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Abstract: In this study, the relation between Potassium (K) and Haemolysis Index
(HI) was analysed with Clustering method using data which were derived from
patients hospitalized between June 2011-June2012 at Karadeniz Technical
University Faculty of Medicine Farabi Hospital. As a result of pre-processing
step, number of records was reduced to 1252. Records were consist of last two K
and HI measurements and absolute differences, measurement dates as data
columns. Correlation between the absolute value of the differences was analysed
using K and HI results in five clusters. Clusters were created using k-Means
algorithm and Euclidian distance measurement equation with the help of Statistica
package program. The results which had HI difference values higher than 295
mg/dL were showed a very high correlation. Cluster analysis can be used as a
preliminary study for correction factor studies to prevent repetition of the tests.
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Ozet: Bu ¢alismada Haziran 2011-Haziran 2012 tarihleri arasinda Karadeniz
Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi'nde yatan 9777 hastanin
verileri kullanilarak potasyum (K) ve hemoliz indeksi (HI) arasindaki iligki veri
madenciligi tekniklerinden Kiimeleme Analizi (Clustering) yontemi kullamilarak
irdelenmistir. Analiz éncesinde yapilan onislemler sonucunda kayit sayisi 1252 'ye
diigtiriilmiistiir. Analiz i¢in siiziilen kayitlarda alinan son iki K ve HI sonuglari,
sonuglarin kayit tarihleri, ilk ve son K ve HI degerlerinin farklarimin mutlak
degerleri alinarak olusturulan farklari bulunmaktadir. Analiz sonucunda, K ve HI
Sfarklarmmin mutlak degerleri kullamilarak bulunan kiimelerde mutlak K ve HI
farklart arasindaki korelasyon ol¢iilmiistiiv. Kiimeler k-Means algoritmasi ve
Euclidian mesafe olgiim teknigi kullanilarak Statistica yazilim paketi kullanilarak
olusturulmugstur. Bulunan sonuglar HI farkinin 295 mg/dL’ den yiiksek oldugu
kiimelerde ¢ok yiiksek korelasyon oldugunu gostermektedir. Hemolize rneklerde
test tekrarina engel olacak diizeltme faktorii ¢alismalari igin kiimeleme analizinin
on ¢alisma olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Hemoliz, Potasyum, Korelasyon, Kiimeleme Analizi
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1. Giris

Hemoliz, kirmizi kan hiicrelerinin (alyuvar, eritrosit, RBC) zarlarinin pargalanmasiyla,
iclerinde bulunan hemoglobin ve diger i¢ bilesenlerin hiicreleri g¢evreleyen siviya
(plazma veya serum, kan alma tiipliniin tliriine bagli olarak) salinmasidir. Hemoliz
gorsel olarak, igindeki hemoglobinden dolay1 seffaftan kirmizi renge donen plazma
stvisindan anlagilabilir [1]. Hemoliz serum orneklerinde yaygin goriilen bir durumdur
ve laboratuvar test parametrelerini bozabilir. Hemoliz iki sebepten olusabilir:

a. In-vivo hemoliz, otoimmiin hemolitik anemi veya transfiizyon reaksiyonu gibi
patolojik kosullar nedeniyle olabilir [1].

b. In-vitro hemoliz, uygunsuz ornek toplama, ornek isleme, ya da santrifiij

nedeniyle olabilir[2].
In-vivo hemolizin tiim hemolitik 6rnekler iginde goriilme sikligi %3.2 oranindadir [3].
In-vitro hemoliz daha sik meydana gelir ve Orneklerin taginmasi veya depolanmasi
hemoliz riskini arttirir[2]. Hemoliz klinik laboratuvarlarda en yaygin goriilen
preanalitik hata kaynagidir ve reddedilen test orneklerinin %40-70’¢ yakininin
gerekgesidir [3,4]. Hemolitik 6rnekler, istenen tiim rutin testleri iginde %3,3 gibi bir
paya sahiptir ve yetersiz numune, pihtili numune, dogru olmayan numune gibi ret
nedenlerine kiyasla 5 kat daha fazla gozlenir [4]. Hemoliz, hiicre i¢eriginde bulunan
potasyum (K), demir (Fe), magnezyum (Mg), aspartat amino transferaz (AST), laktat
dehidrogenaz (LDH), bilirubin gibi plazma bilesenlerinde hatali yiikselme veya
diisiislere yol agabilir [1].

Bu calismada Haziran 2011-Haziran 2012 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi yatan hasta verileri kullanilarak potasyum
(K) ve hemoliz indeksi (HI) arasindaki iliski veri madenciligi tekniklerinden
Kiimeleme Analizi (Clustering) yontemi kullanilarak irdelenmistir. Bu yontem HI
lizerine yapilan bir ¢aligmada ilk defa kullanilmistir ve diger c¢alismalarin
¢ogunlugunda kan 6rneklerinin ¢alismalar i¢in 6zellikle hemolize edilmesine karsin, bu
analizde gercek hasta verileri kullanilmustir.

2. Gereg¢ ve Yontem

On Islemler

Calismada kullamlan kan 6rnekleri Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi Farabi
Hastanesi Haziran 2011-Haziran 2012 doéneminde toplanmustir. Belirlenen tarih
araliginda kan ornekleri tekrarlanmis olan 9777 yatan hastadan elde edilen son iki
potasyum (K) ve hemoliz indeksi (HI) dlglimleri ¢alismada kullanilmigtir. Olusturulan
veri setinde her bir kayit satir1, son K ve HI degerleri ve sonug tarihini, bir 6nceki K ve
HI degerleri ve sonug tarihini, K 6l¢iim ¢iftinin farkini, HI 6l¢iim ¢iftinin farkini
icermektedir. Elde edilen veri seti, bir 6n elemeye tabi tutulmus, kayitlardan ilk ve son
K degerleri arasindaki farklar ile ilk ve son HI degerleri arasindaki farklarin her ikisinin
de sifirin {lizerinde —pozitif- oldugu; ya da sifirn altinda —negatif- oldugu kayitlar
secilmis, diger kayitlar ¢aligma kapsami disinda birakilmistir. Bu islemin amaci, K ve
HI degerleri arasindaki farkin iligkili oldugu, yani ayni yonlii degistigi verilerin
segilmesidir. On eleme adiminin ardindan kayit sayisi 4394’e diismiistiir. Kalan
kayitlar alinan kan 6rneklerinin arasindaki siire farki gozetilerek tekrar siiziilmiis ve
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kayit sayis1 1252’ye diigmiistiir.

Segilen kayitlar, ilk ve son K ve HI farklarinin mutlak degerlerine gore kiimeleme
analizi uygulanarak smiflandirilmis; daha sonra her bir siniftaki K ve HI degerleri
arasindaki korelasyon iligkileri saptanmustir.

Kiimeleme Analizi (Clustering)

Siniflandirma isleminden farkli olarak nesnelerin hangi sinifa ait oldugu 6nceden
bilinemez. Kiimeleme analizi nesnelerin ortak 6zellikleri arasindaki mesafenin kiimeler
icinde minimum, kiimeler diginda ise her kiimenin digerleri ile arasindaki mesafenin
maksimum olmasini saglayan bir tekniktir. Bagka bir deyisle kiime i¢indeki her bir
nesne birbirine ¢ok benzer iken, diger kiime elemanlarina ise benzememektedir.
Benzerlikler veya farkliliklar probleme konu olan nesneleri tanimlayan ozellikleri
araciligr ile belirlenmektedir.

Kiimeleme analizi birgok ¢alisma alaminda verideki benzer nitelikteki objeleri
anlamli kiimelere ayirmak igin ilk islem olmaktadir. Kiime i¢i benzerliklerin veya
kiimler aras1 farki ifade etmek i¢in mesafe terimi kullanilmaktadir. Kiimeleme analizin
temeli de objeler arasi mesafenin bulunmasina ve ilgili kiimelerin bu mesafeye goére
obje atanmasina dayanmaktadir. Mesafe Ol¢iimi i¢in  Euclidian, Manhattan,
Minkowski gibi 6l¢ii birimleri kullanilmaktadir. Mesafeleri 6lgmek icin kullanilan en
popiiler yontem k — Means olarak isimlendirilmektedir.

Herhangi bir nesnenin birden fazla Ozelligi dikkate alinarak yapilacak bir
kiimeleme bu 6zelliklerin kesikli, siirekli ya da kategorik degisken olmasina gore ya da
ayni tlir veri olsa bile dagilim o6lgiitlerinin (Ortalama, standart sapma, varyasyon
katsayis1 vb.) farkli olmasi nedeniyle kiimelemeyi olumsuz etkileyecektir. Ornegin
basket, giires, ylizme vb. alanlara sporcu se¢imi yapilacaksa sporcularin boy 6zelliginin
cm, kilo o6zelliginin kilogram cinsinden verilmesi, nesneler arasi mesafeyi ayni
derecede etkileyemezler. Bu nedenle kiimeleme isleminden 6nce verilerin standardize
edilmesi gerekmektedir (Esitlik 1).

Bu calismada Statistica istatistiksel yazilim progranmu kullanilmis olup programin
kiimelemede kullandig1 temel algoritmalar agsagida verilmistir (Esitlik 2).

Veri nesnelerine ait her bir 6zelligin standardize edilmesi igin;

Xj — XMax

) Max(X;)- Min(X;j )

Standardize edilmis verilerin Euclidian mesafe o6lgiimiine gére k — Means
formiilii;

d(i, k) = \/(Xl'l - le)z + (Xiz - ij)z +ot (Xin - Xjn)2
2

Burada i = (Xi; ,Xiz .., Xin ) V€& j = (Xj1,Xj2, -, Xjn ) 0 boyutlu nesne baska
bir deyisle n 6zelligi ile tanimlanan bir nesnedir. Ornegin X; = (1,2) ve X, = (3,5)
iki boyutlu 6zellik iceren nesneler oldugunu varsayarsak;
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Euclidian distance = V22 + 32 = 3,61

olacaktir. Dolayisiyla kiimeleme isleminden Once arastirma niteligine gore kiime
sayis1 Onceden arastirmaci tarafindan belirlenmekte, kiime sayisina gore her kiimeye
atanan ilk nesnelerin degerleri o kiimenin ortalamasi kabul edilerek kiimeye olan
mesafeler hesaplanmakta, bu hesaplama sonucunda her bir nesne en az mesafeli oldugu
kiimeye atanmaktadir. Yeni ortalamalar atanan bu nesnelerle tekrar hesaplanmakta ve
mesafeler yeniden hesaplanmaktadir. Iterasyon ortalamalarin artik degismedigi ya da
belirli bir hata oraninda degistigi durumda son bulmaktadir. Sonug olarak her nesne en
yakin oldugu kiimede yer almis olacaktir.

Korelasyon Analizi

Basit korelasyon analizi, iki degisken arasindaki iliskinin giiclinii ve yoniinii belirlemek
amaci ile yapilir. Her iki degiskenin de siirekli degisken olmasi ve degiskenlere iliskin
verilerin normal dagilim gostermesi durumunda degiskenler arasindaki iligki
korelasyon katsayisi ile belirlenir. Fakat korelasyon degeri hig bir sekilde neden - sonug
iligkisi kurmaz. Korelasyon katsayisinin alabilecegi en kiigilk deger —1, en biiyiik
degerse +1 (-1 < r <+1) olur. Katsayz, iligkinin olmadigi durumda 0, tam ve kuvvetli
bir iligki varsa 1, ters yonli ve tam bir iligki varsa -1 degerini alir [5].

Modelin Kurulmast ve Calistirdlmasi

Calismada kiimeleme analizi, stirekli degigsken olarak ilk ve son K ve HI farklarinin
mutlak degerleri tamimlanarak yapilmistir. Yapilan tiim analizlerde Statistica
istatistiksel yazilim programi kullanilmistir. Analizde kiimeler arasi mesafe 6lgiimii
icin Euclidian 6lgt birimi ve k-means algoritmasi kullanilmistir. Kiimeleme analizinde
smif sayist 5 olarak tanimlanmistir. Bunun nedeni son HI degerlerine gore yapilan
hemoliz smiflandirmasidir (HI<=5 mg/dL i¢in ‘hemoliz yok’, HI<=30 mg/dL i¢in
‘belirsiz’, HI<=60 mg/dL i¢in ‘hafif’, HI<=200 mg/dL i¢in ‘orta’, HI>200 mg/dL i¢in
‘agir’). Analizde hata oran1 0,043588 olarak saptanmistir. Kiimeleme sonuglarina gére
gruplardaki HI fark ortalamalarina ait dagilim grafigi asagida verilmistir (Grafik 1).
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Graph of distributions for variable: mfark_h
Number of clusters: 5
Cluster 1 ~ normal(x;1170,250000;152,010485)
Cluster 2 ~ normal(x;581,750000;235,150882)
Cluster 3 ~ normal(x;29,497942;36,632686)
Cluster 4 ~ normal(x;295,771930;103,961872)
Cluster 5 ~ normal(x;23,977660;35,324582)
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Grafik 1 —Gruplardaki HI fark ortalamalarina ait dagilim grafigi.

Kiimeler olusturulduktan sonra her bir kiime igerisinde K ve HI fark ortalamalari
arasindaki korelasyon iligkisi sorgulanmistir. Sonuglar asagidaki gibidir:

Tablo 1 — K ve HI fark degerleri ile yapilan kiimeleme analizi sonug¢lart ve her bir
kiimede K ve HI fark ortalamalar: arasinda bulunan korelasyon katsayisi.

Kiimeler ?zark Ortalamalar1 ,p=0,00) E_I':!’:lrk Ortalamalar1,p=0,00) n Yiizde (%) | 1
1 4,925000 1170,250 4 0,31949 0,99
2 3,750000 581,750 8 0,63898 0,80
3 1,102058 29,498 243 19,40895 0,58
4 1,445614 295,772 57 455272 0,91
5 0,353936 23,978 940 75,07987 0,54
3. Bulgular

Potasyum testi beklenen degerleri 36 mmol/L olarak tanimlanmaktadir [6]. Kiimeleme
analizi sonuclarinda da goriildiigli gibi, olusan ilk kiimede K degerleri farki 4,925
¢ikmigtir; bu sonu¢ grubun K degerlerinin referans degerleri araliginin ¢ok disinda
oldugunu gostermektedir. Verilerin %0,31’lik boliimiinii kapsayan kiimede 4 vaka
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saptanmigtir. Kiimenin HI degerleri fark ortalamasi 1170,25 bulunmustur. Bu kiimenin
istatistiklerine bakildiginda, mutlak HI farklar1 kiime ortalamasi minimum 1052,
maksimum 1425 oldugu goriilmektedir. Bu kiime i¢in mutlak K ve HI fark ortalamalar
arasindaki korelasyon katsayis1 0,99 bulunmustur.

Sonuglara bakildiginda en yiiksek ikinci korelasyon degeri 0,91 ile 4. kiimede
hesaplanmistir. Kiime kapsaminda verilerin %4,55’ lik kism1 olan 57 vaka kayd: vardir.
K ve HI fark ortalamalarina bakildiginda, K ic¢in 1,445, HI i¢in 295,772 oldugu
goriilmektedir.

3 ve 5. kiimelerde yer alan 1183 (%94,47) 6rnek HI fark ortalamalar1 30 mg/dL
altinda oldugu i¢in bu kiimlerdeki K degeri farklarinin hemolizden kaynaklanmadigi
sOylenebilir. 1, 2 ve 4 kiimelerde ¢ok yiliksek hemoliz oldugu gozlenmektedir. Bu
kiimelerin K ve HI farki korelasyonlar1 ytiksektir.

4, Tartisma ve Sonug¢

Koseoglu ve ark. [2] 16 saglikli goniilliiden aldiklar1 kan 6rneklerini 5 gruba ayirmis ve
laboratuvar ortaminda hemolize olmamus, belirsiz, hafif hemolize, orta hemolize ve
agir hemolize Ornekler elde etmislerdir. Agir hemolize 6rneklerde K 5,58 mmol/L
(p=0,002) seviyesinde 6l¢iilmiistiir.

In-vitro hemolize serum 6rneklerinde HI kullamlarak K yogunlugunun tahmin
edildigi bir ¢alismada [8] korelasyon 0,91 olarak bulunmustur. Bu sonug¢ HI farkinin
295 mg/dL’ den yiiksek kiimelerde (1,2,4) K ve HI farklar1 korelasyon degerleri ile
uyumludur(0,99; 0,80; 0,91). 1 ve 2 nolu kiimelere diisen vaka sayilari az oldugu igin 4
nolu kiime daha ¢ok bilgi igermektedir.

Bu ¢alismada K ve HI arasindaki iliski kiimeleme analizi yontemi ile irdelenmistir.
K ve HI arasindaki iliskiyi irdeleyen diger calismalarda [7, 8, 9] genellikle HI’ye gore
statik siniflandirma yontemleri kullanilmigtir. Kan 6rneklerinin yapay olarak hemolize
edilmesi zahmetli bir ¢aligma siirecidir. Kiimeleme yontemi ile elde edilen sonuglar,
mevcut datadan daha kolay yararlanmayi saglamaktadir. Ayrica bulgular kiimeleme
yonteminin, potasyum ve hemolizden etkilenen diger testler i¢in de diizeltme faktorii
gelistirilmesinde 6n ¢alisma olarak kullanilabilecegini gostermektedir.
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