 
sağ kalımda anlamlı bir fark gösterememiştir (5). 

Dünya jinekolojik onkoloji derneği, invazif evre I (derece 
3), IC-IV over, fallop tüpü veya periton kanseri olan kadın-
lara operasyonu takiben 42 gün içinde verilen kemoterapi 
uygulama uyumunu %59 olarak bulmuştur ve bu süre 
içinde verilmesini önermiştir (8). Bizim çalışmamızda da 
erken KT oranı %61,5 olarak bulunmuştur ve literatürle 
uyumludur.

Ne yazık ki, ileri evre over kanserlerinde cerrahi sonrası 
gelişen komplikasyonlar ve oluşabilen olumsuz koşullar 
nedeniyle adjuvan tedavi sıklıkla gecikir. Özellikle bağırsak 
anastomozu, pankreas cerrahisi veya diyafram cerrahisi 
gibi üst batın operasyonlarının eklenmesi erken iyileşmeyi 
geciktirebilir ve bundan dolayı hastaların adjuvan tedavileri 
gecikir.

Adjuvan KT sonrası bulantı, kusma, yorgunluk, iştahsızlık, 
ağızda tat değişikliği, baş dönmesi, kabızlık, ishal, kas 
ağrıları, saç dökülmesi, uykusuzluk, periferal nöropati, 
döküntü, ödem, oral ülser, peteşi, ateş, yüz kızarması, cilt 
renginde değişme ve kaşıntı gibi birçok yan etki rapor 
edilmiştir (20). Bu yan etkilerin bazıları ilk doz ile birlikte 
meydana gelmekte, bazıları ise doz bağımlı olup tekrarlayan 
kemoterapi tedavileri sonrası meydana gelmektedir. 
Örneğin saç dökülmesi tedavi başladıktan 2-3 hafta sonra 
ortaya çıkar ve tedavi tamamlandıktan 3-4 hafta sonra 
saçlar tekrar çıkmaya başlar (21). Kemoterapinin neden 
olduğu periferik nöropati, platin bileşikleri, taksanlar, vinka 
alkaloitleri ve talidomid gibi birçok kemoterapötik ajanın 
neden olduğu ve tedaviyi sonlandırmayı gerektiren önemli 
bir yan etkidir. Nöropati insidansı ve derecesi, sitotoksik 
ilacın tipine, veriliş süresine, kümülatif doza ve önceden 
var olan periferik nöropatiye bağlı olarak değişmektedir 
(20, 21).

Yorgunluk, kanser veya kemoterapi tedavisi ile ilgili normal 
günlük işleyişi aksatabilen subjektif bir duygu durumudur. 
Kanserle ilişkili yorgunluk oranları %40 ile %60 arasın-
da verilse de subjektif olduğu için prevalansı net bilinme-
mektedir (22). KT tedavisini tamamlayan veya tam kür 
sağlanan hastaların yaklaşık %30’u tedaviden yıllar sonra 
bile yorgunluk bildirmektedir (23). Kanser ilişkili yorgun-
luk gelişiminin altında yatan patofizyolojik mekanizmalar 
belirsizliğini korumaktadır ve etkili farmakolojik tedaviler 
henüz yoktur. Yapılan bir araştırmada, hastaların yorgun-
luğu azaltmadaki kişisel psikolojik terapilerinin bu durumu 
azalttığını göstermiştir (24). Bizim çalışmamızda da hasta-
ların tarif ettiği yorgunluk oranı literatür ile uyumludur ve 
her iki grup arasında fark izlenmemiştir.

TARTIŞMA
Jinekolojik kanserli hastalarda cerrahi sonrası alınan 
kemoterapi tedavisi sırasında veya sonrasında oluşan yan 
etkileri araştıran birçok çalışma yapılmıştır. Ancak erken 
dönem yan etkilerini araştıran yeterli çalışma yoktur. Biz 
de çalışmamızda ileri evre EOK’li hastalarda adjuvan 
kemoterapinin verilme zamanı ile erken dönem yan etkileri 
arasındaki ilişkiyi karşılaştırmayı amaçladık.

İleri evre EOK hastalarında rekürrens oranı yüksektir 
ve temel olarak cerrahi sırasında rezeke edilemeyen 
mikrometastazların varlığına bağlıdır. Ameliyat sonrası 
verilen kemoterapi mikrometastazları ortadan kaldırmayı 
ve böylece tekrarlama olasılığını azaltmayı amaçlamaktadır 
(8).

Hayvan modellerinde yapılan çalışmalar, primer tümö-
rün çıkarılmasının dolaşımdaki tümör hücrelerinin sayısını 
artırabileceğini ve geride kalan kanser hücrelerinin büyü-
mesini hızlandırabileceğini göstermiştir (10). Ek olarak, 
yapılan cerrahi işlemlerin onkojenik büyüme faktörlerinin 
(transforming büyüme faktörü alfa) üretimini artırdığı ve 
interlökin-2 ve lenfokin ile aktive edilmiş öldürücü hücre-
lerin immünoterapötik etkilerini önemli ölçüde azalttığı 
gösterilmiştir (11, 12). Hücresel proliferasyonun kinetiği, 
in vivo olarak büyüme hızının ilk önce hızlı olduğunu ve 
sonra yavaşladığını göstermektedir (13). Bu nedenle, teorik 
olarak erken sitotoksik tedavinin faydalı olması beklenmek-
tedir. Goldie ve Coldman’ın tarihsel matematik modeline 
göre ilaç duyarlılığı kanser hücrelerinin mutasyon oranı ile 
ilişkilidir ve ameliyat sonrası dönem ile kemoterapötik ilaç 
uygulanması arasındaki zaman aralığının uzaması dirençli 
bir fenotipin ortaya çıkma olasılığını artırabilir (14). Ayrıca, 
adjuvan tedavinin erken başlatılması ile tümör rezeksiyonu 
sonrası oluşan erken anjiyogenezis inhibe edilerek tümör 
büyümesi engellenebilir (15). Bu nedenlerden dolayı KT, 
tümör yükünün düşük olduğu erken dönemde başlatılırsa 
daha etkili olacağı belirtilmektedir (14, 15).

Kanser cerrahisine müteakip adjuvan kemoterapinin kısa 
sürede başlatılması erken evre meme kanserli ve evre II 
veya III kolorektal kanserli hastalarda daha iyi genel sağ 
kalım ile bağlantılı olduğu bildirilmektedir (16, 17). EOK 
için yapılan iki çalışmada, özellikle maksimal sitoredüksi-
yon yapılan hastalarda erken verilen adjuvan KT’nin daha 
iyi genel sağ kalım ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (18, 19). 
Tewari ve ark.nın yaptığı bir meta analizde kemoterapiye 
başlama süresi 25 günü geçtiğinde FIGO evre IV EOK’li 
hastalarda ölüm riskinin arttığı bildirilmiştir (19). Wright 
ve ark.nın 65 yaş üstü EOK’li hastalarda yapmış oldukları 
çalışmada en uygun tedavi aralığının cerrahi sonrası 4-6 
hafta olabileceği gösterilmiştir (7). Buna karşılık diğer çalış-
malar, zamanlama aralığının çok değişkenli analizlerden 
sonra bağımsız bir prognoz faktörü olmadığını göstermiştir 
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cerrahisi sonrası erken dönemde salınan sitokinlerin ve 
KT’nin sitotoksik etkisinin birleşmesi olabilir.

Çalışmamızın kısıtlılığı, birinci olarak ameliyat sonrası 
adjuvan KT başlangıcındaki iki farklı zamanlama süresinin 
etik ve klinik nedenlerden dolayı randomize kontrollü bir 
çalışma olamayacağından retrospektif gözlemlerden elde 
edilmesidir. İkincisi ise KT’yi 6 haftadan daha fazla gecik-
tirme nedenleri bilinmemektedir ancak cerrahi veya gelişen 
komplikasyonlar nedeniyle yavaş iyileşme ile ilişkili olabilir.

SONUÇ
İleri evre over kanserli hastalarda adjuvan KT tedavisinin 
başlama zamanının erken dönemde oluşabilecek yan 
etkiler açısından farklılık göstermediği bulunmuştur. Ayrıca 
yapılan çoğu çalışmada hastalıksız sağ kalım ve genel sağ 
kalım oranları KT başlangıç zamanı açısından benzer 
bulunmuştur. Bundan dolayı adjuvan KT başlanması için 
acele edilmesi gerekmemektedir. Hastalar KT tedavisi 
sırasında veya tedavi tamamlandıktan sonra aylarca 
sürebilecek yan etkiler yaşayabilecekleri konusunda 
bilgilendirilmelidir. 

Çıkar çatışması: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak 
herhangi bir çıkar çatışması bildirmemişlerdir.

KT’nin, mide bulantısı ve kusma gibi yan etkilere neden 
olduğu mekanizmaların çoğu son 25 yılda açıklığa 
kavuşturulmuştur. Literatürde bulantı veya kusma oranı 
%19-38 arasında değişmektedir (20, 25). Kemoterapinin 
neden olduğu bulantı ve kusma, farmakolojik tedavilerle 
yanıt alınabilen ve hastalar arasında da daha az korkulan yan 
etkilerdir. Yetersiz emezis kontrolü, beslenme durumunun 
kötüleşmesine neden olabilir ve tıbbi tedaviye uyumu 
bozabilir. Dolayısıyla yaşam kalitesini bozabilir (26). Bizim 
çalışmamızda bulantı ve kusma oranı literatürle uyumludur 
ve geç KT alanlarda ılımlı olarak daha az olmasına rağmen 
istatistiksel olarak gruplar arasında fark izlenmemiştir. 
Klinik protokolümüzde tekli veya kombinasyon rejimlerle 
kullanılan profilaktik antiemetik ilaçlardan dolayı bu yan 
etkiler az görülmektedir. 

Literatüre bakıldığında KT sonrası iştah kaybı oranları 
%32 ile %53 arasında değişmektedir (20, 25, 26). İştah 
kaybının birçok nedeni olabilir. Ancak en çok üzerinde 
durulan neden, kanserin vücutta yapmış olduğu cerrahi 
stres ve çeşitli sitokinlerin salınması ile ilgili olduğudur (20). 
Kemoterapötik ajanların yapmış olduğu sitotoksik etki ile 
iştah kaybı KT sonrası artmaktadır. Bizim çalışmamızda 
erken KT alan hastalarda iştah kaybı istatistiksel olarak 
anlamlı daha fazla bulunmuştur. Bunun nedeni kanser 
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