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Projenin adi ve kapsami

« Basvuru tarihleri ve kapsami; e-posta listeleri, sosyal medya ve
Basarim 2022 araciligiyla ogrenildi.



Projenin adi ve kapsami

« Basvuru tarihleri ve kapsami; e-posta listeleri, sosyal medya ve
Basarim 2022 araciligiyla ogrenildi.

* Projenin adi; ‘Mapping the molecular scale fitness of
dihydrofolate reductase in the presence of the drug
trimethoprim via alchemistry’

 DHFR adli proteinin yapitasi olan amino asitlerin olasi tum diger
amino asitlere (kendisi haric toplamda 19 tane amino asit) tekl
olarak serbest enerji sarsimi, SES (free energy perturbation,
FEP) metodu kullanilarak degistirilmesi ve aradaki serbest
enerji farkinin iki ayri ilac molekulune bagli ve baglanmamis
halleri icin hesaplanmasi ve incelenmesi.




DHFR ve SES benzetimleri

« Dogada 20 aa bulunur.

_ * Yani her pozisyon (159), kendisi hari¢ 19 farkl
Amino aa’'ya donustlrilecek.

asit ki aa yapisi karmasikhigi sebebiyle
donusgturulemiyor (prolin ve glisin).
Yani her DHFR yapisi igin 159x17=2.703 tane
SES benzetimi, istatistiksel 6nem igin 3 kopya
ile 8.109 adet SES benzetimi
3 farkli kompleks (ilaclilar ve baglanmamis)
toplamda 24.327 tane SES benzetimi
1.ilagc bagh 2. ilag bagli baglanmamig

 DHFR 159 amino asitten (aa) olusmaktadir

Protein
(DHFR)




Karolina HPC basvurusu — teknik kisim

 Kullanilacak yazilim namd3 —
(https://www.ks.uiuc.edu/Research/namd/alpha/3.0alpha/)

* Her benzetim i¢in 1 tane GPU ve 8-16 sayida CPU cekirdegi
yeterli

« Karolina GPU dugumlerinde: 8 x NVIDIAA100 GPU ve 128
cekirdekli AMD CPU var.

« Zaman istekleri GPU bazinda degil, dugum bazinda yapiliyor.
Fakat cekirdek saat Uzerinden de olmak uzere tum benchmark
analizlerinin yapilmasi isteniyor.



https://www.ks.uiuc.edu/Research/namd/alpha/3.0alpha/

Karolina HPC basvurusu — teknik kisim
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" Neden her benzetim icin 1 GPU da ¢ok sayida
Neden cok kullaniimig namd2 GPU degil? (Bu benchmark TRUBAnin Palamut
degil de yani cikan namd3? dugimlerinde yapildi.)

Sonug olarak 29.000 dugum saati basvurusunda bulunuldu.



Projenin baslangici — hesap aciimasi ve
sisteme baglanma

* Regular Access basvurumuzun %10 hesap saati bize
‘Development Access’ olarak verildi, yani 3.000 dugum saati.

» Oncelikle e-posta Gizerinden bildirildi daha sonra 6nce
Karolina’'nin ¢cevrimigi sisteminden hesap acildi.



Project DD-22-92 #2128

:= Project List

Name: EU2022R02-220: Mapping the molecular scale fitness of dihydrofolate reductase in the presence of the drug trimethoprim via alchemistry

Lifetime: 2022-12-08 00:00:00 +0100 to 2023-12-08 23:59:00 +0100
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Pi:  Prof. Canan Atilgan
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Allocations

Status QoS © Resource Resource Type Validity Period
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Title Description Author Project

Mapping the molecular scale fitness of dihydrofolate N/A DD-22-

reductase in the presence of the drug trimethoprim via 92

alchamistry

Requested

29,000

Creation
Time

2022-12-08
156:39:13
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3,000

Filename
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Projenin baslangici — hesap aciimasi ve
sisteme baglanma

* Regular Access basvurumuzun %10 hesap saati bize
‘Development Access’ olarak verildi, yani 3.000 dugum saati.

» Oncelikle e-posta Gizerinden bildirildi daha sonra 6nce
Karolina’'nin ¢cevrimigi sisteminden hesap acildi.

» Burada ayni zamanda disk alani bilgisi ve mevcut.
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Projenin baslangici — hesap aciimasi ve
sisteme baglanma

* Regular Access basvurumuzun %10 hesap saati bize
‘Development Access’ olarak verildi, yani 3.000 dugum saati.

» Oncelikle e-posta Gizerinden bildirildi daha sonra 6nce
Karolina’'nin ¢cevrimigi sisteminden hesap acildi.

» Burada ayni zamanda disk alani bilgisi ve mevcut.
 Sisteme ssh key kullanarak giriliyor.
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Projenin baslangici — hesap aciimasi ve
sisteme baglanma

* Regular Access basvurumuzun %10 hesap saati bize
‘Development Access’ olarak verildi, yani 3.000 dugum saati.

» Oncelikle e-posta Gizerinden bildirildi daha sonra 6nce
Karolina’'nin ¢cevrimigi sisteminden hesap acildi.

» Burada ayni zamanda disk alani bilgisi ve mevcut.
 Sisteme ssh key kullanarak giriliyor.
 Sistem linux oldugu i¢in, en az orta seviye linux bilgisi elzem.



Sisteme qiris ve benzetimlerin
yurutulmesi

« Karolina ‘PBS’ sira sistemini kullaniyordu. 20 Eylul 2023
itibariyle ‘'SLURM’ kullanilmaya baslandi.

« Kullaniciya 25 GB home klasoru veriyor. Projemize 20 TB yer
verildi. Dosya sayisi sinirlamalari da mevcut.

* Bilgi kisitli, neredeyse ornek betik bile yok, kendi sayfalarinda.

* ‘IT ticket’ kismindan sorununuzu bildirdiginizde gun icinde
cevap aliyorsunuz.

- |Ik problem kaynaklarin diigiim olarak yani tek seferde 8 GPU
ve 128 CPU cekirdeqi olarak ayriimasi...




Sisteme qiris ve benzetimlerin

yurutulmesi
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Benzetim yurutme betigi

» Benzetimleri yurutmek icin toparlayici bir betik yazildi.

* Bunun sonucunda ¢ikan PBS yukleme dosyasi ornek olarak:

/homel/itdi-cananat/NAMD 3.0alpha8 Linux-x86 64-multicore-CUDA/namd3
+p16 +devices O wt_d4 70 ASP 122 ALA fep wb ionized config_min.conf >
wt_d4 70 ASP_ 122 ALA fep wb ionized config_min.log && /homel/it4i-
cananat/NAMD _3.0alpha8 Linux-x86_64-multicore-CUDA/namd3 +p16 --
CUDASOAiIntegrate on +devices 0

wt d4 70 ASP 122 ALA fep wb ionized config_min_forw.conf >

wt d4 70 ASP 122 ALA fep wb ionized config_ min_forw.log && /home/it4i-
cananat/NAMD _3.0alpha8 Linux-x86_64-multicore-CUDA/namd3 +p16 --
CUDASOAIintegrate on +devices 0

wt d4 70 _ASP 122 ALA fep_wb_ionized config_min_forw_back.conf >
wt_d4 70 ASP 122 ALA fep wb ionized config_min_forw back.log &

# 7 tane daha aynisi ve yurutmelerin hepsinin bitmesinin beklenmesi icin en son
wait



Ara sonuclar ve ilerleme

 8'li gruplar seklinde verecegimiz igin, 17 tane amino asit igin
SES benzetimi yapmaktansa, deneysel verileri tarayarak 1
donusturmeyi de eledik ve 16 mutasyonda karar kildik.

« SU ana kadar 9 pozisyonun tum kopyalari ve
bagli/baglanmamis SES benzetimleri ve ilk bastaki
deneme/yaniimalar ile 3.000 dugum saatinin ~%20’sini
kullandik.

* Betikler ve kodlar projenin sonuna dogru github adresiminiz
(https://github.com/midstlab) uzerinden ulasilabilir durumda
olacak.



https://github.com/midstlab

Ogrenilen dersler

- Insan hatasini en disUk hale getirmek icin olabildigince
surecleri kodlarla otomatize etmek gerekiyor.

* SIK sik nokta atisi kontroller ile benzetimlerin dogru ilerledigine
bakmak gerekiyor.

 Hata bildirimi zayif oldugundan, bazen disk alani bittiginde de
isler ilerleyebiliyor ve bu yuzden hesaplama zamani kaybi
olabiliyor.

» Bash terminali bilgisi ve linux bilgisi mutlaka gerekiyor.

* Bilimsel kisim ile teknik kismin uyumlu olmasi da ¢gok onemli.
Gerektiginde iki taraf da birbirine uygun olarak modifiye edilmeli.



Midstlab - Sabanci Universitesi

https://midst.sabanciuniv.edu/

Dinlediginiz icin tesekkur ederim.



