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Simdi bir onceki makalemde' bahsetmedigim PCA (principal component
analysis) den bahsetmek istiyorum. Ciinkii ila¢ molekiillerinin bu kiitiiphane
uzayinda molekiiler yapisina ve ozelliklerine gore konumlanmasi anlaminda
PCA biiytik bir yer isgal ediyor.

PCA ile Yapi-aktivitesi iligkisi (Structure Activity Relationship-SAR) ikisi
birlikte ilag gelistiricileri icin kritik role sahip yazilimsal araglardir. Yazilimsal
derken aslinda matematiksel olarak istatistiki olarak bunlarin modellenmesini
ifade ediyoruz. Molekiillerin iskelet siniflandirmasini (scaffold clustering) iki
boyut ve ii¢ boyut olarak (2D-3D) biyolojik aktivitelerine gore iliskilendirerek
birbiri arasinda karsilastirma  yapilmasini  saglamasi1 acisindan  ilag
gelistiricilerine kolaylik saglamaktadir.

Simdi bu matematiksel modellerin ilag¢ iskeletler1 ve gosterdikleri biyolojik
aktiviteleri iizerinde yonetiminin (kontribut) hangi parametreler {izerinde
oldugundan daha oOnceki makalemde bahsettigim gibi burada tekraren ifade
etmek istiyorum:

1) Molekiilde hangi atomlar var.

2) Atomlar arasinda ne g¢esit baglar var, tek-cift-ticlii.

3) Molekiiler agirligr (molekiiliin biiytikligii) nedir; kiigiik (small) molekiil
miidiir <500 g/mol.

4) Molekiiliin yag seviciligini (lipofillik) ifade eden logP degeri nedir.

5) Polar olan yiizey alani nedir.

6) HBD - HBA vyani hidrojen bagi verici ve hidrojen bagi alici 6zellikteki
fonksiyonel gruplar nelerdir ve kagar tane vardir molekiil iskeleti iizerinde.

7) Molekiil iskeletinin yapisi, etkisi bilinen gruplar arasinda nmudir. Iskelet
lizerine bagli fonksiyonel gruplar (farmakofor) nelerdir. Bu fonksiyonel
gruplarin elektronik yapilari nedir, negatif yiiklii yani asidik midir yoksa pozitif
yuklii yani bazik midir; veya kutupsuz mudur yoksa kutuplu ancak yiiksiiz
mudir...
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Seklindeki verilere bakilarak modelleme yapilabilmektedir.

PCA, iste bu molekiiler benzerlikler ve farkliliklar istatistiksel bir modelleme
ile 1yice belirginlestirmeye calisan yazilim paketlerinde kullanilan bir istatistik
aracidir. Bir bagka deyisle PCA bir kiimeleme algoritmasidir. Ve bu algoritma
iste yukarida saydigimiz ozelliklerin ve zamanla sayisiz farklilikta yeni
ozelliklerin o6zel ilag sirketleri tarafindan modellemeye eklendigi; ve bu
ozelliklerin ilgili molekiillerin biyolojik aktiviteleri 1ile iliskilendirilerek
hesaplandigi bir ortamdir.

Bu yazimi kisa tutacagim ciinkii referans vermis oldugum makalemin devami
olarak kaleme aldim.
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