- PRACE Basari Hikayeleri

\ Ozlem SARI

TUBITAK ULAKBIM



PRACE Basari Hikayeleri <
i EURO

PRA PARTNERSHIP FOR ADVANCED
CE COMPUTING IN EUROPE

- \
Proje Adi > Agir Metal Kirliligine Karsi Yeni Bir Onlem: Dogal Malzemelerin
Sudaki Agir Metalleri Nasil Yakaladigini Gésteren Simulasyonlar

N
Proje Turu > PRACE Project Access

Verilen Kaynak> 12. cagri: 63.7 milyon cekirdek saat - FERMI - CINECA, Italya

Arastirma AIan|> Kimya & Malzeme Bilimi

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/



PRACE Bagarl Hikayeler;i @

W
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 Kursun kemikte, dislerde ve beyin dokusunda birikebilir,

sinir sistemi ve kas dokusunda bozukluklara neden olabilir. <,
e

e Kadmiyum, genetik materyalimize zarar verebilir ve
kansere, anemiye, kemik kiriklarina, sindirim sistemi veya
kemik iligi hastaliklarina neden olabilir.

“

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/
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Membran filtrasyonu

Aktif karbon adsorpsiyonu

Agir metalleri sudan uzaklastirmak icin cesitli teknolojiler mevcuttur.

Elektrokoaglilasyon

Dusuk Maliyetli Bir Alternatif

N

Meyve kabuklari, kullanilmis kahve telvesi
ay vyapraklari gibi bazi organik atik
sudaki agir metalleri yakalama

e sahiptir.

Karmasik ve
Pahali

verimlilikle cikarabildigini gosterdi.

ay atiklarini kullandilar.

<

2018'de Hindistan'da yapilan bir arastirma, kullaniimis
kahve telvesinin kirlenmis sudaki kursunu yuzde 90

2020'de Turk bilim insanlari, bir su 6rneginden dort farkl
agir metali basarili bir sekilde cikarmak icin demlenmis
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https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/
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* |svicre Federal Teknoloji Enstitiisi'nde (EPFL) fizik profesorii Wanda Andreoni

"Bu ucuz ve bolca bulunan dogal malzemelerin bunu nasil yaptigini anlamak ve onlardan
ilham almak istedik"

 PRACE super bilgisayar hesaplama kaynaklari kullanilarak hem ab initio hem de klasik
MD simulasyonlari gerceklestirdiler.

 Meyve kabuklari veya kullanilmis kahve ve cay atiklari binlerce farkl kimyasal bilesen
icerirken, hemisellloz bunlardan en yaygin olanidir.

 Simulasyonlar icin = farkl seker zincirlerinden olusan hemiseliiloz

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/
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e Simule edilmis hemiseliloz modelleri, ab initio hesaplamalari icin 840'tan fazla atom
iceren dort zincirden olusmaktadir. Klasik molektler dinamik simulasyonlari icin,
200'den fazla monosakkaritten ve dolayisiyla 30.000'den fazla su molekilt dahil
binlerce atomdan olusan, cok daha buylk bir model kullanilmistir.

Sekil A'da hemiseliloza (yesil) glicli bir
sekilde bagli kursun iyonlari (mavi)
gosterilmektedir.

Sekil D'de kursunlardan biri suda
tamemen ¢o6zlindr. (unbinding path)

-Klasik molekdiler dinamik simiilasyonundan alinan anlik gériintiiler

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/
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* Hemiseltlozun kursun iyonlarini sudan emmesi icin serbest enerji bariyerlerinin ihmal
edilebilir oldugunu, onlari suya geri salmanin enerjisel olarak oldukca yiksek oldugunu
gostermistir.

 Bu mekanizmadan sorumlu olan gruplar cogunlukla sekerlerin karboksilat gruplari (R-
COO-) ve biraz daha az dlciide onlarin hidroksi gruplaridir (R-OH).

Andreoni, "Bu bulgular artik daha karmasik senaryolara genisletilebilir' diyor.

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/
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W) Check for updates How natural materials remove heavy metals from
water: mechanistic insights from molecular
dynamics simulationsf

Cite this: Chem. Sci., 2021, 12, 2979

8 All publication charges for this article
have been paid for by the Royal Society
of Chemistry Fabio Pietrucci, @2 Mauro Boero &2 and Wanda Andreoni & <@

Water pollution by heavy metals is of increasing concern due to its devastating effects on the environment
and on human health. For the removal of heavy metals from water sources, natural materials, such as spent-
coffee-grains or orange/banana/chestnut peels, appear to offer a potential cheap alternative to more
sophisticated and costly technologies currently in use. However, in order to employ them effectively, it is
necessary to gain a deeper understanding — at the molecular level — of the heavy metals-bioorganic-
water system and exploit the power of computer simulations. As a step in this direction, we investigate
via atomistic simulations the capture of lead ions from water by hemicellulose — the latter being
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@ydalar il \

Bu arastirmanin ciktilari kullanilarak
yveni malzemeler rasyonel olarak
tasarlanabilir.

Ekonomik bir yontem.

Nihayetinde gelismekte olan
ulkelerde temiz su kaynaklar
artirilabilir.
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https://pubs.rsc.org/en/content/articlepdf/2021/sc/d0sc06204a
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: Karbondioksitin  Ayrisma  Reaksiyonunda  Kullanilan  Altin
Proje Adi L o o
Nanocluster’in Yapi Tahmini Uzerine Bilgisayar Simulasyonlari

Verilen Kaynak> Fl.nlf'mdlya nin Sisu super bilgisayarlari & BSC Mare Nostrum super
bilgisayarlari

Proje Turu > PRACE Project Access 1

Arastirma Alan|> Kimya ve Malzeme Bilimi

https://prace-ri.eu/computer-simulations-gold-cluster/



Atomik olarak hassas metal nanoclusterlar,
kesin olarak tanimlanmis sayida atoma ve
duzinelerce metal atomundan olusan bir
cekirdege sahip ligand korumali kimelerden
olusur. Koruyucu tabaka kukurt veya fosfin
ligandlarindan olusur.

Altin veya gumis nanoclusterlar bircok
kimyasal reaksiyonu hizlandirabilir.

https://prace-ri.eu/computer-simulations-gold-cluster/
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Bu nanocluster’larin kristal vyapilar
cozuldigunden, nanokataliz hakkinda temel
bir anlayisa atomik duzeyde ulasilabilir.

Finlandiya, Jyvaskyld Universitesi'nde
Sami Kaappa, doktora tezinde nanometre
boyutundaki altin nanocluster’lari DFT ile
arastirdi.
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Bir katalizorin  hangi atomlarinin
katalitik performansina en fazla katkida
bulunabilecegini belirlemek son derece
zordur c¢unkiu gozlemlenen performans
katalizordeki tim atomlarin bir
ortalamasini yansitir.

Nanocluster katalizorlerinin ic
atomlarinin veya bosluklarinin katalitik
islemlere katkilarini  ortaya c¢ikarmak
oldukca 6nemli.

https://prace-ri.eu/computer-simulations-gold-cluster/

11 altin atomlu bir cluster’in yapisini
anlamak icin, deney gruplariyla is birligi
yapildi. Deneyselciler  bu cluster’i
sentezleyebildirler, ancak atom-hassas yapi
(atom-precise  structure) o noktada
belirlenemed..

Hesaplamali yontemler kullanilarak
bazi olasi yapilar bulundu ve bir yapi
digerlerine gore daha uygun oldugunu
sonucuna ulasildi ve daha sonra da
deneysel calismalar bunu dogruladi.
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Faydalar
/ Karbondioksit Ayrismasi Reaksiyonu /

) Bu clusterda fosfin ligandlarindan biri karben ile
degistirilebilir ve yeni bir ligand olusturulur.

) Bu calismanin en ilging sonucu ise karbondioksitin
ayrismasi reaksiyonunun bu cluster ile daha da hizlandirldigi.

) Bu katalitik  aktivite zararli maddelerin  geri
donusturulmesi icin yeni teknolojilerin gelistiriimesine katkida
bulunabilir.

+) Yeni katalizérlerin gelistirilmesinde kullanilabilir. CO,'nin ayrismasini elektrokatalize eden,
N-heterosiklik karben korumali bir altin
kiime gorilmektedir.

https://prace-ri.eu/computer-simulations-gold-cluster/
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Proje Adi > Openfoam ile Temiz Oda Hava Akisi Similasyonlari icin Ag/Mesh ve
Cozlcu Parametrelerini Optimize Etme

Proje Turu > PRACE SHAPE Pilot Project 1

Verilen Kaynak> 50 000 cekirdek saat GCS, HLRS, Almanya |

U Alan|> Mihendislik ve Eneriji |

https://prace-ri.eu/exploring-a-new-measure-against-heavy-metal-pollution-simulations-show-how-bio-waste-materials-can-capture-heavy-metals-in-water/



Almanya’da bulunan OPTIMA Pharma GmbH, %
steril ve steril olmayan i¢ ice siringalar, dékme

siringalar,

flakonlar,

siseler, temiz oda ve

muhafaza teknolojisi tretir ve gelistiri. OPTIMA

Temiz oda (cleanroom), Uretim ve/veya
arastirma amaciyla kurulan, havadaki toz
ve diger parcaciklardan mumkun
oldugunca arindirilmis sicaklik ve nem
kontrolli calisma ortamidir.

PRACE

Temiz oda icin bircok kirletici kaynagi
bulunur. (mikroorganizmalar, partikiller,
odanin yapisi, ortama disaridan getirilen
drdnler vs.) ve bu kirleticilerin steril
malzemelere ulasmasi engellenmelidir.

Tim bu parametrelerin test edilmesi ve
Olcumu cok zaman, emek ve yogun bir
calisma gerektirir. Bu analizler, t¢ boyutlu
hava akis modelleri ile yapilabilir.

PRACE SHAPE ve OPTIMA Pharma - Daha Temiz «Temiz Odalar»

https://prace-ri.eu/shape-optimapharma/
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Tum temiz odadaki hava akisini simule edebilen ve
endustriyel Uretimin gereksinimlerini  karsilayan
uygun CFD modeli bulmaktir.

[K%H
PC Kimesinde yapmis olduklari calismalar temiz
odadaki akisin detaylarini ¢ozmek icin 500 milyon
hicreli bir mesh/aga ihtiyaclari  oldugunu
gostermistir. Buradaki en blyuk zorluk ise bu
meshlerin ayristirilmasi, yeniden yapilandirilmasi ve
paralel mesh’lerin olusturulmasi.

https://prace-ri.eu/shape-optimapharma/

OPTIMA Pharma, SHAPE projesi ile
modellerini 1024 cekirdege kadar
Olceklendirebildi.

CFD analizi icin 6nemli élcude azaltilmis
kaynak miktari

Gelecekte CFD, uUretim makinelerinde
yapilan pahali duman calismalarinin yerini
alabilir Deneme vyanilma yontemleri ve
pahali tasarimlar da bu sayede en aza
indirilebilir.
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Proje Adi > Hibrit Nanoparcacik Yapilari Tahmin Etmede Yapay Zeka Kullanimi

(e Kaynak> iCSC, Finlandiya ve Barcelona Supercomputing Center (BSC),
Spanya

R
Proje Turu > PRACE Project Access 1

Arastirma Alan|> Yapay Zeka ve Malzeme Bilimi

https://prace-ri.eu/artificial-intelligence-helps-to-predict-hybrid-nanoparticle-structures-2/
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nature > nature communications > articles > article

Article | Open Access | Published: 03 September 2019 Ba Z a | | n a n ga I |§m a d a, n a n O pa rga CI k
A method for structure prediction of metal-ligand referans sistemleri iizerinde halihazirda

interfaces of hybrid nanoparticles ST
Sami Malola, Paavo Nieminen, Antti Pihlajaméaki, Joonas Hamaldinen, Tommi Karkkadinen &9 & Hannu yayl n I a n m I§ d e n eysel ya p I Sa I bl Igl Ie rl

Hakinen © kullanilmistir.

Nature Communications 10, Article number: 3973 (2019) | Cite this article

5082 Accesses | 14 Citations | 83 Altmetric | Metrics

Yapay zeka araciligiyla, hibrit metal

Abstract y
nanoparcaciklarda bulunan metal-molekdl

Hybrid metal nanoparticles, consisting of a nano-crystalline metal core and a protecting

shell of organic ligand molecules, have applications in diverse areas such as biolabeling, a ray u Z u N d e k| mo I e ku I I e r| N b a g I anma
catalysis, nanomedicine, and solar energy. Despite a rapidly growing database of i, N . . .
experimentally determined atom-precise nanoparticle structures and their properties, b (0) I ge I erini ta h min e d en b Ir d I gO i t Ma

there has been no successful, systematic way to predict the atomistic structure of the metal- . o e . .
gelistirilmistir.

ligand interface. Here, we devise and validate a general method to predict the structure of

https://prace-ri.eu/artificial-intelligence-helps-to-predict-hybrid-nanoparticle-structures-2/



Calisma-->Finlandiya, Jyvaskyld Universitesi'ndeki Nanobilim Merkezi ve Bilgi Teknolojisi
Fakultesi'ndeki arastirmacilar

Nanometre boyutundaki hibrit metal nanopartikiller, kataliz, nanoelektronik, nanotip ve
biyolojik gortintileme dahil olmak lzere farkli proseslerde bircok uygulamaya sahiptir.

Algoritmalarinin arkasindaki temel fikir, atomlar arasindaki kimyasal baglar iyi tanimlanmis bag
acilarina ve bag mesafelerine sahiptir. Glvenilir deneylerden elde edilen her nanoparcacik yapisi,
metal-molekul ara yuzinun kimyasi hakkinda 6nemli bilgiler verir.

https://prace-ri.eu/artificial-intelligence-helps-to-predict-hybrid-nanoparticle-structures-2/
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Yapilan Calismalar Eﬂ

Yapisal tahminler icin yapay zeka
uygulamalariyla ilgili ilging soru sudur: Yeni ve
bilinmeyen nanoparcaciklar icin tahminlerin
glivenilir hale gelmesi icin yapisi bilinen kag
tane yapi bilmemiz gerekiyor?

. . Academy of Finland’dan Sami Malola
ibrit metal nanoparcaciklarin yapisini tahmin etmek,

“riizgarda ucmus" bir karahindiba cicedin tiiylerini «sadece birkag duizine bilinen yapiya ihtiyacimiz
tamamlamaya benzer bir problemdir. var» diye belirtmistir.

Metal bir ¢cekirdegin (bu durumda altin, turuncu kiireler)

tizerine molekdiller (gri) eklemek icin en uygun yerler

nelerdir?

https://prace-ri.eu/artificial-intelligence-helps-to-predict-hybrid-nanoparticle-structures-2/



Projenin bir sonraki fazinda makine o6grenmesi yontemleri
kullanilarak hibrit nanoparcaciklar icin atomik etkilesim modelleri
olusturulacaktir.

Bu modeller parcacik-parcacik reaksiyonlarinin incelenmesinde ve

nanoparcaciklarin kucuk ilac molekillerinde tasiyici olma yetenekleri
Uzerine arastirmalar yapilmasina olanak verecektir.

https://prace-ri.eu/artificial-intelligence-helps-to-predict-hybrid-nanoparticle-structures-2/
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Proje Ad > Gizli lla¢ Baglanma Ceplerine Nasil Bakilir?

Proje Turu > PRACE Project Access

. 16.8 milyon cekirdek saat MareNostrum, BSC, Ispanya
Verilen Kaynak , , , _ S
20 milyon cekirdek saat Piz Daint CSCS, Isvicre

Arastirma Alan|> Kimya
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https://prace-ri.eu/how-to-look-for-hidden-drug-binding-pockets/



Uzun bir suredir, bazi proteinlerin ve protein ailelerinin 'undruggable’ yani farmakolojik olarak
hedeflenemeyen proteinler oldugu varsayilmistir.

Profesor Francesco Gervasio, "Bu proteinlerin cogunun gizli ceplere sahip oldugunu artik biliyoruz"
diyor.

Bu cepler gizlidir ve yalnizca bir ligand molekuli gercekten baglandiginda goérinir. Bu nedenle

simdiye kadar sadece tesadiifen bulunmuslardir ve geleneksel ila¢ gelistirme yontemleriyle hedef
alinamazlar. Ancak yeni bulgular, bunlarin akilcit MD simulasyonlari ile kesfedilebilecegini kanithyor.

https://prace-ri.eu/how-to-look-for-hidden-drug-binding-pockets/
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Bu projede gizli cepleri I?e§fetmek icin bir ornekleme simulasyon yontemi gelistirildi. Hedef proteinlerin
konformasyonel degisikliklerini drneklemek icin -Hamiltonian replica exchange-based approach- bir yaklasim

kullandilar.

Suyun hidrofobikligi artar, boylece protein ve su arasindaki etkilesim artar. Bircok cesit klicik organik
molekullerin de sisteme eklenmesiyle birlikte, bu yaklasim sonucunda gizli ceplerin acilmasina yardimci

olunuyor.

O

A X

CLOSED
(CRYPTIC)

Bagli molekiil yoksa, kriptik cepler gériinmezdir. Francesco Gervasio’nun gelismis 6rnekleme
yaklasimiyla, bu tiir gizli baglama ceplerini bulmak ve karakterize etmek miimkiinddir.

https://prace-ri.eu/how-to-look-for-hidden-drug-binding-pockets/
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Investigating Cryptic Binding Sites by Molecular Dynamics Simulations

Antonija Kuzmanic, Gregory R. Bowman, Jordi Juarez-Jimenez, Julien Michel, and Francesco L. Gervasio*

@ Cite this: Acc. Chem. Res. 2020, 53,3, 654-661
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https://doi.org/10.1021/acs.accounts.9b00613 22 50 24 23 @ @
Copyright © 2020 American Chemical Society

LEARN ABOUT THESE METRICS
RIGHTS & PERMISSIONS

Read Online PDF (3 MB) SUBJECTS: Ligands, Mathematical methods, v

Abstract

Conspectus

This Account highlights recent advances and discusses major challenges in investigations of cryptic

(hidden) binding sites by molecular simulations. Cryptic binding sites are not visible in protein targets

crystallized without a ligand and only become visible crystallographically upon binding events. These -
sites have been shown to be druggable and might provide a rare opportunity to target difficult proteins. @

However, due to their hidden nature, they are difficult to find through experimental screening. A= wopodss

Computational methods based on atomistic molecular simulations remain one of the best approaches to
identify and characterize cryptic binding sites. However, not all methods are equally efficient. Some are
more apt at quickly probing protein dynamics but do not provide thermodynamic or druggability
information, while others that are able to provide such data are demanding in terms of time and
resources. Here. we review the recent contributions of mixed-solvent simulations. metadvnamics.
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K-RAS proteini kendisine o kadar gucli baglanan dogal bir liganda sahiptir ki simdiye kadar test
edilen hicbir ilac aday! onunla rekabet edememistir.

Deneysel sonuclar ve PRACE'deki Gervasio'nun yontemi birlestirildiginde K-RAS proteininde
ikinci bir gizli baglanma cebi buldu - ve bu da proteini hedeflemek icin ikinci bir sans olmasi
anlaminda oldukca dnemlidir.

Bu yaklasim SARS-CoV-2 koronavirus tedavisi icin kullanilmaktadir. SARS-CoV-2 yapisal olmayan
protein 1'in (Nsp1)’i, COVID-19'a karsi antiviral tedavi icin bir potansiyel bir hedef proteindir.

Nspl proteininde bir ligandin baglanabilecegi hicbir gorinlr bosluga yani cebe sahip degildir, bu
nedenle gizli bir baglama cebi arayisi, etkili tedavi anlaminda belirleyici olabilir.

https://prace-ri.eu/how-to-look-for-hidden-drug-binding-pockets/
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