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Novy boj iniciativy WISDOM proti malarii

Iniciativa WISDOM zaradila nejvy3Si rychlost — jeji nejnovéjsi zpracovani dat,
zaméfené na hledani 1&Civ a realizované na gridové infrastruktufe EGEE,
skon¢ilo 31. ledna s primérnym vykonem analyzy 80 000 slou€enin za hodinu.
Celkem bylo vramci procesu zpracovano vice nez 140 miliond moznych
usporadani dokovani slozek lé€iv a cilovych protein parazita malarie.

Tento virtualni screening, realizovany v ramci mezinarodni iniciativy WISDOM
(World-wide In Silico Docking On Malaria), probihal od 1. fijna do 31. ledna a
byl zaméfen na slou€eniny, které jsou zajimavé pro hledani IéCiv proti
zanedbavanym chorobam. Iniciativa WISDOM je zaloZzena na dokovaci
technice in silico, kdy vyzkumnici pouzivaji vypocCetni systémy pro vypocet
pravdépodobnosti, Ze se budou potencialni |éCiva vazat s cilovym proteinem.
Tento postup umozriuje vyzkumnikim vyloucit naprostou vétSinu potencialnich
léCiv, takZze se pak v laboratornich testech mohou soustfedit na nejslibné&jsi
slou€eniny. Tim se urychluje proces screeningu a snizuji se naklady na vyvoj
novych Iéciv pro 1é&eni nemoci, jako je napfiklad malarie.

»Vyznam iniciativy WISDOM malarii dalece pfesahuje,“ prohlasuje Doman
Kim, Feditel institutu bioprimyslu a technologii Narodni univerzity Jeonnam
v Koreji. ,Vyvinutd metoda mize byt rozSifena na vS8echny nemoci, a tim se
oboru oteviraji zajimavé perspektivy. Dosud se hledani novych IéCiv
v akademickém sektoru provadélo v relativné malém méfitku, ale pfistup
iniciativy WISDOM umozriuje systematicky zkoumat v8echny potencialné
zajimavé molekuly.”

Toto zpracovani dat navazovalo na prvni velmi Uuspé&sSné dokovani in silico
provadéné ve velkém meéfitku, které bylo realizovano na gridu EGEE v |été
2005, kdy iniciativa WISDOM prozkoumala vice nez 41 miliont slou€enin
béhem pouhych Sesti tydnl, coz pfedstavuje ekvivalent 80 let prace jediného
PC. Tym WISDOM identifikoval asi 5 000 zajimavych sloucenin, a objevil v
nich tfi zajimavé rodiny molekul, které by mohly byt uc€inné proti parazitu
malarie. Laboratofe v Univerzité v Modené, CNRS ve Francii a CNR-ITB
v Italii nyni provadéji pokrocilejSi studie dotyénych molekul pomoci
molekularni dynamiky. Po skonceni téchto studii prozkouma enzymologicka
laboratof Narodni univerzity Jeonnam v Koreji tyto molekuly in vitro.

Druhé zpracovani dat, které bylo zaméfeno na ptaéi chfipku a probéhlo
vdubnu a kvétnu 2006, vyznamnym zpusobem zvySilo zajem komunity
biomedicinského vyzkumu. Laboratofe ve Francii, Italii, Venezuele a v Jizni
Africe navrhly cile pro druhé zpracovani dat, zaméfené na zanedbavané
nemoci.

Usili iniciativy WISDOM by bylo nemozné bez podpory spole&nosti BioSolvelT,
némecké firmy, kterd poskytla zdarma vice nez 6 000 floating licenci k jejich
komerénimu dokovacimu programu FlexX. ,Program WISDOM je velmi
zajimavy a spolecnost BioSolvelT je rada, ze muze tuto praci sponzorovat,*
uvadi dr. Christian Lemmen, CEO BioSolvelT. ,Iniciativa pIné vyuziva rychlost
a presnost programu FlexX — ¢imz demonstruje potencial techniky virtualniho
screeningu pfi  hledani 1éCiv proti zanedbavanym chorobam.” Na
zakladé pocatecniho uspéchu zpracovani dat se spole¢nost dokonce rozhodla
prodlouzit licence FlexX o nékolik tydn(, coz umoznilo studovat jesté novy cil.
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Véazani molekuly WR9 na strukturu
cilového proteinu parazitu malarie
(CtyFnasobny mutant DHFR
Plasmodium Falciparum).

Reseni pro dokovani je znazornéno vlevo
barevné, zatimco zpuUsob vazby molekuly
WR9 pifed dokovanim je zachycen v bilé
barvé. Stejné feSeni pro dokovani uvnitf
aktivniho mista cilového proteinu je pak
zachyceno vpravo. Obrazek byl generovan
pomoci  softwaru FlexV  spole€nosti
BioSolvelT..

Kromé vypocetniho vykonu, ktery poskytuje grid EGEM, byla ziskana
dalSi kapacita od AuverGrid, EELA, EUChinaGRID, EUMedGRID a
South East Asia Grid. Projekty Embrace a BioinfoGRID pfispivaji

k rozvaoji virtualniho screeningu in silico, ktery umozni vyzkumnikiim pro
jakykoli dany cilovy protein vybirat z milionti komeréné dostupnych
sloucenin ty nejaktivnéjsi molekuly.

V obdobi jen o néco delSim nez 10 tydnu zpracovani dat vyuzil projekt
ekvivalent 420 let vypoc€etniho vykonu jediného PC. Simultanné se
vyuzivalo az 5 000 pocitacu ve 27 zemich, které dohromady
vygenerovaly 2 000 GB uzite¢nych dat.

Poznamka pro editory:

1. Vice informaci o aplikaci Drug Discovery najdete na strankach
http://wisdom.healthgrid.org/ nebo se mUzete obratit na Nicolase Jacga, e-mail:
jacq@clermont.in2p3.fr

2. Projekt ,Enabling Grids for E-sciencE“ (EGEE) spolufinancuje Evropska komise.
Provozuje nejvétsi mnohaoborovou gridovou infrastrukturu na svété, ktera spojuje asi 200
pracovist na celém svété a poskytuje vyzkumnikim z akademickych i priimyslovych kruh
pFistup k vykonnym vypocetnim prostfedkim, nezavisle na jejich geografické poloze. Vice
informaci najdete na adrese http://www.eu-egee.org/ nebo se muzete obratit na Hannelore
Hammerle, e-mail hannelore.hammerle@cern.ch, telefon +41 22 767 4176.

3. Partnefi iniciativy WISDOM:

. LPC Clermont-Ferrand, CNRS-IN2P3 Université Blaise Pascal, Francie,
http://clrpcsv.in2p3.fr

SCAI, Fraunhofer(v institut, Némecko, www.scai.fraunhofer.de
HealthGrid http://www.healthgrid.org

CNR-Institut biomedicinskych technologii, Italie, http://www.itb.cnr.it
Univerzita v Modené, ltalie, www.unimo.it

Academica Sinica, Tchaj-wan, http://twgrid.org

Univerzita Jeonnam, Jizni Korea, http://www.chonnam.ac.kr/en/

. Gridové projekty zapojené do tohoto systému zpracovani dat
EGEE www.eu-egee.org
AuverGrid www.auverGrid.fr
TWGrid www.twGrid.org
EELA www.eu-eela.org
EUMedGRID www.eumedGrid.org
EUChinaGRID www.euchinaGrid.org
BioinfoGRID www.bioinfoGrid.eu
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