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1 VYBog

Tepmun “6uonndopmarnka’ moapasyMeBa NpUMeHY padyHapa y OMOJIOTHjU U TECHO je
IOBE3aH Ca Pa3BOjeM CTPYKTYpaJHe OMOJOTHje U HACTAHKOM KBAaHTUTATUBHE OUOJIOTHje.
ToxkoMm HaIpeTKa CTPYKTYPaJiHe OHOJIOTH]e padyHapH ce YOP3aHO pa3BHjajy U UMajy 3HATHO
Behy mpomecopcky Mol m KamamuTeT CKIaJIUIITeIba mogaraka. CaMuM THM IMOYHHE
Beha npumena padynapa y OHOJIOHjH 33 CUMYJIMPA€ KUBOTHHX IPOIECA, OTKPUBAE
HPABUJIHOCTH Yy MOJIEKY/JIUMa *KUBUX Onmha u y pasHe jpyre CBpXe Ha JIAKIMU, OpXKU U
MOY3JaHUjW HAUWH HETO paHHje.

JlyckombOe Masno dopmannuje nedunuire 6nonHGOPMATHKY KAaO KOHIIENTYATH3ANU]Y
Guostoruje y moraey MoJekysa (y cmuciay (usudke xemuje) u npuMene HHOOPMAIIOHUX
TeXHHUKa (MareMaTHKe, pA4yHAPCKUX HAyKa 1 CTATHCTHKE) DAl pa3yMeBama u ypeluBama
BeJIMKe KOJInarHe WHQOpMaIlija moBe3anux ca TuM MoJekyanma [1]. Jeara rpana Guonsbo-
pMaTHKe 00yXBaTa pa3Boj padyHAPCKUX aJIaTa 338 CTPYKTYPAJIHY, CEKBEHIMjaJHY B (YHKITH-
OHAJIHY aHATHM3Y OGUOJIONIKUX MOTMMepa (HYKIeMHCKAX KUCeJHHA WM TIPOTEHHA), KOjU ce
cacToje OJl HECKU (JIaHAIIA WM CEKBEHIH) MOJIeKyJIa MOHOMepa (HYKJICOTHIA, OJHOCHO
AMUHOKHCEINHA), Kao 1 06pa30Bame OHoomKux 6a3a mogaraka. JIpyra rpasa je npumeHa,
HaBEJEHUX aJiara.

Y 0BOM pajty je mpejicTaB/beHa MpUMeHa je/IHe MeTo/le HCTPazKuBambha MoIaTaKka, MeTojIe
IpaBIIa MPUIPYKUBaIba, ¥ OTKPUBAIGY KAPAKTEPUCTUKA MO3UIN)a M TyKHHA AHTUTCHUX
peruona y nporemnuma. Ojpehena ekcrnepuMeHTa Ha UCTPAXKWBaba Cy IMOKA3aJia J1a
nocToju ojuHoc m3Mel)y cTpykrype nporemna u oipeheHUX JbyJICKHX 0OJECTH KAo IITO
je Ha ImpuMep KaHIep W OOJeCTH IOBe3aHe ca IIPOIEeCHMa NeTjcKor CHUTHAMN3HPamha 1
perynanuje [2]|, kao u u3smeljy crpykTypHux u anTureHux permona nporemna |3, [4].
OBaj paja 6u TpedasIo a MPOIIUPU Ca3Haba O PACIOAEIN eKCIIePUMEHTAIHO YTBpheHux u
npeasuljernx anTureHux jgerepmuHanTu (emurona) y ypehenoj u meypebhenoj crpykrypu
pOTEnHa.

1.1 DBwuoJjoniku mojamMepu

Hesokcupubonykienncke kuceaune (ckp. JIHK), pubonykienncke kucennue (Ckp.
PHK) u nmporennn cy OCHOBHE Kjace JIAHYAHUX OHOJIONIKHX TOJMMeDa. [eH ce MowkKe
nebunucatu kao jguneapun ¢pparment JTHK ceksenne mwin ocnosna JIHK cekBenia ca
cnenuduaaom dyukmujom, [5]. Henokyman ckyn JTHK cexkBeHIn, OJHOCHO CKyIl IeHa
y henuju opranmsma ce Ha3uBa rerHoM. llpema pyHKIUjH Kojy obaBibajy reHe MOXKEMO
HOJIETUTH Ha CTPYKTYypHe 1 peryaatopue. CTPYKTYpPHU TeHH CY T€HH KOju Hoce Tudpy
3a [IPOTEHH, Koja ce cacToju o Tpuiiera nykiaeoruga JIHK koju komupajy nojeunnadne
aMwHOKHUCe THe porenta. OBa mudpa ce npenucyje na nagopmamnuony-PHK. ¥V crpyxTy-
pHe TeHe cnaajy u onu Koju ce camo npenucyjy y PHK (rpancnopray-PHK u pubosomaimy-
PHK). Peryiatopuu rexu ce He npenucyjy Beh ce 3a BUX Be3yjy MOJEKYJIU KOjU PEryJIHIILy
onpehene mporece y opranusmy. Ilporensu (WJId HOJUIENTHIN) CY MOJUMEPH KOJH Ce
cacroje o1 ceKBenIe aMuHoKuce nHa. Caapzke KomOnHamje 20 pa3ananTuX aMAHOKHCE -



HA MOBE3aHUX MEeNTHTHOM Be30M. AMUHOKHUCETNHE CY MOJIEKY/IH KOjU Ce CACTOje O AaMUHO
1 KapOOKCUIHE TpyTe, Be3ane 3a - C' aToM 1 O0YHOT paIuKaia, U Jejie ce Ha eCeHIINjaTHe
W HeeceHImjasHe. Penocsies; aMHHOKHICeIMHA Yy TPOTenHy oapehyje cTpyKTypy/cTpyKType
MPOTENHA U O] T€ CTPYKTYPe 3aBUCH HheroBa (pynkiuja y opranusmy. [Iporennn mehycobn-
UM HHTEePaKIfjaMa Uil HHTePaKIIjaMa Cca JIPYTUM TUIOBUMA MOJIEKYJIa MOTY Ja U3Ipajie
pa3IMIuTe CJI0KEHE CTPYKTYPE, [6].

Crpykrypa mporenHa. CTpPyKTypa IPOTEHHA Ce OMHCYje Ha YeTHPU HUBOA IITO je
nocJie/ g cuenuuyHOr Be3uBabha JlaHala aMUHOKUCEIMHA!

e [IpumapHa CTPYKTYpa MpecTaB/ba JHHEAPHY CeKBEHILy (peIocJiel) aMHHOKUCeTHHA
y TOJIMTENTHIHOM JIAHIY TPOTENHA.

e CekyHIapHa CTPYKTYPA MPe/ICTaB/ba JOKAJTHY TPOCTOPHY OPTAHU3AIN]y aTOMA TTOIUIIe-
OTH/THE KUUIMe, KOja je medpmHIcaHa BOIOHUIHUM Be3aMa u3Mehy aMrHO U KapOOKCUTHE
rpyle CyceJlHuX aMUHOKHUCE/IMHA Y CEKBEHIM AMUHOKUCEJIMHA Y IPOTenHy (3aHemapyjy
ce Bese u3Mely mraBHor m GOYHOT JaHI@A, Kao W MehycoOHe Bese GOUHUX JaHAIA).
CexyngapHa cTpyKTypa je npabuina (ypehena) crpykrypa. Hajuenthe cexynmapue
CTPYKType cy: aada-3aBojHUIE, HeTa-1104e, OKPeTH U MeT/be.

e TeprujapHa cTPyKTypa npecTaB/ba IPOCTOPHY (TPoAuMeH3noHa Yy, cKp. 3/1) ¢TpyK-
TYypy NPOTEeNHa MOBE3AHOT BUIIECTPYKUM Be3ama.

e KparepHapHa CTpYKTypa MpecTaB/ba BUIIE TTOBE3AHUX HOJUIeNnTH A (cybjeanaura)
y jenan Behu mpoTeunH.

1.2 VYpebhenu u Heypehenn nporenHn

Y crpykTypHOj OMOJIOTHjU IPOTENHA je JIyTOTPajHO BJIajiaJjia JorMa Jjia je cruenuduana
dyukmmja jemxuor mporewna ojpehena merosBom jemumncrsenom 3/1 crpykrypom. HMako
je cTpyKTypa u (PYHKIIHja MOJIUIIEIITH/IHOT JIAHIA ojpeleHa mberoBoM aMUHOKUCETUHCKOM
CEeKBEHIIOM, caMo U3BecTan Opoj mpoTenna je nupeaoapehen na obpasyje jeIMHCTBEHY CTPYK-
TYpY KOja je eBOJyHpasa Tako Ja moceyje jequHcTseny ouosomky dbyukiyjy, |[7]. Hexkn
HPOTEUHHU Ce MOI'PENTHO YBHUjajy, OUJIO CIIOHTAHO WUJIH 110/L YTUIIAjeM Pa3JInduTHX NejnjcKux
n Banhenujckux paxTopa, MITO €€ JaHAC CMATpa 3a OUTaH pPaHH CTAJUJYM Y HACTAHKY
HEKINX KOH(MOPMAIIMOHUX 0O0JIECTH, KA0 IITO cy mucTtudHa Gpubposa n ArxajMepoBa MIn
[Tapkunaconosa 6oJtect. MehyTum, ekcriepuMeHTaIHN TOAAIM JOOUJEHU YV 1 vitro (PU3HOJI0-
MIKUM YCJIOBMMA MOKa3yjy Ja BeJuKH Opoj mporenHa mma Heypehery cTpykrypy (Tj.
wema Jedunucany 31 crpykrypy). OBu uporemnu, nosnaru kao NJIIT (enr. intrinsi-
cally disordered proteins) y MOTIyHOCTH WM y TIOJeAMHUM JeJOBIMA HeMajy nedUHICAHY
3J1 cTpyKTypy, TOJ TOpe HaBEJACHUM EKCHEePUMEHTAJHHM YCJIOBUMA. Y YCJIOBHMA N
VY0 MHOTH OJI OBHX HPOTEHHA MOI'Y JIa UMajy BHIIECTPYKe, BaxKHe OHOJIONMKe (DYyHKITH]E.
Haljeno je ma memocrarak nedpunucane (ypehene) 31 cTrpykType MoxKe Ja MpecTaBba



(yHKIIMOHATHY MPETHOCT 3a OBe MPOTEeNHe KOju UM oMoryhaBa Jla HHTeppearyjy ca pas3Jin-
IUTUM BE3UBHUM TIAPTHEPUMA (TUTAHIMMA) KAo IITO CY MPOTEHHH, HYKJIEHHCKE KHCEJTIHE,
MaJIiu MOJIEKYJ/IN UK BEJIMKe CTPYKTYype MOy T MeMOpaHa.

Haj3navajuuje ekcrepuMeHTa/IHEe MeTO/Ie KOjUMa ce UCIUTYje HeypeheHOCT MpoTerHa,
OJHOCHO WeroBa 3 /1 cTpykTypa cy audpakinona kpuctasorpaduja X -3panuma u HyKaeap-
HO MarmeTHa pe3oHaHTHA CIeKTpockomnuja. Mama oBUX MeTO/a je MTO 3aXTeBajy MHOTO
BpeMeHa U UMajy BeJUKH Opoj orpanundera. V3 Tux pasjora pa3BujeHu ¢y Nporpamu Koju
omoryhasajy jia ce pejiBuje HeypeheHn peruonu npoTenna, KOju ce Ha3uBajy IPEeIUKTOPH.
[IpenukTopu ce mory nojenuTu y jBe rpyne. lIpBy rpymy npeaukropa duHe IpOrpaMu
KOjH PaJie pe/IBuhame Ha OCHOBY (DU3MIKO-XEMUjCKIX OCOOMHA aMUHOKHCETTNHA Y TPOTEHHY
(amp. dupred). pyry rpyly HOpeauKTOpa YWHE MPOTPAMH KOjH pajie npejpuhame Ha
OCHOBY NPHMEHa METO/Ia HOPABHAKA XOMOJIOPHUX IPOTEHHCKHUX CeKBeHIH (Ha npumep di-
sopred).

CTpykType Koje cy [0 cajaa mo3Hare o ypehene mo HajHeypehenmje cy: ypehena
crpykrypa (enr. order), Tombusa rio0yaa (enr. molten globule), nperombupa rirobyia
(enr. pre-molten globule) n caydajum naBoj (eur. random coil). Caka 0J] OBUX CTPYKTypa
MOZKe OUTH IIPUPOJIHO CTalbe TPOTENHA 1 OUTHA 3a HEKY OMOJIONIKY (DYHKIIM]Y Y OpraHu3My.
[Iporennn mory mpeja3uTu U3 jeJHe CTPYKTYpe y JAPYTYy W OOPATHO HAKOH IMTO 0Dy y
UHTEPAKIIN]Y ca APYTUM MaKPOMOJIEKYINMa NI HAKOH MPOMeHa Y OMOXeMUjCKUM TPOIECH-
Ma. Heypehenu nporennn nmajy Behy nospiuny oz ypehenux mporenna, KoHdopMaImony
dutekcubuinoct j1a ce Be3yjy 3a BHIIE MaPTHEPA, eJIeMEHTe MOJICKY/JIaPHOT ITPEIO3HABAbA
KOjU TIpejia3e y YBPHYTY CTPYKTYPY HAKOH Be3MBaha, MO3UIIMje KOje Ce IOCT-TPAHCIATOPHO
MO npUKYjy U OOMYHO CaJip:Ke KpaTKe JHHEapHe MOTHBE KOJU Cy BayKHU 33 WHTEPAKIU]Y
IpOTewWHa ca JJUranauMa. Kao 1mTo je rope moMeHyTO, HeypelheHrn TPOTENHN MOTY J1a HMajy
BeJUKH O6poj byHKIHUja, HIIP. MOJEKYJICKO MPEeNno3HABabhe, BE3UBABE Y MYJITUIPOTEMHCKE
KOMILTEKCe, MOandUKaIja TPOTenHa, aKTUBUPAIbe €H3UMa U *KUBOTHH BEK MPOTEWHA.
NJIIT cy wecro yK/by4eHH y peryjaTopHe/CHIHAJHE Nporece y hejuju Koju 3axTeBajy
BHCOKY crieniupudHocT u ¢j1ab apunuTeT Be3mBama, MTo je yCJIOB/HEHO YIIPABO HUXOBOM
dJIeKCHOUTHOM CTPYKTYPOM.

1.3 UVIMyHOJIONIKU CUCTEM

NmyHnog0MMIKY cucTeM YnHe OPTAaHN30BAHA TKHBA KOja MPEM03HAajy MaTOTeHe U e THMUHI-
1y WX w3 opranu3ma. lIMmyHoJIOmMKH cucTeM y ciay4ajy uHdeknuje momahuna pearyje
UMYHOJIOIIKKM OJIFOBOPOM KOjU MOKe OUTH YPOheHH! WU CTeUeHH. Y poheHrn UMYHOIOIIKH
OJIroBOP HHje creruduIaH, HeMa HMYHOJIONIKY MEMOPHjy W YHHU HPBH OejeM ondOpaHe
pomahuna. CredeHu UMyHOJIOMIKH OATOBOD je crenududan 3a ojpeheHn aHTUTEH U UMA
HUMYHOJIONTKY MeMopujy. Anrturen (enr. antibody generator) je MOJEKyJ KOjer Iperno3Haje
nMyHoJIomKY cuctem nomahuna. ok ce dparmMeHT aHTUTEHA KOJU Ce Be3yje 3a 0JroBapajy-
he penenrope Ha anTuren Be3yjyhum henmjamMa UMyHOJIOMIKOT CHCTeMa Ha3WBa €IUTOI.
CreyeHn UMYHHTET ce JeId Ha XyMOPAJHH U NeJInjcKu.



[naBue henuje UMYHOJIOIIKOT CUCTEeMa, Cy JTUMQOIUTH, AHTUTEH ITpe3enTyjyhe heauje u
edexTopue heuje. JInmdonuTn nMajy cmocoOHOCT Ja MPENno3Hajy U pearyjy Ha aHTHUTEeH.
[Tocroje pazauaure Bpere umporura, To cy b-nmumdonuru u T-nmumdbonnru. B-numdbornu-
tn (B-hesuje) cy riaBHE HOCHOIM XYMODAJHOT CTEYEHOI MMYHHTeTa, KOjH Ce HaJa3n
y TeJIeCHHM TeYHOCTUMAa aHTUTeJa. YTJIABHOM Cy YCMepeHH Ha HeJWHeapHe emuTole
KOjH ce Haja3e Ha TMOBPIIWHU MOJEKYJIa. 3a Mpelo3HaBame aHTHreHa KoJ B-nmuMdonura
sajnyxenu cy B-hemujcku peneniropu (enr. B cell receptor, ckp. BCR). T-mumdoruru cy
IJIaBHU HOCHOIU NeJIMjCcKOr CTeYeHOT MMYHUTeTa, KOjUi je YCMEpPEeH yIJIaBHOM Ha JIMHeapHe
eIMTOIIE AHTUTEHA. 3a Ipero3HaBambe aHTurena Koju 1-jgumdormra 3aayxkenn cy -
hemujcku penenrropu (enr. T cell receptor, ckp. TCR). I BCR uw TCR ce nanase Ha
MeMOpaHaMma CBOjUX JTUMPOIUTA.

T-snumdoruru ce Mory nomenuTu Ha ase rpase. [Ipsa kojy wune Th-nmumbonuru (enr.
T helper wauw CD4) n Tr-numdonutu (enr. T regulatory) cy neo henmjekor nmynutera
KOjU WMa 33J]aTaK Jla Peryjuiie aJallTUBHU W yPOheHWu WMYHUTET, W OJJIy4dyje KOju THUI
IMYHOJIOIIIKOT 0/Ir0Bopa fie Tejio mpomsBecTu Ha ofipeheHO aHTHTeNO. /Ipyry rpany dnHe
Te-mamdoruru (enr. Cytotoric T, Tc wnin CD8). Axko supyc nndunupa hesujy Bupycuu
nenruu (enmronu) omoryhasajy Te-mmmdonuruma na npenosnajy u youjy undumupany
henujy.

VIMyHOJIOIIKT OJTOBOP Ce cacToju u3 TpH (asze: Ipelo3HaBabe aHTUTCHA, aKTHBAIU]e
AUMQOIIUTA U eTUMUHAI]e AaHTUTEeHA. Y 3aBUCHOCTH OJI TPETTO3HATOr AHTUTEHA AKTUBUADA
ce ojpehenn credenn iy ypoheHu uMyHOJIOMKT OAroBop. CredeHn uMyHOJIOIIKT OJIr0BOP
u3J1aKe eMUTOIe IMPOTEHHA KOjU MOTUYY OJi aHTHI'€HA U COICTBEHE IIpOoTenHe hesaujama
UMYHOJIOIIKOT' CUCTEMA. EHI/ITOHI/I U3 UHTaKTHUX IPOTEHUHA IIPEKO IIPOTECOJINYKHUX MeXaHN3-
aMa KOjH ce OJIBUjajy y CIeIrjaau30BaHuM opraHejaMa aHTUTeH Ipe3enTyjyhux henuja, ce
Jlajbe MpeHoce Ha MOBpIIUHY fie/inja 3aje/IHO ca TPOTEHHUMA TJIABHOT XUCTOKOMIATUOUI-
HOT KOMILTIEKCa Opranu3Ma ja Ou ux npemnosnase hermje mMyHOJIOMKOT cuctema. MoJstekyain
rAaBHOD XHCTOKOMIATHOMIHOr KoMmiuiekca (enr. Major Histocompatibility Complex, ckp.
MHC) cy damvunnje rena, u cacroje ce ox ape noakiaace MHC I n MHC II. Kox qoseka
oBa daMuInja reHa ce Ha3WBa AHTUIEHH JbYACKHX Jeykounuta (eHr. humman leukocyte
antigens, ckp. HLA), koja uma nse nogkiace HLA I uw HLA Il Tlopexn Tora moctoje
1 pa3IudIuTd TUMoBH TeHa moakaaca HLA I w HLA II. Tunosu rena xiaace HLA I cy
HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-E, HLA-G, nok tunosu rena xjace HLA Il cy HLA-DP,
HLA-DQ), HLA-DR. OBu MOeKy/Iu UMajy BayKHY yJIOTY Y UMYHOJIOIITKOM CHCTEMY.

1.4 IIporpammu 3a mpeaBubhame ypehennx m Heypehenux permona
y OpPOTEUHY
[Iporpamu Koju cy KOpHIIheHH Y OBOM pajy 3a IpeaBuhaibe ypeheHux u Heypehenux

pernona y nporennuma cy: anchor, disembl npernusnuje merose Bepsuje disembl-hotloops
u disembl-rem4 65, isunstruct, tupred npenusHMje mwerope Bepsuje iupred-short u itupred-



long, ond, ronn n vsl2. Ciaean KpaTak OIIMC HABEJICHUX IIPOrPaMA.

[Iporpam anchor npeasuha Be3yjyhe permone nporenna y neypeheHuM TpoTEHHUMA.
3acHOBaH je Ha TMPHUCTYIy MPOIEHe TapoBa eHepruje (To je yjemHo OCHOBa U 3a jupred).
[Ipesubame anchor-a komouHyje ommTy HeypeheHy TeHJICHIH]Y €& OCeT/bUBOIINY CTPYK-
TYpHe cpejinne, npeapubhajyhu Tako Heypehene Be3yjyhe perunone 6e3 6miio Kakse uadopma-
nyje o mapTHepuMa IpoTenHa. Kao yra3 HeomxoaHa je jegHa aMIHOKHCETUHCKA CeKBEHTIa,
aJid IPUXBAT/bUBA j€ U JINCTA MOTHBA HABEJIEHA KAa0 PeryjapaH n3pas3 ca uin 0e3 mbUXOBUX
nmMeHa. V3ia3 oBor mporpama je BepoBarTHOha Koja ykasyje Ha TO KOJHUKA je IaHca Ja
ocrarak Oyjne jeo Heypehenor Besyjyher pernona Jiy:k cBake MO3HUIM]E Y CEKBEHIIH.

[Iporpam disembl mma Buine Bep3mja, usMmehy ocrtagor disembl-hotloops u disembl-
rem465. Bepsuje ce pazsnkyjy mehycobno no kpurepujymy ojapehuBama ja Jjin je peruon
neypeben. IIporpam disembl-hotloops npaBu cKyn mnojaraka 3a pa3inKOBame ypeheHnx
u Heypehenux Bpyhux nersu (enr. hot loops) [8]. Tlporpam disembl-rem465 npasu ckyn
noJaTaka 3a mnpeapuhame HemocTajyhux koopaumaara. Lleo ckym mogaraka ce 3aTuM JIeId
Ha CKYII TEeCT IMOJATaKa W CKyH TPEHHUHI MOJaTaka, a CBAaKW O OBa JIBa CKyIa Ce IeIu
Ha [T HAPTHIHja IPUMEHOM TeXHHKe Kpoc-BaJjugannje. Ha Tako mpunpeMsbeHe mogaTke
HpUMembyje ce TeXHHKA MeTo/e Kaacupukalje, BeITauyke HEYPOHCKE MPerKe.

[Iporpam isunstruct omoryhasa npeasuhame Heypel)eHUX peruoHa y MPOTENHY, O9eKY]Y-
hm Ha yma3sy camo 3aJaTy HEUCKY. 3acHOBAaH je Ha MOJeNy KOju ampokcumupa Ising
mozes |9] vy kome je murepaknmja msmehy cycela 3aMerbeHa ca Ka3HOM I[P [IPOMEHU
crama. CBaku permon moxke Outu o3HadeH Kao ypehen mwim neypebhen.

IIporpam iupred ce 3acHuBa Ha GU3NIKOM Objaribermy npupoje ypeljenux /Heypelenux
nporerta [10]. Kao yra3 ysuma jeiHy aMWHOKHCETWHY W3 CEKBEHIE M PAadyHa HapoBe
eHepreTCKOr npoduia 1yzK cekpenrne. HakoH Tora ce BpeIHOCTH €HEpruje IIPeC]nKaBa]y
y Bpexnocru o 0 (kommaerno ypehen nporenn) no 1 (kommiaerHo Heypelen mporenn).
Bpeanoctu npeko 0.5 nocmarpa kao Heypehene nporenne. [Ipe m3BpiinaBama mporpama
MOI'Y Ce IIOJICCUTH NapaMeTPU y 3aBUCHOCTH JIa JI Ce Tpazke Ayradku HeypeljeHn pernonu
(iupred-long), kpatku Heypelern peruonu (iupred-short) wau CTPYKTYPUPAHH JIOMEHH.

[Iporpam ond ce 3acuusa va CRF (enr. Conditional Random Fields) meronn koja
TaYHO NpeBUha TpaH3uIKje CTPKTypa u Heypehenux permona nporemna. lIpejcrasiba
CeJIEKTUBHY HaJIVIEJAHy METOLY MAaIluHCcKor ydema [11]. Osa meroga TpeHuHT CKyII
W3BOJM M3 KPUCTAJHEe CTPYKType BHCOKe pesosynuje. IIpodunn ce komupajy HECKOM
AMIHOKHCeTHHA JTyKuHe 9.

[Tporpam ronn (enr. regional order neural network) 3a onpehupame Heypeljenux peruo-
HA 3aCHUBA CE€ Ha MMPETHOCTABIM JIa aKO JIBA MTPOTEUHA UMAjy CJAUIHY OMOJIONIKY (DYyHKIIN]Y
OHJIa IPHMAapHE CeKBEHIIe Cy TaKolje CIMIHe, IIITO Ce JTAKO MOKe IIPOBEPUTH TeXHHKAMA 328
HOpaBHAIHE CEKBEHIIN KOje KOPUCTe MATPHUILY MyTallHje Ja H3PAUyHA]y CAUIHOCT CEKBEHIIH.
CekBeHlIie ce Iope/ie ca CepujoM CeKBEHIU II03HATOT 3aBujeHor craba (ypehenor, neypehenor



/T IbIXOBE KOMOUHAIj€E) U CKOP [OPABHAA OBHX CEKBEHITH e KOPHCTH J1a KI1acudukyje
CBaKy CceKBeHILy Kao ypeheny nin Heypeheny kopucrehu 1oBo/bHO HCTpeHUpaHe HEYPOHCKeE
mpezke [12)].

[Iporpam wvsl2 ce 3acHuBa Ha (PU3MIKO-XEMHjCKUM OCOOMHAMa aMUHOKHUCEJIUHA KOje
yjaze y cacTtaB mnporewmHa. Hekwm ox ymazumx arpubyra cy xujapodobHoct, oapehena
KOMOHMHaIja aMHHOKHCeMnHa, UTA. OBaj mporpaM 4uHe JIBa MOANporpama, vsl2-mil Koju
nponasiasu Kpahe peruone (1m0 30 amMuHOKHCeaHHA) U vsl2-m2 KOju NIpOHAJIA3H ly7Ke
pernone (npexo 30 ammHOKHceanHa). Kao Tpeha KoMIOHEHTa OBOT IpeMKTOpaA je MeTa-
HPEJUKTOP KOjH MMa YJIOTY Jia KOMOWHYje m3/1a3e U3 IIPEeTXO/IHA JBa MPEJUKTOPa U Jaje
KOHAYaH pe3y/ITaT.

1.5 IIporpamm 3a npeaBuhame enmuTona y IMPOTENHY

Caja cy kpaTko 00jalTmbenr TporpaMu KOju ¢y KOPUITNeHU 33 mpeaBuhame Be3NBaha
ermmromna ca HLA I nw HLA II xnacom. Ilporpamu xoju cy Kopuihiean 3a 1o cy: netmhc-
3.0c, netmhcpan-2.8a, netmhcii-2.2 u netmhciipan-2.0b. OcnoBHa paznuka uzmelhy mporpa-
Ma netmhc u netmhcii je Ta mro upsu uporpam npegsuba emurone 3a nporenne MHC T
KJace, IOK APYTH HporpaM paam npeisuhame 3a uporenne MHC I knace. Vcro Baxku
u 3a nporpame netmhcepan u netmhciipan. Ciiean Kpatak ONUC HABEIEHUX MTPOTPAMA.

[Iporpam netmhc renepuie BUCOKY Hpenu3nocT npeasuhama MHC nentuane KuaMme.
3acHuBA ce HA TPEHUPAbY METO/Ie IIPUMEHOM BEIITAYKUX HEYPOHCKUX MPEZKa U MATPUIIOM
ckopa crenuduane no3unuje (eHr. position-specific scoring matrices) HaJ JbYIACKAM U
He-JbYJICKUM ajieuMa. Ha yiaa3y mporpam 3axTeBa (acTa JJAaTOTEeKy MPOTENHA W 3aTHM
npeasuba aduruTer mentuaa aykuae 8, 10 m 11. Ako 6m 6mmo moTpebHO 1a ce paan
npeaBuhame 3a HenTuae ay:kKuae 9 tajga 0u Tpebasio I0JaTH HEKY aMUHOKHCEJIHMHY aKo je
y OIATAIbY MENTHI Ay:KUHe 8, HHaUe MOTPeOHO je 0OpUCATH jeIHY WU JBe AMUHOKHUCETUHE
3aBUCHO OJi TOra Jjia Jiv je y nwuramwy nentuyg jayzxwuuae 10 wam 11. Ilporpam netmhcii
je 3acunoBan wa rTexuuiu NN-mopasHama (eHr. neural network-based alignment) meroze
BEIITAaYKUX HEYPOHCKUX MPerKa 38 HCTOBPEMEHO IIPOHAJIaXKe e je3rpa i apuHuTeTa Be3uBa-
a. NN-1mopaBHambe KOPUCTH HOBU aJITOPUTAM KOjH OMOryhaBa UCIPaBKY HIPHCTPACHOCTH
U3 TPEHUHT nojaraka. MeTon je olembeH Ha YeTHPH He3aBUCHA BEIMKA CKYIa IOJaTaKa
koju nokpunajy 14 jpyackux anena MHC II xnace.

[Tporpam netmhcpan je 3acHOBaH Ha METO/IM BEITTAYKUX HEYPOHCKUX Mpeka. T peHupan
je Ha BestmKOM Opojy kBanTutatuBHX MHC Be3yjyhux mogartaka. l'eHepuiiie KBAHTUTATHB-
HO npeaBuhame acbunuTeTa OUI0 KOjUX MHTepakiuja usMely nenrtuga u mosekyia MHC 1
kJace. IIpeaBubame je moryhe Haj Jby/ICKUM U HEe-JbYJCKUM aJjiejiuMa. Kao yJsa3 mporpam
3axTeBa (acTa JATOTEKY MPOTEWHA, a 3aTUM aHAJIM3UPA CBe MOryhe menrTuje jaykuHe 9.
3a apyre ayKuHe TeNTHIa TpeaBuhame ce 1o0mja anpokcumarmjoM. [Iporpam netmhcii-
pan je UCTO 3aCHOBAH HA METO/IM BEIITaYKUX HEYPOHCKHX MpexKa, aju je Moryhe ja paau
npeaBuhame 3a nentuae ayzkuuHe 9-15. OHo MITO je BaxKHO 3a 00a Mporpama jecre IITo
UMajy BUCOKY TA4HOCT LpeJBUDaiba eluTona 3a pa3/iMiuTe rpyie HpoTenHa.



1.6 IEDB - 6a3a nmojaTaka €eKCIIePUMEHTAJTHUX ENUTOIIA

[Monamu koju cy kopumthenu y oBoM pajiy cy npeyseru u3z [EDB (enr. Immune Epi-
tope Database, ckp. IEDB) 6a3e nojaraka eKCliepuMeHTATHIX e[UTona. [JTaBHU 3a1aTaK
IEDB-a je npukymbame U CKJIQJIUIITEIbe UMYHOJOIMKNX uHMopMaruja monyr b u T
henmjcknx 3apa3sHUX MATOreHa, eKCHEePUMEHTAJHUX W CONCTBEHNX aHTHUIeHAa OPTaHW3Ma
nomahuna. Ilopen tora IEDB nmMa 3agaTtak Ja pa3Buja METOIE 3a MpeaBuhambe 1 MOJIeI0Ba-
€ UMYHOJIOIIKOT OJIN0BOPA, Ka0 U Jia MOMayKe Y OTKPUBAaMKY BAKIIMHA W JIMjarH03a Pa3HUX
b6onectu. Y [EDB-y ckaajumniTen je BeJUKH OpPOj €KCIEPUMEHTAJHUX Mojaraka o b u
T henujckum enuronuma. llpejacraBbeno ucrpaxkupame je ycmepeno Ka T-hemmjckum
eTTUTOTTIMA.

IEDB je MySql 6a3a nmomaraka, dmja je CXemMa U eKCIOPT CBUX MOJATAKA U3 e jaBHO
nocrynuo Ha [13|. Bepsuja IEDB-a koja je upeysera 3a 0BO mcTpazkupame je 2.2. 3a
cee T-henujcke emurone w3 oBe H6aze Moryhe je yTBPAUTH U3 KOJUX CYy TPOTENHA, THhUXOBE
HoYeTHe W 3aBPIIHE MO3UIKje Y TPOTEMHNMA, OPTraHu3Me U3 KOJUX MOTHIY U JAPYre BayKHe
nHdopManmje. Y 0BO HCTPaKWBambe YK/bYUEHH Cy OHHM eIUTONH 3a Koje je yTBpheHo ma
HPOTEUHU KOJUMA IIPULIAJIA]y UMAjy BHIILE O HET eKCIIEPUMEHTAJIHO YTBP)eHUX enurona u
3a KOje Cy yCIIentHo JOOujeHu I0aly npeasuhamba NPeInKTopa OMucaHuX y nogmnoraasby [1.41



2 Omnmc 3a1aTKa

Osaj paj mpe/icTaB/ba MOKYIIaj OTKPUBaha HOBUX Ca3HAHA O KAPAKTEPUCTHKAMA MO3UII-
nja U JAyKWHA OpeJBHDEHNX M eKCIePpUMEeHTATHIX elNTOlA Yy MpeBuheHuM ypeheHUM u
HeypeheHMM pernonuMa mpoTernHa MoMohy MeTo/le HCTpaKuBama nojaTaka. erpaknsame
je ypaheHo Ha TpPynH HpOTEMHA KOju npunanajy T-mumdbonuTuMa U UMajy BHIIE OJ IIeT
eIUTOIA. 3 IVIABHY METOJY UCTPAXKMBAa 0Ja0PaHa je MeTo a IIPABIIIA, IIPUIPY KU BAHA.

[naBuum 3aaTak paja ce 3aIrpaBo MOYKe TOJIEIUTH Ha JIBA Moj3adaTKa. [IpBu noazana-
TaxK je hopMupatbe Koncensyca ypehenux /HeypeljeHux peruoHa 3a cBe mpoTenHe HA OCHOBY
JMOOMjeHrX pe3ysraTa CBUX TpeJnKTopa 3a npejasuhame ypeljennx /Heypeljenux pernona.
Koncensyc ce dpopMupa Ha OCHOBY pe3y/rara OCaMm ILPEJIUMKTOPA KOjU Cy KOpulheHu 3a
npensubarme ypehenux /Heypehenux pernona nocmarpajyhn mojesnsadue nosuipje cBakor
nporewHa 3aceOHO. AKO Cy 3a HEKY TIO3UIN]y CBU MTPEINKTOPHU PEKJIN j1a putaaa ypehenom
PEruoHy OHJIa ce OHA O3HadyaBa Kao TakBa. lcTo BaxKu M ako €y 3a HEKY IO3UIH]y CBH
HPEIUKTOPH IIPEIBUICH JIa IpuIaia HeypehenoM peruony. [lok 3a mo3uiigje Koje ¢y HEKH
OpPeINKTOPH O3HAUWIN JIa NpHUNanajy ypehenom, a Hekn HeypehenHoMm pernony, o3HavuaBa
ce Jla MPUIA/Ia MENaHOM PEruoHy. 3aTUM Ce M3 TaKO IPUIPEM/beHUX MOAATAKa M3BJIAYE
HEeKe 3aHNM/bUBe HHMOPMaIHje 3a Koje Huje nmorpebna npuMeHa MpaBu/ia PPy KUBabha
U IpeJICTaB/beHe Cy CJIMKaMa W TabeaaMa.

Jpyru moazajarak je Ja ce Ha OCHOBY MPETXOIHO IPUTIPEMBEHIX MOJATAKA (IPBEHCTBEHO
ce MECJIM Ha KOHCEH3YC ) TIPOHaljy CBU enuTonu Koju 1esin npunanajy ypehenom, aeypehenom
UM MEIIaHOM PEeruoHy, Kao W CBH €MUTONU KOjU ce HaJjla3e Ha npejaasuma peruona. Jla
Ou ce Ha TaKBe EIUTOIE IPUMEHUIA MEeTOJIa IpaBUia IPUIPYzKUBaba U IIPOHAIILIA HEKa
3aHUM/bUBA IIPABUJIA KOja YKJbYUYjy HO3UIUje U AY2KUHE IpeIBUNEeHUX eIUTONna U IbHX0Be
KapaKTepUCTHKe KOM PErHoHY MPUMaJajy WIN KaKBe Cy UM KapaKTePUCTHKE Be3WBaIba.



3 Onmc npuMemeHe MeTO/ie NCTPaKNBamkha MOaaTaKa,

Kao npBu y3pok pa3Boja ucTpaKuBarmba IMoJaTaka jecTe JpacTUdaH 1a/l eHAa KOMITIOHEHTH
3a CKJIQJUIITeRe MomaTaka. Jlok je Apyru y3poK ApacTHdaH MOPACT KOJTMIMHE TOJaTaKa,
aJid 1 cy1aba KOPHUCT O (bUX jep U3 Te TOMUJIe TToJaTaKa Ha ITPBU MOTJIe HAje MOTJIO HHUIITA
3HAYajHO Ja ce 3aK/byun. Ipyrm y3poK je Ha HeKW HaUYWH MOCTeUIA MPBOT Y3POKa.

NcrpakuBambe 11o/1aTaka je K/byYHHU Je0 IPoleca OTKPUBAha 3Haha U3 BEJIMKE KOJTUIHHE
nomataka. Paze mporeca OTKpUBamba 3Hamba Ccy ciaejehe:

1. Tocrarspame MU/beBa aHAIN3E U PA3yMEBaHE MOTATAKA.
2. NznBajame OMTHUX MOJATaKa U3 HEJOT CKYIa Koje KeJUMO J1a/be J1a odbpahyjeMo.

3. Obpaga u uynmheme nojaraka, HpoOHAJAXKEHe PA3HUX CIENUMUIHOCTH I0IaTaKa
(HIIp. eKCTpeMHHUX BpeaHocTH) U cpeljuBame Hemocrajyhinx BpemaHocTu.

4. Tpancdopmarnuja nojaraka y 00JUK MOTOJAH 338 OCTBAPUBAILE ITN/HEBA aHAJII3E.

5. OapehuBame MeTO/Ie U TEXHUKE NCTPAKUBAKHA MOIaTaKa, U yTBPHUBaHe MOTPeOHIX
nmapamMeTapa.

6. [Ipumena ajropurama UCTpazKuBamba M0jaTaka Ha MPETXOJAHO cpehene mojarTke.
7. Busyenusanuja u TyMaueme A00UjeHUX pe3yaTaTa.
8. OnemnBame 1 NpUMeHa, J00UjeHIX Pe3y/ITaTa y TPaKCH.

OTrkpuBame 3HAKHA je MyJTUIUCIUILITHAPHA 00IACT KOja Y CPEJUINTE CBOT IPOIECca
CTaB/ha NCTPAKUBAME TOATAKA.

3.1 Ilojam mcTparkmBama I10/JaTaKa

NcrpakuBaibe 1oj1aTaka 1npejacraB/ba Ipolec aHaan3e NpPUKyIJ/beHUX 10/1aTaKa jia ou
ce U3 bUX U3BYKJIe Kopuchue uadopmarnuje. [log noganuma ce moapasymMeBajy jako BeJUKH
CKYTIOBU TIOJIlaTaKa KOju HUKAKO He Ou Morium pydHo ja ce obopabyjy. I[Iponanaxkeme
CKYTIOBa MpaBUJa IMOJaTaKa MOXKe Jla TOMOTHE JIa ce TMPeIBUIN HEeKO MOHAIakhe U HEKU
Ooynyhu TpeHa. Y KOHTEKCTY HEKOT BEJMKOT JIAHIIA CYIlepMapKeTa HCTPAaYKUBAbe TToTaTaKa
MOZKEe Jla IIOMOT'HE JIa Ce IPOY4YM IOHallame Kynana. Ha npumep Koje apTuUKJie KYIIu
Hajuyenthe KyImyjy 3aje/iHO WK J1a ce yPaau To/e/1a Kylala 10 HEKOM KPUTePHjyMy, UT/I.
[Topea Tora mMeToje UCTparKUBabha MOJATaKa Ceé KOPUCTE U HA MHOTUM JIDYTUM MeCTUMa
KOje Y CpeJuIlNTe MOjiejla CBOI IIOCJOBalba CTaB/bajy KJHjeHTa Ja OH CBOje IOCJIOBabE
yauHUI edpukacHujuM. CBe OBO We y HPUJIOT TOMe Ja UCTPaXKWBambe MOJaTaka MMa
BEJIMKH [HOTEHIIN]aJl JIa [1ocTaje jeJan o1 HajourHujux pakropa y uHGOPMATHIKOM CEKTOPY.



3ajamy UCTpaKuBalba MoJaTaKa ce Jiee y JIBe IpyIIe:

e IIpenukTuBHY 3aa0M YKjU je [T IpeABUDambe BPeTHOCTH KOHKPETHOT (TIU/HHOT)
aTpubyTa Ha OCHOBY BPEJIHOCTH OCTAJIUX (HE3aBUCHHUX) ATPHOYTA.

e JlecKpunTUBHE 3amamy 4uju je b nponahu obpacie (Kopesaruje, TpeHIOBe,
KJIacTepe, TPajeKTopuje, aHoManje) KOju OMUCY]y ofHoce u3Meljy mogaraxa.

Ko mpeukTuBHOr MOI€/I0Balba CYIITHHA je JIa Ce MOJIe/I 3a MU/bAaHN aTpubyT rpaju
ka0 (pyHKIM]ja HE3ABUCHUX aTpUOyTa. ¥ 0Baj HAYWH MO/IETOBAA CMIAIA]Y METOIE KAGCUPU-
Kayuje u peepecuje. Paznuka mamel)y \uX je Ta MITO KIacupUKAI)ja KOPUCTH THCKPETHE
MubHE aTpudyTe, JTOK perpecrja KOPUCTU KOHTHHYaJHE IMUbHE arpubyTe. 3aje THUIKO
uM je jJa ce y oba ciydaja npaBu JIMHEAPHU MOJEJ KOju MHHUMHU3Yje I'peliky usmehy
BPEJIHOCTH TPEJUKINje U MPAaBUX BPEJIHOCTH IU/bHOr aTpubyra. Buine o perpecuju u
hEeHNM TeXHWKama ce Moxke npountatn y |14, a o knacudbukanuju y [15].

Y JIecCKpPUNTHBHO MOJIeJIOBalbe CIaajy MeToje TpaBWja HPUJIPYKUBamba, KIacTep
aHa/iM3e U OTKpuBaibe aHomasinja. [{usb Meroje npasujia HpuApyKuBamba je Ja uponabe
obpacrtte Koju cy y (bopMH IMpaBujia UMILIHKAIIje U3 UCKa3He JIOTHKe, 0 ueMy he Buiire OuTu
pe4dn y JeJlan mpuMep MpUMeEHe NpaBuUja MPHUIPYKUBAHA je TPOHAJIAYKEHHE T'PyIe
reHa Koju uMajy cJau4uHy (pyHKIHOHAJIHOCT, IIITO je U TeMa OBOT paja. Kiacrep anannsza
no/ipa3yMeBa IMPOHAaJazKema I'pyla MOoJaTaka Ha OCHOBY HeKe 3ajlaTe Mepe CIAUYHOCTH
m3Mely mogaTaka Ha Koje ce mpuMerbyje. Kiactep aHaanmzy Mo:KeMO J1a TPUMEHHMO
Ka/Ja 2KeJIMMO Ha IIPpHUMEp Jda I'PyHUIIEeMO TEKCTOBE, TaKO HITO 3a CBaKM TEKCT OJApeaAuMO
K/byUHe pedn Koje ce T0jaB/bY]y V BeMy W Ha OCHOBY THX KJ/bBYyUHHX PeYd U3padyHaAMO
CJAMIHOCT TEKCTOBA Jia Om uX mojenuau y rpyne. /lok je 3ajaTak OTKprUBama aHOMAJU)jA
POHAJIAYKEEhe MOIaTaKa KOJU Cy 3HAYAJHO PA3TUIUTH (IPUIUIHO OJICKAYY) OJ OCTATHX
nojgataka. OTKpuBame aHOMaJHje je jJAKO BayKHO KaJa ce Ha IMpPUMep MOCMaTPajy Mmoaaru
HEKOI' KOPUCHUKA KPEJIUTHE KApTUie. AKO MOCTOjU HEKH MOJATAK KOjU JaKO OJICKade n3
npoduia monarama KOPUCHIKA KPeJIUTHE KapTulle, banka MO¥Ke J1a MOCYyMiba, /14 je JIOILIO
J10 3J0yTIOTpede U J1a KOHTAKTUPA KJIMjeHTA.

3.2 IlIpunpema momarTaka

Baxkan kopak npe mpuMene HeKe MeTO/Ie HCTPAaXKNBalba IIOJATAKa je PUIpeMa oaTaKa
y morojaH oOMWK 3a jga/by aHasu3y. OBje je TpeJCcTaB/beHO HA KOjU HAYWH Cy MOIAIN
OPUIPEM/bEHN W CMEITeHN Y 0a3y MoIaTaKa.

Kao wro je peueno y [1.6] nogann xopumhenu y oBoM uCTpazkupamby Cy HPey3eTH
u3 IEDB 06a3e nojartaka Koja HpejcTaB/ba 0a3y mojaTaka eKClepHMeHTAJTHUX eMHTOIA.
[Musb npunpeme mojgaraka je OMO J1a ce Ha JIOKAJHOM padyHapy HalpaBu WIEHTHIHA 0Oas3a
oJIaTaKa KaKo OM ce OJIAKIIAJId HapeJ HH KOPaIld IpUIpeMe, Kao U CaMO HCTPAaKUBAIbe.
[lomamu koju cy npeyseru u3z IEDB-a cy ounu npunpemsberu 3a pad ca MySql 6azom
mojaTaka, J0K je »Keba Omiaa jga pagumo ca IBM DB2 6a3om noparaka. Jlakmie, 6mmo
je morpebHO ja ce cBe jedunuiuje Tadbesa u nojamu Tpancdopmuiiny y obJIMK 3a paji ca
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IBM DB2 6a3om mojataka. Y Ty ¢Bpxy Hamucas je mporpam mySqlToDb2 3a Bunnosc
(eur. Windows) u JIunyxc (enr. Linux) mrardopmy y mporpaMcKoM jeswky Japa, Koju
WJIe Y3 eJIeKTPOHCKY BEP3Ujy OBOT PaJIa.

[Iporpam mySqlToDb2 na yna3y odekyje JaTOTeKy Koja ce nobuje ekcioptom MySql
6aze mojaraka. Kao pesyirar cBor paja jaje onBojeHe .sql 1aToTeke 3a IPaB/beibe CBaKe
tabesie mocebHO, Kao 1 .[load maToTeke ca MoJaluMa 3a cBaky Tabeny. IIporpam ce cactoju
u3 Tpu geaa. IIpBu geo mporpama gesu yaa3Hy AaTOTEKy Ha BHINE JaTOTEKA TAKO JIa Y
cBaKkoj garorenu Oyiae AedHHHIUja W MMOJAIN caMo jeaHe Ttadese. /Ipyrm meo mporpama
JIeJTH JTATOTEKe JI00MjeHe Kao pe3y/TaT IIPBOT Jiea porpaMa Ha JBe JaTOTeKe TaKo Jjia ce
y jeJIHOj JATOTeld Hajta3u JeduHunrja Tabese, a y Apyroj JaToTely HoJalu Te Tadele.
Tpehu geo mporpama on JaToTeKa Koje calp:ke MoJaTKe Tabesaa Koju cy J00HujeHH Kao
pesyarar paja Apyror aejaa uporpama upasu .load paroreke. [lera/bHEUjE yHyTCTBO Y
BE3M MPOIrpaMa Ce MOKe BHIECTH IPHU IPey3uMarhy IporpaMa.

Hakon nanucanor mySqlToDb2 nporpamMa cTek/u cy ce ycJoBH jJa ce Hanpasu [EDB
ba3a mojaTaka Ha JIOKAJHOM padyHapy. Hapeanm xopak je 6uo dpuiarpupame mojgaTaka,
OJIHOCHO U3/IBajatbe 1ojaraka Koju cy nam norpebuu. Kao mrro je seh naseseno y onucy
3azarka norpebno je maasojutu T-hemujcke emurone HLA I w HLA Il xnace, 3a Koje
y HaIpaB/b€HO] Oa3W mojaTaka MOCTOjU BHIe O meT enurona. CBU TOTPEOHU MOIAIN
KOjH CY HCIYIbaBaJIU MOCTAB/bEHE YCJIOBE CY U3JIBOjEHH YIIMTOM W CMEIITEHH Cy y Tabesy
EPITOPE PROTEIN, anja nedunuimja ce MoKe BUIETH Ha CJIUIA

Schema Mame Table Type

VAN PROTEIN_ID EPITOPE_PROTEIM VARCHAR{20)
VAN PID EPITOPE_PROTEIMN IMTEGER

VAN EPITOPE_ID EPITOPE_PROTEIM IMTEGER

VAN ORGANISAM_MNAME EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(L50)
IVAM SEQUENCE EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(S535)
VAN ALLELS EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(ES)
VAN IMM_TYPE EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(S0)
IVAM START_POS EPITOPE_PROTEIM IMTEGER

VAN EMD_POS EPITOPE_PROTEIM IMTEGER

VAN LEMNGTH EPITOPE_PROTEIMN IMTEGER

VAN EPITOPE_COUNT EPITOPE_PROTEIM SMALLINT
VAN VALUE EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(S0)
IVAM TAXOMNOMY 1 EPITOPE_PROTEIM VARCHAR{20)
VAN UREDJEMOST EPITOPE_PROTEIM VARCHAR(L)

Cnuka 1: Hedpununuja tabene EPITOPE PROTEIN

Konona PROTEIN _ID npezcrasba nieHTHGUKATOD MPOTENHA (AHTHTEHA, OTHOCHO
uMmyHorena) y IEDB 6a3u nogaraka, kosona PID npencrasiba GI nporenna (GI nporenta
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npeJcraB/ba HU3 Iudapa Koje ¢y peloM JoJe/beHe CBAKOj CeKBEHIM Koja je obpabemna
vy NCBI (enr. National Center for Biotechnology Information) 6a3u mojaraka, u Hema
HUKaKBe Be3e ca njeHTHGUKAaTopoM TporenHa), Koaona FPITOPE ID npejcrabiba njieH-
tucpukarop emmrorna, kogoHa ORGANISAM NAME tupeacraB/ba uMe OpraHu3Ma u3
Kojer norude anturet, Koaouna SEQUENCE upejicraB/ba CEKBEHILY aMHHOKHCETIHA, KOJIO-
Ha ALLELA npencrabba na i je y mutawy HLA I wnu HLA II anena, komona IMM _TYPE
mpecTaB/ba THI uMyHOTreHa, koaona START POS npeacTtaB/ba HOUETHY MO3UIA]Y ITHTO-
na y nporeuny, kojona KFND POS npeacraBiba 3aBpIHY MO3UIU]y €MATONA Y POTEUHY,
kosouna LENGTH upencrasmba ayxuny enurorna, kojgoua FPITOPE COUNT upencras-
Jba Opoj emmrona mnporenHa, Kojaona VALUE o3HadaBa Ja JIU je eIUTOI IO3UTUBAH MK
neraruBai, koaona TAXONOMY 1 o3nadaBa K0joj IpyNd HMPUIAIA OPTAHU3aM YUjH je
enuTon (BUPYCHMa, eyKapujama uian bakrepujama) u kojgona UREDJENOST osuadasa
KOM pernony npunaja enuron (ypehen, Heypehen, memaunu, npenasuu) mro je oapeheno
Ha OCHOBY BpeanocTu u3 tabene KONSENZUS.

Hakie, y Tabesiu EPITOPE PROTEIN cy cMelTeHU CBU eKCIIEPUMEHTATHU MOIAIN
(mporennu ca mpunagajyhuM enuronuMa) Koju Cy BaxKHU 3a Jajbe UCTpaKuBambe. Hakou
tora 3a cse nporeune u3 tabene EPITOPE PROTEIN norpebuo je npeyseru gacra
naroreky u3 NCBI-a xako 6u ce ypamuio npegpuhame ypehenux /meypehenux pernona u
npeaBuhame enuTona. [IporpamMu Koju ce KOPUCTe 3a HaBeIeHA MpeBuharma Cy OmucaHn
y u[1.5] Cama cienn onuc Tabesra y Koje ¢y CMEIITEHH TOJANN KOJU CY TOOHjeHH KAo
pesyJITaT pajia THX Iporpama.

Tabesna DISORDER ca cauke[2]canpxu nogarke o ypehennum u veypeheHum pernonuma
nporenra. Kosone PID u PROTFEIN ID upencrasibajy ucto mrto u y tabemn FPI-
TOPE PROTEIN. Komona START POS upejcras/ba o4eTHY MO3UIU]Y PETHOHA, KOJIO-
Ha END _POS npejcraBba 3aBpITHY NO3UIN]Y peruona, koaowa ORDER_LEVEL nipen-
craB/ba ypehenocr pernona (ypelen wiu neypehen) u komona PREDICTOR npejcrasiba
KOjU Mporpam je kopuiihen 3a npeasubhame.

Schema Mame Table Type

IVAM PID DISORDER IMTEGER
VAN PROTEIMN_ID DISORDER VARCHAR(LS)
VAN START_POS DISORDER SMALLINT
IVAM EMD_POS DISORDER SMALLIMNT
VAN CORDER_LEVEL DISORDER CHAR(1)
VAN PREDICTOR. DISORDER VARCHAR{LS)

Chnuka 2: Hedununuja tabene DISORDER

Tabesa DISORDER_NUMERIC ca cauke[3|caapzxu nojgarke o ypehernm n neypehennm
permonnMa poTenHa 3a ceaxky nosumujy. Komone PID, PROTEIN ID, ORDER _LEVEL
u PREDICTOR upencrasbajy ucto mrto u y tabeau DISORDER. Konona POSITION
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IpeICcTaB/ba IMO3UIU]Y ¥ AMHUHOKICEJINHN Y IPOTENHY, KoJIoHa A A mpeacTaB/ba KOja aMHHO-
KHCeJIMHA je ¥ nuTamy n Kojona VALUE mnpejictaB/ba HYMEPHUUKY BPEIHOCT (Ipar) Ha
OCHOBY KoOje mpejukTop ojpehyje na Jjim je Ta mosuiuja y ypehenom mym Heypehernom

peruony.
Schema Mame Table Type
IVAN FID DISORDER_MUMERIC IMTEGER
IVAN PROTEIN_ID DISORDER_MUMERIC VARCHARLS)
IVAN POSITION DISORDER_MUMERIC SMALLINT
IVAN Al DISORDER_MUMERIC CHAR(1)
IVAN VALUE DISORDER_MUMERIC DECIMAL(G , 5]
IVAN ORDER_LEVEL DISORDER_MUMERIC CHAR(1)
IVAN PREDICTOR. DISORDER_MUMERIC VARCHAR(LT)

Cmuka 3: Hedununuja tabene DISORDER NUMERIC

Ha ocuoBy Bpeanoctu u3 tabene DISORDER NUMERIC w3padyHar je KOHCEH3YC
3a CBaKy MO3WIMjy CBaKOr HpoTenHa u cMmemTeHn y tabeny KONSENZUS, amu Tako na
Cy PEervoHH IpPeJICTAaB/beHU y HMHTEepBajauMa, a He 1o nos3unujama. ledpununuja tabese

KONSENZUS nara je Ha COUIu

Schema

IVAN
VAN
VAN
IVAN

Mame

PID
START_POS
LEMGTH
UREDIEMOST

Table

KOMNSENZUS
KOMSENZUS
KOMSEMZUS
KOMNSENZUS

Cnuka 4: Hedununuja tabene KONSENZUS

Type
IMTEGER
SMALLINT
SMALLIMNT
VARCHAR(L)

Tabesa EPITOPE ca cauke ] caapKu mogaTKe 0 KAPAKTEPUCTHKAMA eTTUTOIA Y TTPOTEH-
auma. Kosgone PID, PROTEIN ID, ALLELE, TAXONOMY 1 u UREDJENOST upec-
taB/bajy ucro mro u y tabesu FEPITOPE PROTFEIN. Kosona POSITION upejcrasba
MOYeTHY MO3UIHjy emuTorna, kojona FEPITOPFE npencraB/ba CEKBEHILY €MHUTONA, KOJOHA
OFFSET CORFE npejcrassba ny:kuny je3rpa enurorna, Koaouna CORFE npeacraB/ba ceknpe-
HILy je3rpa enuromna, Koona AFF LOG npeactaB/ba JOrapuTMOBaHY BPeTHOCT abHHATETA
Be3WBarba enurona, Komona AFF mnpeacraB/ba adUHATET Be3WBaibha €MUTONA, KOJOHA
RANK upejcrasipa Tadanoct apuHuTera Be3ubama enurona, kojgona BONDING upejcrasba

jaunny BesuBamba enurona (jako Besyjyh wiu ciaabo Besyjyh), komona PROGRAM upencramba

KOju mporpaM je Kopurihen 3a npeasuhame enurona, kojona FP_ LENGTH upencrasmba
qyxkuny enurona u koiaona TAXONOMY 2 upejcrap/ba MOAIPYNY OPTaHU3Ma KOjoj

CIINTOII IpHUIlaia.



Schema Mame Table

VAN PID EPITOPE
VAN PROTEIN_ID EPITOPE
VAN POSITION EPITOPE
VAN EPITOPE EPITOPE
VAN OFFSET_CORE EPITOPE
VAN CORE EPITOPE
VAN AFF_LOG EPITOPE
IVAN AFF EFITOPE
VAN RANE EPITOPE
VAN BOMDIMG EPITOPE
VAN PROGRAM EPITOPE
VAN ALLELE EPITOPE
VAN EP_LEMGTH EPITOPE
VAN TAXOMNOMY_1 EPITOPE
VAN TAXONOMY_2 EPITOPE
IVAN UREDJEMOST EFITOPE

Chnuka 5: Jledununuja tadene EPITOPE

Type
IMTEGER.
VARCHAR(1S)
SMALLINT
VARCHAR{20)
SMALLINT
VARCHAR{20)
DECIMALIE , 3]
DECIMALIE , 2)
DECIMALIE , 2)
CHAR(Z)
VARCHAR(20)
VARCHAR(30)
SMALLINT
VARCHAR{20)
VARCHAR(35)
VARCHAR(L)

Hakon cBUX HaBeJeHNX KOpaKa MOJAIM CY MPUIPEMJ/HEHU U CIIPEMHHE 34 J1a/be UCTPaZK-
uBame. Kao 1o je pedeHo y omnucy 3ajarTka IIpBO he jgujarpamMuMa OUTH IpecTaB/beHe
3HavajHe nHMOPMAIlFje Koje ce BUJIe U3 IbHUX, a HAKOH Tora e HaJj OBUM IOJIaIuMa OUTH
npuMelbeHa MeToJIa MpaBuia MpUApPYKUBama. Kako cy momanu mpumnpeMbenn y IBM
DB2 ba3u nojaraka, ajgar kopuiiheH 3a NpPUMeHY MeTojie ITpaBuja MIPUAPYKUBaba je

IBM Infosphere Warehouse.

3.3 Metona nmpaBujia OpUAPYKNUBaha

Kako je ka0 riiaBHa MeTOa OBOT HCTParKiBakbha KOPUITNEeHa METOIa, IIPABUIA IPUIPY KK~
Bama OHa he OWUTH MaJio JieTa/bHHje ONMKUCAHA Yy OBOM Mojmnorian/by. Meroaa npapuiia
HPUIPYKUBaha je KOPUCHA 33 OTKPUBahe 3HAUYAJHUX CKPUBEHUX OJTHOCA Y BEJIMKOM CKYITY
nojaTaka. OTKPUBEHH OJHOCH C€ MOTY IPEJICTAaBUTH Y (DOPMHU IPABUIA IPUIPYKUBAIHA
Uad cKymoM (bpeKBeHTHHX cTaBKH. Ha mpmmep ako cy m3Bpimene ciemehe TpaHCakimje y

HEKOM CyHEePMapKeTy:
1. {xme6,maeko}
2. {x7eb,neneHe,mBo,jaja}
3. {MuteKo,esieHe, mBo,CoK }
4. {xJ71e6,MIeKO,IeJIeHe, THBO }

5. {x71e6,M11€eK0,Ie1eHe,COK }
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Mozke ce u3Byhu npasmio {mesene} — {muBo}. OBO MPaBUJIO TOBOPH /1a TIOCTOjH jaKa Be3a
n3Mehy mpojaje mejeHa W MHUBA, jep BehmHa Kymama Koja Kyiyje TmejeHe Kymyje U MUBO.
Ha oBaj HaumH npomaBal; MoKe j1a IpaTH TPEHIOBE IPojaje n jia mobosbimaBa MOTyhHOCTH
CBOje mpojiaje.

3.3.1 Tepmunosaoruja

OBgie cy o0jalrmeHn OCHOBHU TepMWHW KOjU ce Hajuelrhe jaBhbajy Kaja je Vv MHTAHY
MeTOJ/Ia TTpaBUIa MPUIPYKUBama. 3a MOYeTaK ce MPEeTIOCTaBbha Jia je 3aJaTa OWHapHA
pemnpe3eHTaIja MolaTaka TpaHcKanuje, 0 ako cTaBKa HUje TPUCYTHA Yy TPAHCAKIUjA 1 1
ako jecre. Kako je nmpucycTBO CTaBKe y TPAHCAKIIMju MHOI'O BaykKHHUje, OHJa he mojaru
OWTH Tpe/ICTaB/beHN aCUMETPUIHOM OWMHAPHOM perpe3eHTalnmjoM. Ta pernpeseHTarmja je
jeTHOCTaBHU]a jep He y3WMa y 003Up HeKe JIpyre acleKkTe Kao Ha IMPUMep IeHY, KOJUInHY
U CJIHUYHO.

Heka je ckyn cBux crasku S = {$1, Sa, ..., Sp} u ckyn cBux rpancaknuja T’ = {tq,to, ...,
tn}, Tako ma caka Tpancakiuja t; € T caapxu moackymn craBku u3 S. Ckyn ox Hysa
UJIU BUINEe CTAaBKU Ce HA3WBA CKYI CTAaBKH, aKO OH MMa k CTABKU MOXKEMO T'a Ha3BATH U
k-ckym ctaBku. BaxkKHO cBojcTBO cKyma cTtaBkH X je Opojad IOJpIIKEe KOjH IPEICTaB/ba
6poj TpaHCAKIHja KOje caJIpzKe Taj CKYI CTABKH W o3HadaBa ce ca o(X). Ha mpuwmep,
HeKa TpaHcaknuja t; cajapxku ckyn crasku X, To 3madn ga je X C t;, a taga je o(X) =
{t;|X Ct;,t; € T'}|, rme | - | o3HA9aBA KAPAUHAIHOCT CKYTIA.

IIpaBuio npuapyzKupama je npasuiao ooauka X — Y, rme Baxu X NY = (), toe
cy XY ckynosu crasku. Jleo X ce Hasua Teno (eHr. body) mpaeumia, a jeo Y ce
HasuBa ruasa (enr. head) npasuia. [Tponena npaBuia OpuapyKuBamba ce paju moMohy
Mepa MOJAPINKe W Moy3maHocTu. [loapiika mpeacTaB/ba 3ampaBo KOJUKO YeCTO je HEKO
MPABUIO MPUMEH/bUBO HA 33JaTH CKYIM CTABKU U (DOPMATHO Ce MOXKe AeMDUHUCATH KAO
S(X —=Y)= %, rie je N ykyman 6poj ctaBku. [logpinka je Bazkaa Mepa jep mpaBuia
ca MaJIOM IOJPIIKOM HHCY 3aHUMJbHBA 3a Ja/be pasMarpame. oK je moy3JaHocT Mepa
KOja roBopu Jia ako nHeko upasuio X — Y uma Behy noysjanoct, Beha je manca ja ce
Y nojaBu y ucroj tpancakiuju kajga u X . Jlakje, moy3gaHocT npejicraBiba (ppeKBEHIIN]Y
M0jaB/bUBAHA CTABKU U3 Y Y TPAaHCAKIUjHU KOja caJipKu X, a oHa ce aeduHurie na ciegehn
maunn C(X —Y) = %

Ha ocHoBy nperxogHor Moxke ce AepUHICATH TPABUIO NPHIPYKUBAIHLA KAO 3aJaTaK Y
KOME je 3a 33/1aTH CKYIl TpaHCaKIija noTpedbHo npoHahn TakBa npaBuia Koja 3a/10BO/baBajy
HeKe MUHIMAJTHE YHAIPEJT 33/1aTe BPeJIHOCTH 3a HOAPIIKY (minsup) u moysaaHoct (minconf).
OnuocHo norpebHo je mpomahu ckyn mpaswia P = {p | S(p) > minsup A C(p) >
minconf}.

ITpBa wmjeja kako nponahum TakBa IpaBu/a je npuMeHa rpybe cuie, ja ce 3a CBaKO

moryhe mpaBmJIO padyHa MOAPINKA W TMOY3JAHOCT, ajJd TO je jaKO CKymo. AKO je 3a1aT
CKyI ca d cTaBKu Tpebaso OM /1a ce padyHa MOAPITKA M moysjaHocT 3a 3¢ — 29+ 41
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npaBmJia, TAKO Ha MpUMep ako je d = 6 Taga umamo Jak 602 mpaBmiia 3a Koje je moTpebHo
pavyHaTH TOJPIIKY U Moy3manHocT. Hekako je moTpebHO Ja ce CMarmbU TaKO BEJTUKHU OpOj
paBmjia, 11a ce 3a MoYeTaK pa3/BOju padyHarbe MOJpIIKe u noy3xanoctu. Hakon tora ce
Jla MPUMETHUTH JIa TOJIPINKA MpaBHIa 3aBUCH CaMO OJi oJroBapajyher ckymna cTaBku, jep
JacHO je 1a Ha IpUMep:

o {a,b} — {c}
{a,c} — {b}
{b. ¢} = {a}
{a} = {b,c}
{0} = {a,c}
{c} = {a,b}

CBa MPeTXO/HA MPABUJIA UMAjy HCTY MOJAPIIKY jep MPeJCTaB/bajy HCTH CKYTI CTaBKY {a, b, c}.
CamMuM THM aKo CKYII ¢TaBKH {a, b, ¢} HUje 4ecT MOkKe ce 0J0AIUTH PadyHAe MOIPIIKE 3a
cBa HaBeJeHa IpaBmwia. 1la ce aaropuram 3a npoHaIaxKeme oaropapajyher ckyma npasnra
MOZKe TTOJICJINTH HA JIBA A

® TeHepHUCame UYeCTUX CKYIMOBAa CTABKU, KOJU MPOHAJA3W CBe CKYIOBE CTABKH KOjU
3a70BOJbABAJY MINsup

e reHepHucame IIpaBu/ia, KOju IIPOHAIA3H CKYIIOBE CTABKH KOjU 33/I10BOJbaBajy mincon f
U3 CKYNOBA CTAaBKU MTOOMjEeHUX Y MPETXOTHOM KOPAKY.

CroKeHOCT TpHUCTyIa TPpyde CHile IPpH PadyHAWY MOAPIIKE 38 CBAKHA CKYI CTABKH je
O(N - M - w), tae je N 6poj Tpancakiuja, M 6poj KaHIAHIATA U W MAKCUMAJIHA JTyKUHA
TpaHCakKIgje, TITO je y IPAaKCH MHOTO. 300T TOra ce TeXKU Jia ¢ CMambU KOMIJIEKCHOCT
padyHama. JegaH Ha4YMH je Ja ce cMmamu 0poj kamammarta M kopurnihemem Amnpuopu
aJropuTMa MK J1a ce cMamu 6poj nopehema N - M kopucrehu nHeke epukacHe CTpyKType
HOJIATaKA.

3.3.2 Anpumopu aaropuraM 3a T€HEPUCAHhE YeCTUX CKYIIOBa CTaBKU

Je/laH 0/1 HAUMHA J]a ce IPU FeHePUCAbY YeCTHX CKYIOBA CTABKU CMAtbl KOMILIEKCHOCT
padyHama Kao mTo je Beli cmoMeHyTo jecre ANpHOpH aJroOpuTaM 3a MeHepuCcame YeCTHX
CKYIIOBa CTaBKH. ANPHODH aJrOpUTaM 3a IeHePHCAhe YeCTHX CKYIOBa CTABKH je jeaH
01 HAjHOMyIAPHUjUX ajropuraMa y obmactu Mcrpazkusama mojaraka. 3acHHBA ce HA
0CcOOUHE MEeTPHKE KOjOM Ce MEepH HOJPINKA, Ja HOAPIIKA CKyIla IPABUIa HUKala Huje seha
OJ1 IOJIPIIIKe HeroBuX mojckynosa. OjnocHo, 3a VX,Y Baxun X CY = S(X) > S(Y),
rae ¢y X,Y CKymoBH CTaBKH, OBa OCOOMHA Ceé HAa3HMBA AHTU-MOHOTOHOCT MOJPIIKE.
W3 nperxo/iHOr ce MOKe 3aK/by4YUTH JIa aKO je CKYyIl CTaBKHM 4YeCT, OHJIA je CBAaKHU HeroB
IMOJACKYII 9€CT, OAHOCHO aKO CKYII CTaBKH HI/Ije 9eCT OHJa HHU HBeroBU HaJACKYIIOBU HHUCY
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gectr. OBUM HPUHIKIIOM CMaibyje ce MPOCTOp IpeTpare.

Ckuna Anpuopu aaropuraM 3a TeHePHCAbe JeCTHX CKYIIOBa CTABKH:

I} = cesti skupovi stavki kardinalnosti 1;
for (k=1;F, #0;k++ ) do
Cry1 = apriori__gen(Fy)
for (svaku transakciju t €Y ) do
{ = podskup(Ci1,1)
for (svaki kandidat c € C} ) do

c.count + +
end
Fiy1 = {C € Cyyqlc.count > minsup}
end
end
vrati (J, Fi

Ckyn C} mpeacTaB/ba CKyI KaHIHIATa, TOK CKYN Fj MpeicTaB/ba CKYIl 9eCTUX CTAaBKA
senmuune k. Mertoga apriori gen(F}) Koja ce mo3uBa 3apaBo FeHEPHIIIe HOBE TTOTEHIIH]a-
JHe Kanjuaare. Buine neraba 0 aaropurMmy ce Moxe npountaru y [16].

[Ipukazanu ajropuraM je UTE€PATHBAH, C& MAKCUMAJIHUM OpojeM utTepanuja K. +
1, tae je ke MaKCHMaJIHA BeJMYHHA 4YeCTHUX CKyIoBa crtaBku. /Jla 6um ce edukacHo
reHepHUCATN KAaHIUJIATH ¥ TPETXOTHOM aJrOPUTMY TOTPeOHO je Ja ce n3derne reHepucame
Herorpeduux Kauaugara. Jla 6u ce u3bersio renepucame HENMOTPEOHUX KaH/uaTa Mopa
Jla CKYN KaHaujgara OyJ/ie KOMILIETaH U J1a Ce He TeHEPUIy WUCTH KaHIMJIATH BUIIE IYTa.
N3 Tor pazsiora nocToju BHIle TEXHUKA 33 F€HEPUCATHE KaHIUIaTa KOje ceé KOPUCTE Y OBOM
AJITOPUTMY:

1. Ilpumena rpy0e cusie Koja pa3Marpa CBaKH MOJPYKAHU CKYII JIyZKHHE Kk Kao TOTEHI!-
jaTHOT KaHJIUJATa U 3aTHM IIPUMemYje Oprucame HeMOTPeOHNX KaHIUIaTa.

2. Fy_1 x F| Texnuka Koja reHepuiie KaHJMaTe TAKO IITO CBAKH YE€CT CKYIl CTABKU
Besimunbe k — 1 mpormmpyje ca ocTajauM 4ecTHM CKYIIOBUMa cTaBKH. lloTennujaian
mpo0JieM jecTe mojaBa AYIJINKATA IMITO Ce PaIlaBa JIEKCUKOIPACKIM COPTUPATHEM.

3. Fy_1 x Fj_, TexHWKa KOja TeHEpHUINe KaHaugaTe criajamem mapoa A, B decrux
CKymoBa cTaBku 3a Koje Baxun A = {ay,..,ap_1} u B = {by,....,bx_1} Taxko ga je
ai:bi 3a Vi = 1,/{3—21/1 Qp—1 :bk—1~

Jlpyru nauun ja ce noseha edukacHOCT padyHamba 4eCTUX CKYIOBA CTABKHU jecTe Jia
ce cmambu Opoj nopehema. Bpoj mopehema ce cmamyje Tako mTo he ce ymecTo 7a ce CBaku
KaHIUIAT TPaykKu y CBAKO] TPAHCAKIINjU KOPUCTHTH HAITPeJIHe CTPYKTYpe TogaTtaka. 1o je
moryhe nipe6pojaBamem u KoputihiemeMm npedukcne cmpyxmype |17] wnu xew emabaa [18].
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AnTepHaTuBHE TEXHHUKE '€HEPUCAIhA YECTUX CKYIMOBa cTaBku. /[la 6u ce npecra-
BHJIA JIUCTA CBUX MOTYNUX CTaBKH KOPHCTH Ce CTPYKTypa perrerke, cianka [0l Kako ckym
ca k craBku Moxke remepucaru 28 — 1 4ecTHX CKyHOBa CTaBKH M KaKO k MOXKe OHTH jaKo
BEJINKO, MOKEMO UMATH BEJIMKH ITPOCTOD MpeTpare. JegHa rpyna alTepHATHBHAX TEXHIKA
3a TeHepHUCcalbe YeCTUX CKYIIOBA CTABKHU €€ 3aCHUBA HA aJTOPUTMHUMAa KOju ojipelyjy Hadumn
obmiacka pemnterke. Jpyry rpyny wuhe anroputam ®@Il-pacra (enr. FP-growth) [19] u
anropuram OTl-makcumyma (enr. FP-max) [20] koju omoryhasajy edpukacHo npoHatazkemne
9eCTUX CKYIOBa CTABKHU U3 CBOje cTpykType. Asropuram PlI-pacra kopuctu cTpykTypy
O®I1-apBera (enr. FP-tree), mok amropuram PII-makcnmyma xkombunyje crpykrype PII-
apeera u @Il-nusa (enr. FP-array). O6e cTpyKType IpeicTaB/bajy KOMIPECUBHY PeIPe3eH-
Tanujy mojaTaka.

- = /:' =y
'\?EC,ED '\flbc‘_e)

Chnuka 6: Tlpumep cTpykType pernerke

3.3.3 Anpuopu ajaropuraM 3a r€eHEepuCaibe IIPaBUJIa

Hakon 111T0o je pemien npBH €0 MpodieMa Koju ce 6aBH MeHEepUCAbeM YeCTUX CKYIIOBa
CTaBKH, OCTAJIO je jOII jla ce pelrd JAPYru Jeo HpodJeMa 4duju je 3ajarak IeHepHCamhe
HpaBUJIa IPUAPYKUABAILA.

CBakn 4ecT CKyTI cTaBK:m Y of k egeMeHaTa MoxKe na Tpomsbete 28 — 2 mpasmia
IpHIpY KUBaba (ArHopunieMo npasuiaa obmka Y — ) u ) — Y). Ilpasmna ce mory
U3BECTHU JIe/beHheM CKyla CTaBku Y Ha JiBa HelpaszHa nojckyna X u Y — X, Tako Ja
npasmio X — Y —X samosomasa minconf. OHO IITO ce MOXKe IPUMETHTH jeCTe 1a CBa Ta
MpaBuUIa 330BO/bABAJY MINSuUp jep Cy reHepuCcaHa U3 CKyTa JeCTUX CTABKH. 32 Pa3JIUKy
OJ1 TOJIPIIIKE, MOY3JaHOCT HeMa CBOjCTBO aHTU-MOHOTOHOCTH. LIITO 3HaYM 1a 3a mMpaBUIO
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X — Y, moyzganoct TOr mpaBuja Moxke OMTH Beha, Mama WIH jeJHaKa IOY3JaHOCTH
mexor apyror npasuiaa X' — Y’ 3a koje Baxku X' C X u Y’ C Y. To je Baxxuo umaru
y BuIy 300r HapeIHOr 3aK/by4Ka KOju oMoryhasa oicenama y aaroputmy. AKO mpaBmio
X — Y — X uma noysganoct Mamy ox minconf, raga u npasuiao X' — Y — X' rue je
X' C X uma moysgaHocT Mamwy ox minconf. HajnosHaruju ajaropuram 3a DeHEpHCAHbe
IPAaBUJIA TPUIPYKUBAIbA jecTe ATPUOPH aJITOPUTAM 33 TeHEPUCAIHE MPABHJIA.

Ckuna Ampropu aaropuTMa 3a NeHEePUCAhe TTPABUIA:

for (svaki cesti skup stavki kardinalnosti k, fi,k>2) do
ap_genrules(fr, Hy)
end

funkcija ap_genrules(fy, Hy)
k= 1/l
m = |Hy|
if (k> m+1) then
H,,11 = apriori__gen(H,,)
for (svaki h,,.1 € H,11 ) do

_ o(fk)
COTLf - o(fe—hm+1)

if (conf > minconf ) then
dodaj pravilo (fi — hmy1 — huny1)

else
odbaci hyy1 € Hppgd
end
end
ap__genrules(fr, Hpi1)

end

[Ipomen/buBa k mpejcTaB/ba BEJIHYMHY CKYTla YECTHX CTABKH, JOK je M BeJIHYAHA
nocjieguanor npasuia. Ckyn fi je ckyn dectux craBku Bejmdune k, 1nok je H,, ckyn
noc/jieIMYHOT npasuia. [lo3uBom mporeaype ap_genrules ca oarosapajyhum Bpe IHOCTHMA
3a fr u H,, ce remepurty oaropapajyha mpasmia. Burme gera/ba 0 aJropuTMy ce MOKe
npouutatu y [21].

3.3.4 Aunropuram SIDFE 3a reHepucame mpaBuJja

Y je HaBeJleHO Jia je 3a mcrTpakupame Kopuiinhen anatr IBM Infosphere Wareho-
use. Taj asiaT KOPUCHUKY 11PU Kopuiitherwy MeTojie IPaBU/a IPUJIPY KUBAA 11IOPE/L JI00PO
n03HATOr ATPHOPH AJTOPUTMA 33 T€HEPUCAE MPABUIA KOJU je OMUCAH Y HYIH jOTIT
jeJlaH aJaropuTaM 3a reHepHUCamke PABUIA TPUAPYKIBakHa. Y MHuTamy je ajroputam SIDE
(eur. SImultaneous Depth-first Expansion). Kopuchuk gakime mMa moryhinoct ga Gupa
KOj! 0] OBa JiBa aJropuTMa KeJu Ja KOPUCTH. Y OBOM Pajy je OJIyIeHO Ja ce KOPUCTH
anroputaM SIDE, ma cjaeau KpaTak OMHC pa3juKa y UMILIeMeHTanuju ajaroputvma SIDE
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U aJIropuT™Ma ANPHOPH.

Anpuopu ajnropuram koju je mmmyiementupan y IBM Infosphere Warehouse renepurie
npaBuja nperparoMm y mupuny. VcmocraBba ce ma je Anpwopm aJropuTaM jorn yBeK
upucyrtan y IBM Infosphere Warehouse u3 uctopujckux pasJjora, jep je ajropuram SIDE
MHOrO Op:km. SIDE anropuraMm Takohe HTEPATHBHO HpeTPazKyje MPOCTOP KaHIHIaTa
3a IpaBUIa IMPUIPY:KUBaba, U Kpehie o1 jeITHOCTaBHOT IpaBHIa KOje JaJbe pa3BHja CBE
JIOK MOKe TIOHaB/bajyhu cBe KOpake JIOK MMa HOBUX KaHAWgaTa. AJHM 3a Pa3/MKy O
Anpuopu anropurma SIDE nokymasa na KOMOWHYje mperpary y IIHPUHY U IIPETPary
y ayouny. Paznor komOuHOBalba OBa JiBa HadMHA IIpeTpare je IMTO HU jeJIHa IpeTpara
moCceOHO HEje ITOBOJBHO j1006pa. AKo OM ce NpHMEHMJIa caMo IpeTpara y IyOMHY MOZKe
ce JIOTOJUTH Ja TOHecTaHe MeMOpHje V Pajdy ca BeJUKOM KOJHYWHOM IojaTaka jep je
MEMOPU]CKHM 3aXTEeBHA IIPOLE/AYPa, HOJAIU CE TaJa MOI'Y CMECTUTH HAa JIMCK aju Ou TO
3HAYAJHO YCHOPUJIO ajroputaM. /[oK ce mpuMeHOM caMo IipeTpare y mupuny Bpahavo na
Anpuopu anropuram.

Anropuram SIDE wma deTupu jgesna;

1. Hp0ﬂa31/1 ce KpO3 CBe ITIOJaTKE U HpI/IKyHJI)ajy CTaTUCTUYKHU IIOJallH O YECTUM CTaBKaMa
1 IMapoOBUMa Y€CTUX CTaBKH.

2. Tpanchopmunty ce TpaHcakimje Koje CaJipzKe MapoBe YeCTUX CTaBKW y OWMHAPHY
penpesentanujy. To ce pajgu jep y Behunu ciaydajeBa To omoryhasa jia ce CBU HOIAIN
3aJpKe Y MEMOPH]H.

3. 'naBHU KOpaK je UTEPaTUBHO TeHepHCalbe JUCTe IPAaBUIa KOjU Cy KaHIUJIATH, OTeHhU-
Bame IMpaBuja IpeMa MojaluMa U OI0alliBame MPaBUJa KOja HUCY 33I0BOJHUIA
mocraB/beHe Kpurepujyme. HoBa myzKka mpaBumiia ce TeHepHITYy Ha OCHOBY Kpahmx
KOja Cy 33JI0BOJ/bUJIA TOCTaB/beHe KPUTEPUJyMe y TPETXO/IHOj UTEPAITH]jH.

4. Ha kpajy ce padyna jqudT Mepa 3a CKYIIOBe CTaBKH U IpaBHJa NPHIPYKUBAIbA, 1
pajiu ce PuaTpUpae 110 3a/JaToM Kpurepujymy Judr mepe.

3.3.5 Pauyname KBajmTeTa IIpaBuUJia MpUAPYKUBaka

[IpuMmenom TeXHHUKA METOJe IPaBUIA NPHIPYKUBAIbA MOZKE ce JOOUTH BeJUKU OpOj
MpaBu/Ia Koja 3a/I0BOJbaBajy Mpar MOApINKe u moy3gaHocTu. Vnak, 1mnb je u3aIBOJUTH
caMO Haj3aHHMJbWBHja mpaBuiaa. (OOjeKTUBHA Mepa 3a padyHAme KBAJATeTa MPABHJIA
HpUIPYKUBambha ce 3acHUBa Ha mojamuMma. Jloduja ce m3 Tabeje KOHTHTeHATa Koja y
oumrrem 00JuKy 3a upasusio X — Y usruena kao rabesa [I}

Y rabenn [1] f11 je moapmxa 3a X u'Y, fio je noapmka 3a X un Y, fo1 je moapmika 3a

X uY, foje nonpmka za X uY, fi1 = fu+ for, fir = fu+ fio, fro = fio + foo,
for = for + foo m N je BesqimumHa TpyIe.
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L Y [Y [ |

X | fu | fio | fir
X || for | foo | fot
Jv1 | fro | N

Tabesia 1: Tabesia koHTHUreHATA

Nako ce cBe 10 caja oCJIamago HA Mepy MOAPIIKE W TMOY3aHOCTH, MCIOCTAB/ba Ce
Jia ore uMajy oxapehene nHepocrarke. /la 6u ce 6osbe carsieaam HeJIOCTAIU MOY3/IaHOCTH
noTpedHO je pazmoTputu ciexehu npumep. Heka je morpebHo ucrpazkuTu ogHoce usmehy
JbYIIN KOju urpajy (bymadasa n Koju Urpajy KOIIapKy, U HeKa Cy 3aJaTh MOl u3 Tabesie

‘ H dymdas ‘ bymdast ‘ ‘

KOITIapKa 15 5 20
Komapka 75 5 80
90 10 100

Tabena 2: Tabena ca undopmarujama

Ha ocuoBy mudopmaimja n3 tabese moryhe je nporenuru npasuio {komapka} —
{byndan}. Ounraenno je ma je mogprika osor mpasmia 15%, a noysmanocr 75%. Osa
YUILeHHUIA OM OUJIa MPUXBAT/HUBA J1a HE BaXKH JIa, 10 JbYIU KOjH urpajy dyaoas 6e3 ob3upa
Ja Jid urpajy Kormapky je 80% u ja meo Jbyau Koju urpajy u Komapky u dbyadan je 75%.
[IITo 3na4um ga ce 0cobu Koja Mrpa KOHMIAPKY CMaibyje manca aa urpa u gpyndan ca 80%
na 75%. 306or Tora je IpeTXomHO HPABHJIO IIOIPENIHO YIPKOC BHCOKO] HOY3JaHOCTH. 10
ce MOyKe JIECUTH aKO Ce UTHOPHIIE Mepa MOIPIIKE.

Henmocrarax moapiike orjena ce y ToMe Ja HeKaJa Mory ja Oyay ogdadena 3aHUM/bHBA
npaBuiaa. To ce MOXKe JOTOAUTH Y CAyUYajeBUMa KaJIa je MOAPITKa TUX CTaBKH Marba O]
minsup, ajan HUX0oBa (PPEKBEHIMja TOjaB/bUBalba y TPaHCAKIMjaMa jako Bejanka. Ha
npuMep, JaTH ¢y nojanu rpynucanu y Tpu rpymne G, Gy u G3, n Heka cy nadOpMaImje
O THM Ipynama IpejcraBibene y Tabesn [3

‘ prna ‘ ‘ Gl ‘ G2 ‘ G3 ‘
IMonpmka <2% | 2-:95% | >95%
®pexsenruja craku || 2000 400 20

Tabena 3: Tabena ca uncdopmanujama o rpymnama

Axo ce Ha noganumMa quje cy nadOpPManmje npegacTaBbene y tabesm [3nocrasu npeseiu-
Ka mozprika (Hap. 20%) nocroju Bennka manca jga hie 6utn onbaveH BeJuKkn 6poj 3aHNMIbI-
BHX npaBuia. CIMYHO, aKO e TMOJIPINKA MOCTABU Ha jJaKO MAJIy BPEIHOCT MOXKEMO YKJbY YU TH
y HCIIUTHBAaI-€ BEJIUKHM OPOj MpaBHUIa KOja HAM HHUCY HHTepecaHTHA. Tako ja je morpebHo
BOJUTH padyHa KOje BPEJTHOCTH Ce Y3MMajy 3a MOAPIIKY. 300T Tora IOCToje oipehene
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MeTpHKe KOje MOTY Jia TOMOTHY Y TOMe Jla ce MMPOIeHN KBAJTUTET MpaBuJIa MPUIPYKABaAHA,
MehyTuM cBaka oJ HUX HMa CBOje HeIOCTaTKe.

[Ipsa Mmerpuka je udT Mepa, Koja ce jedunuiie Ha ciejgaehn Hadmn 3a NIpoMeH/bUBE
KOje HHCY OMHapHe

_ (X=Y)
Lift = —(Y) .

3a OuHapHe IpoMeH/bUBe JUMT Mepa ce Ha3uBa MHTepecHu (PakTop u JedUuHHUIIe ce
Kao

_ s(X)Y) _ N-f
](X7 Y) — s(A)xs(B) T f1+'};1'

Henocrarak ose meTpuke je Taj Ja Kaja mMa BpeJHOCT 1, Tajga cy HOJANy HE3aBUCHHU U
OBOM MEpPOM ce He MOyKe JOOWUTH HUINTa MTO Ou OWI0 0J1 3HAYaAja.

Jlpyra MeTpHKa je KOpeJiamuja Koja Mpe/ICTaB/ba CTATUCTUYKH 3aCHOBAHY TEXHUKY
3a aHAJIN3y OJHOCA n3Melhy nmapa HpOMEH/bUBUX. 34 HENPEKUIHE HPOMEH/HbUBE KOPEJIAIN]a
ce nedunniie Ha ciegehu HavwH:

COT’T(X Y) o covarijansa(X,Y) P
’ " standardnaDevijacija(X)-standardnaDevijacija(Y)? A€ ]

covarijansa(X,Y) = ﬁ Yk —7) - (yp — 1),
k=1

standardnaDevijacija(X) = | | =5 > (z — T)?,
k=1
standardnaDevijacija(Y) = | == > (ye — 7)?,
k=1
== ™

>
X

U=

3a OunapHe TPOMEH/bIBE KOPeIalnja ce padyHa moMohy ¢-koeduriimjenTa, Koju ce aedununre
Kao

b= fi1-footfor-fro
Vi fra-for-fro

Bpeanoctu kopenanuje cy y narepsany [—1,1] n ako je Bpeanoct kopesanuje 0 7o 3HAUN
Jla cy TPOMeHJbBe CTATHCTHIKY He3aBUCHe. MaHa oBe MeTpHKe je IIITO ce MOYKe TOTOIUTH
Jla map TPOMEH/BUBUX KOje ce 3aje/THO JaKO TeCcTO TM0jaB/by]y W Map IPOMEHbUBUX Koje ce
JaKO peTKO II0jaBJbyjy MMajy MUCTY BPEJHOCT KOpeJalldje y Cjaydajy Kajia ce KOPUCTU ¢-
koedurujent. Jlo Tora mojasu jep ¢-koeduiujeHT aaje jeJIHaky BaXKHOCT CTaBKaMa Koje
Cy TPUCYTHE W cTaBKaMa KOje HUCY MPUCYTHE y TPAHCAKITH]H.

Tpeha MeTpuka je aaTepHATHBHA METPHUKA 33 P/l CA ACUMETPUIHEM OMHAPHUM TI0IaIlIMA,

Hasusa ce IS-mepa. Jledunuire ce Kao
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XY
IS(X,Y) = /IX,Y) x s(X,Y) = X0 __
£ s(X)-s(Y)
[Torennujaanu HepoCcTaTaK OBE MEpE je CAMYaH Kao Hejocrarak noyszaanoctu. Moxke ce
JIECUTH JIa NMa BeJIMKe BPETHOCTH 32 €J1a00 KOpeancaHe IPOMeHJbUBE, OJHOCHO 3a MPABUIIA
KOja HHUCY 3Ha4YajHA.

3.3.6 Pan ca pazamunTM BpcTaMa aTpmoyTa

o caja je cBe MOCMATPaHO KPO3 aCUMETPHYHY OMHAPHY pelpe3eHTaldjy I0JaTaKa,
caJia je moTpeOHO MPOIIHPUTH penpe3enTanujy. [IpBo hemo mpeacTaBuTi Kako ce HIpuMembyje
MeTO/Ia IIpaBuUja HPHAPYKUBaHba HAJ[ KATEIOPUYKUM aTpuOyTUMa y KOje CIa/iajy cuMe-
TPUYHK OMHAPHU aTpudyTH u mMeHcKu atpubyTtu. Jla 6u Morjo ga ce paju ca OBaAaKBHUM
aTpudyTUMa HOTPEOHO je Ja ce TPaHC(OPMHUIIY y IIOroiaH 00JIUK, OJITHOCHO Y ACUMETPHUIHE
obunapue arpudyTe. OHIa HAJ TAKBUM IOJAIMMa Ce MOI'Y HIPUMEHUBATH AJTOPHTMH.
[Ipu oBOj TpaHchOpMaIuju MPaBH ce HOBA CTaBKa 3a CBAKHU I0jeJUHAaYHKM aTpudyT. [IpBH
pobJieM KOJU Ce MOZKE JaBUTH jecTe Jla HeKH aTpudyT uMa BeJiInKu Opoj Moryhux BpeIHOCTH
(Ha mpuMep WMeHa JpzkaBa), TaJa je Moryhe arpermparu BPeJHOCTH TAKBHX aTpHOyTA.
JIpyru mpobjeM Koju ce MOYKe jaBUTH jecTe aKo Paclojiesia BPEJHOCTH JaKO OJICKade Ha
jemny crpany (Ha mpumep 95% BpeIHOCTH HEKOr aTpubyTa UMa HCTY BPETHOCT), ¥ TOM
caydajy mpobJieM ce MOKe PEelIuTH 0Ja0UpOM CTaBKe ca BUCOKOM yuecrtasomthy. Jlaxie,
paJi ca KaTeropudkuM arpubyTruMa ce CBOJM HA aCUMETPUYHY OMHAPHY pelpe3eHTaln]y.

Kana je y nuramy paj ca HenpekudHum ampudymuma TPIIa, je MaJIo KOMILIHKOBAHM]a.
[lIocToje Tpu MeTode Koje ce KOPHUCTe Yy pajy ca HelmpeKuIHuM arpubyruma. Meroaa
3aCHOBAHA Ha JIUCKPETU3AIUJH je HAJOIIIITHja METOJIA 32 PaJl Ca HEIIPEKUIHUM aTPHOYTHMA.
OBUM IPUCTYIIOM IPYTIUIILY Ce BPEIHOCTH HETPEKUIHUX aTpUOyTa y KoHavuaH Opoj MHTepBa-
Jia, J1a OU ce Tako JI00MjeHr HHTEePBAJIH Jla/be MAIIUPAJIN Y aCUMeTpUuIHe OuHApHE aTpudyTe.
Kipyuan mapamerap oBe mMeToze je Opoj mHTepBasa. Ako je Opoj MHTEepBaa jaKO MAJIH
HOJIPIIKA MOXKe Jia OyJe HeJI0BOJ/bHA, a aKo je Opoj MHTepBaJa jaKO BEJUKHU IOY3IaHOCT
MoOKe J1a OyZe HeloBoJbHA. (Baj mpobsieM ce Hajuenrhe pelraBa Tako IITO ce Mpoda ca
BHUIIE PA3JIUYUTUX BPETHOCTH TapaMeTpa KOjH IIPe/ICTaB/ba OPOj HHTEPBAIA HA KOJTUKO Ce
JIeJId, KOJU MMajy CMHCJIa 3a KOHKpeTaH npobsem u m3abepe Hajoospu. /Ipyra meroja je
CTATUCTUYKHU 3aCHOBAHA METO/a KOja IIPBO U3/Baja IU/bHE aTpubyTe 0/ OCTATKA TOaTaKa
u npumembyje Anpuopu ajgroputam uiau ajgropuram Pll-pacra 3a remepucame YecTux
CKYTIOBa CTABKH HAJl TMM OCTATKOM IMOJATaKa, HAKOH IITO CMO WX ITPeICTaBIIA OUMHAPHOM
perpe3eHTaIjoM. 3a CBaKy YeCTy CTaBKY MOTPEOHO je M3padyHaTH 0f1abpaHy CTATUCTUKY
(Hmp.  Meamjany) 3a omroBapajylly Iu/bHY HPOMEH/bEBY. JecT CKyI CTaBKH IIOCTaje
MPABUJIO 33 YKJ/bY YNBabe [MUJHHOT aTPpUOyTa Kao MOC/AeUYHOT TPpaBuiIa. 1a/ia ce mpuMerny-
JY CTaTHCTUYKK TECTOBU Jia OM ce ojipeusia WHTEPEeCaHTHOCT mpasuia. lIpaBuio je
MHTEPECAHTHO aKO je CTATUCTUKA MOMYJIallije TOKPUBeHe TPABUIOM PA3InInuTa O] CTATHU-
CTHKE TIOIyJIallfje Koja Huje MOKpuBeHa mpaBuioM. Tpeha merosa, 3acHoBaHa Ha HeIHCKPe-
TU3AIUju KOPUCTH Ce KaJa je 3anuMm/buBuje nponahu Be3sy usmelhy HenpekuHux arpudyTa
Hero u3Mely mHUXOBUX JMUCKPETHUX MHTEPBaJIA, KA0 HA NPUMED KOJ aHan3e TeKCTOBA.
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4 PesyaraTu

[IpBo cy npejicTaB/beHn HEKU O] pe3yJITaTa KOju cy J100ujeHn n3BpIiaBameM oJropapajyhmux
sql ynura. Tu pesyaraTu cy mpejcTaB/beHu ojaropapajyhum rabenmama mwiu rpaduimMma.

Y Tabesu 4| mpuKkasaHna je pacroiesa ITpoTenHa 10 Py OpraHu3aMa KOjuMa IPUIIaIajy.
Kao mro ce na npumerntu nHajsehum Opoj mporenmHa Hpuiiajia Ipylnd BUPYCA, a HAKOH
POBEPE UCHOCTABUIO C€ Ja Cy CBH TH BUPYCH €yKAPUOTCKH.

’ H YKymHO ‘
BUPYCH 478
OakTepuje 60
eykapuje 158

Tabena 4: Pacnomgena nporerHa 1o BPCTH OPraHH3aMa

Ha caunu [7| je npejcraB/beHa paciojesa MO3UTUBHUX EKCIHEePUMEHTAJHUX eIuTolIa,
o rpynamva (IO3UTHBAH, HUCKO-MO3HTHBAH, CPEIHe-MO3UTHBAH, JaAKO-MO3UTHBAH) W 110
pernoHnMa KOojuMa enmuTorn Moxke Ja npunaaa (Heypehen, ypelen, mMemmanu, npesrasun) 3a
HLA-I xnacy. Ca cauke ce na BuIeTH Ja HajBehu 6Gpoj OBHX €IUTOIA IIPHUIIAIA MEIIaHOM
peruony, J0K MMa jako MaJjo ernuTona y Heypehenom permony. Taxolhe, ounriemano je ma
HajBUIIlE UMa OHUX €NUTONA KOJU MIPUIAJIAjy TPYNH YUCTO HO3UTUBHUX €HUTOIA.

Y 003up cy y3eTu caMo ermuTOIy KOJU Ce NeJIM HaJIa3e y HEKOM OJ HABEJEHUX PErnoHa.
To Baxku m 3a cBe HapejHe crarucTuke. lcro je ypabeno u 3a mpensubene emnwurore,
padyHaTH Cy caMo IIpeIBHl)eHM €NUTONH KOjU CY IEJH VAU Y HeKH OJI PETHOHA.

1800

1400

1200

W MNozvmaEsH
1000 B Hucxo-Nos vmean
200 B CpeqseellosMmesH
Bucown-MNos MmeaH

800

400

200

0 |

Heypehet peruot ¥pehes pervod Mewasw pervos [penssHu pervcH

Cnuka 7: Pacnozena MO3UTUBHEX eKCIIEPUMEHTAJTHHX €IIUTOIA, 110 peruoHuMa Kox HLA-IT
KJlace
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Ha cnunu [§] je mpejcras/bena pacroyena MO3UTHBHUX EKCIEPUMEHTAJIHUX eIHTOIA
no rpynama u mo pernonnma 3a HLA-II kmacy. Kox ose kiace najsehm 6poj emmroma
ce Haja3u y MPEJA3HOM PErHOHY, ajd W OBJE HAJBUINE EMUTONA MPUNALA IPYIH YUCTO
no3utuBHUX. Jlakie, pacmnomena enuTona je MaJio apyradunja mero kox HLA-T kmace.

2000
2500
2000
W MozumiEaH
1500 W Hucxo-MosdmeaH
® Cpenwe-NosumiE a4
Bucowo-NozvmesH
1000
500

D —
¥pehed penioH MNpenssHu peruod
Heypehes pervod IVleiu sHW pervoH

Cnuka 8: Pacmojesa MO3UTUBHUX €KCIIEPUMEHTAIHUX eIUTOIa 10 peruonnmMa Kox HLA-I1
KJ1ace

Ha CJINIH @Je IpuKa3aH OAHOC CBUX IMO3UTUBHUX U CBUX HEMATUBHUX EKCIIEpUMEHTAJTHUX
ermmrona HLA-I xnace. Ha ocHOBY Tora MozKe ce 3aKJ/byIUTH /18 HETATUBHUX €IUTOIA HMa
3HAYAjHO BWINE OJI MO3UTUBHUX, W Ja BellMHA HETATHBHUX eMUTONA MPUIMaJa ypeheHOM
pPEeTHony.
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Cmuka 9: Pacmomesa NO3MTHBHUX ¥ HETaTHBHUX €KCIIEPHMEHTAJHHX eIUTOIa 10
pernonunma kojx HLA-I xiace

Ha CJINIIHA @Je IMpUKa3aH OAHOC CBUX IMO3UTUBHUX U CBUX HEIraTUBHUX €KCIIEpUMEHTAJIH-
nx enurona HLA-II knace. Ha mo0j ce ma Bumernm ga kom HLA-II kiace mma Buime
NO3UTWBHUX €NUTONa U Jia HajBehuw Opoj WUX MpUNaja Mpea3sHoOM peruony. Buam ce
Ila je 0Ba pacromea JI0CcTa Apyraduja ol pacromesre Kojy umaMo kox HLA-I kiace.

25



25800

1500
1000
500
a S

Heypehesu pernod ¥ pefesn pervod Ivisin aHu pervoH

W MNoevmEH
W HeramEu

Mpenas HW pervoH

Ciauka 10: Pacnogeﬂa INO3UTUBHUX W HEraTUBHUX CKCIIEpHMEHTa/JIHUX €IUTOIIa IIO

pernonuma koix HLA-II knace

Y Tabesm 5| je MpUKa3aHa pacrojiesa eKCIepUMEeHTAJHAX eMUTONa [0 PerHOHUMa, 34
cBaky HLA xnacy. 13 Tabese ce MOXKe BHIAETH Ja 33 00€ KIace BayKd J1a UMajy jaKO MaJIO
ermurota y Heypehenom permony. Jlok ce 3a HLA-I xnacy majsehu 6poj enurona najgasu
y ypebenom perunony, a 3a HLA-II xnacy y mpesia3HOM PermoHy.

| HLA-I (%) | HLA-II (%) |

meypehenu 0.43 0.35
ypebenu 47.48 194
MeTTaHu 21.34 27.87

TIpeTa3Hu 30.75 52.38

Tabena 5: Pacrojesna ekcliepuMeHTAJIHEX €MUTOIA 10 PErHOHUMA Y IPOIECHTHMA,

Ha camuu [T1]je rpaduuakn npukasaso oo 1o croju y Tabesu ] 1a 6u ce mocsie jaxiie
YOUHJIA, PA3JIAKA Y PACHONE]N €KCIePUMEHTAIHEX U IpeIBUeHNX eIUTONA.
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Cauka 11: Pacnogena ekcrepuMeHTAJTHUX €IMHTOIA 1O PETHOHUMA,
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Ha comumu [12]je npukazana ¢ppekBeHIInja M0jaB/bHBabha eKCIePUMEHTAJIHUX €IMUTOIIA, 10
pernoHmMa IPYMHUCAHNX Ha MO3UTHBHE U HeratuBHe. Ca Te CJUKe BUIN C€ Ja Ce HeraTUBHU
exciepumenTaann ennronn HLA-I knace kojux mma HajBuire Hajuenthe MojaB/byjy y
ypebenom perumony.

0.14
0.12
0.1
0.08 B HLA-| nosvmEsn
B HLA-| HersmiEHM
0.08 HLA-Il nosvmeHm
m HLA-|I Heramashn
0.04

2 . || -
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Cnuka 12: OpekBeHIgja M0jaB/bHBaba €KCIEPUMEHTAJIHUX EIUTOIA 10 PErHOHUMA

Cnene craruncruke npejasubennx nogaraka. Ha counn [I3] npukasauna je pacrnojena
npeaBuheHIX emuTOla M0 HUXOBUM Jy:KHHaMa, pa3aBojenunx mo HLA kmacu. Hajsumre
enmmrona HLA-II xiace je nyradko 15 amuHOKHCeanHa, 10K 3a HLA-I xiacy enuronu cy
CKOpO paBHOMepHO pacnopehenn mo myxunama 8, 9, 10 u 11.

G000000
5000000
4000000
2000000 W HLAA
W HLA-I

2000000
- I I_ L .

a

aysmHa B gy=wHa 11 Oy=una 12 ay=una 15
Oy uHa 8 oyxuHa 10 oysuHe 12 oy=uHa 14

Cnuka 13: Pacnosgena npenpuhenux enwrorna 1o jgay:kuHama, rpymnucanux mo HLA kiracu

Y rabeu [6] peacraBibeHa je pactojiea npeBuleHux enuTomna 1o peruoHAMa MDY TUCAHUX
110 HAYMHY Be3uBama (jako-sesyjyhu, ciaabo-sesyjyhu) y uponenruma 3a HLA-I kaacy. Ha
OCHOBY TabeJie ce BH/H Jla jaKo MaJjo npenpuljennx emurona (1 jako-e3yjyhux u crabo-
Be3yjyhnx) npunaaa veypeljeHoMm permony, mok ce HajBelin MponeHAT HAJAZH Y MENTAaHOM
PEruony.
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netmhc netmhcpan
Caabo sesyjyhu (%) | Jaxo eesyjyhu (%) | Caabo sesyjyhu (%) | Jaxo sesyjyhu (%)
neypehenn 0.49 0.76 0.24 0.44
ypehenn 33.84 29.01 35.23 31.88
MeITaHn 42.17 45.20 41.08 43.35
mpea3Hn 23.5 25.03 23.45 24.42

Tabena 6: Pacnogena npegasuhenux enuTona No PErumoHUMA, TPYINUCAHUX [0 jAUYUHU
Be3uBamba y nporeratuMa 3a HLA-I xnacy

Ha coumu [14]je rpaduyaku npejacras/beHa pacojiesia IpeJBiuh)eHrX euTola 10 perioHuMa
3a HLA-I knacy. Ona 3ampaBo npejcrabiba rpaduiky uarepnperanujy rabese [0 qa ce
JAKIIe yIopean eKBuBaJeHTHHU rpacduk 3a HLA-II kacy.

_||I]|J|

¥pehen pervod Mpenss A pervod
Heypehex pervod i aHM perioH

200000
200000
700000

W Jaxoees yjyhu, netmhc
B Cnafo eesyjyhu, netmhc
Jakoeesyjyfu, netmhcpan

300000 u Cnafio sesyjyTu, netmhcpan
200000

100000

Cnuka 14: Pacmnomena npeasuhenux enuTona MO0 pPErHOHUMA IPYNHUCAHAX IO jadnHu
BesuBama 3a HLA-I kiacy

Y rabesu [7] je nara pacuosesa npejBuheHNX €NUTONA 10 PErHOHMMA IPYTHCAHUX 110
jauMHM Be3WBama y HpouneHTHMa 3a HLA-II kiacy, Koja je rpadHUKy IIpeIcTaB/beHa Ha

cormmm [15]

netmhcii netmhciipan
Caabo sesyjyhu (%) | Jaxo eesyjyhu (%) | Caabo sesyjyhu (%) | Jaxo sesyjyhu (%)
uneypehenn 0.01 0.02 0.01 0.08
ypehenn 32.24 29.24 29.16 27.51
MeIlaHu 35.3 38.21 36.37 38.88
TIpesTa3Hu 32.45 32.43 34.46 33.53

Tabena 7: Pacnogena npegasuheHux enuTona MO PEruOHUMA, TPYNUCAHUX IO jAUYUHU

Be3uBamba y nporentumMa 3a HLA-II xnacy

Axo ynopeanmo rpaduke ca canka [14 u[15]suau ce na najsehn nponenar npeasulennx
elUTOIIa 33 CBAKy I'PYILy y 00a cjlydaja IPHUIala MellaHoM Peruomy, aiu Ja je Ta IpPeJHOCT

Beha ko emurorna HLA-I xnace mero ko enurona HLA-IT knace.
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2500000
2000000 W Jaxosesyyhm, netrmhcii
B Cnafo eesyjyu, netmhcii
1500000 Jakoees yiyfu, netmhbciipan
1000000 m Cnafo eesyjyhui, netmhciipan
500000
ﬂ —

¥pefeH pervoH Mpenss HA pervoH
HesypefieH pervod Ivleaw a1 pervoH

Ciuka 15: Pacnojgesna npeaBubhenux enuTona Mo PEruoHAMa I'DYNHCAHUX 110 jadWHE
Be3uBama 3a HLA-IT xnacy

Ha comnu[16je npukasama pacnogena npeapuljeHnx enuTona o pernoHuMa TPYTUCAHAX
o HLA xnacu.

4000000
3500000
3000000
2500000
W HLA-| netmhe
2000000 B HLA-I netrmhcpan
1500000 HLA-Il netrmhcii
B HLA-Il netrmhciipan
1000000
o B i
{' —_—
¥pefen pemnioH MpenasHu perioH
HeypeheH pervod il sHM perioH

Crnuka 16: Pacnogena npeasuhennx enurona no pernonnma rpynucannx no HLA kracu

Ca cnuke [16] 1a ce mpumeruTn 1a je najsehin 6poj enurona obe HLA kiace y Mermanom
peruony. [locmarpajyhu taj rpaduk ca meMy eKBUBAJIEHTHUM I'PAMDUKOM 38 €KCIIEPUMEHTAJI-
He eMUTOoIe, BUJINMO Jia Cy KOJ npeaBuhennx nomuunantuuju emmronu HLA-IT knace, 10k
Cy KOJI eKCIepuMeHTAJHNX enutona govMunanTauju emutonn HLA-I wxmace. [lopesm Tora
KOJ IIpeJBHljeHuX enurona nuk 3a HLA-I enuTolne je y MeIIaHOM PErHOHY, JTOK je KO
eKCIIePUMEHTATHUX eMUTONA UK 33 UCTY KJaacy enutona y ypehenom perunony. 3a HLA-II
KJIACY €KCIEPUMEHTAJIHU €HUTOIN UMajy Matbu 1K Y IIPEJa3HOM PErUOHY, & lpe/iBuheHn
EIUATOIM UMA]y MUK Y MEIIAHOM DEruoHy.

Ha couu |1 7]je mpukasana ¢ppekBenmja nojaB/buBaba IpeIBUeHIX eIMUTOIA Y PErHOHH-

Ma Ha 100 amuHOKHCenuHa 3a cBaky Moryhy ayxuny HLA-I xnace. Ca oBe ciuke ce
MOXKe 3aKbYUNTH 12 ce npeasubenn emuronn HLA-I knace 6mio Koje ayzKuHe Hajuenrhe
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jaBibajy v ypeheHoM perunomy.

18
1.8
1.4
12
1 W Heypefes pervos
0e nYpeheH pervod
’ ey anm pervos
0.8
0.4
02
0

OysuHa 8§ aysina B aysna 10 aysuma 11

Cmuka 17: @pekBeHnyja IIOjaB/bUBaba MpeIBU)EHUX enuTona o permonnma 3a HLA-T
KJIaCy

Ha csimnu[18]je npukaszana dppexseniuja nojap/pbuBatba IpeBU)EeHNX eMUTONA Y DErHOHI-
ma #a 100 amunokucenuna 3a csaky moryhy ayxuny HLA-II knace. Ca oBe ciuke ce
Buay 1a u 3a HLA-II x1acy BaxKu J1a ce IIpeIBUleHN eIUTOIHN OBe KJIace OIIO KOje Iy:KHHe
Hajuenthe jaB/bajy v ypehenom peruony.

2

= m Heypefies peric
0¥ peheH peruoH
10 j sl aHM perioH

oy 9 gy 10 gy 11 gy 12 gys 13 gy 14 gy 15

o

Cimka 18: @peksennuja 1mojaB/buBamba npeapuhennx enutona o perunonuma 3a HLA-IT
KJ1acy

Hapeane ase cuke, 1/1 IPEJICTaB/bajy KOHCEH3YC jnyzkune 9 ypeljenux /Heypeljenux
peruona 3a jige pazjunuunre dakrepuje. ['opime cimke npejcraB/bajy paciope/i npeiBuhennx
eIUTOTA, JOK JOWe CJAUKe MPEJCTAB/hAjJY PACIOpPe]] eKCIePUMEHTAJHUX eUTONa. J3eJIeHa
60ja Ha rOPHUM canKama mpeacrasba enurone HLA-I kiace, a miasa 6oja enmrone HLA-
II xmace. 3emeHa 0oja Ha [I0HOj CAHUNK MpEICTaB/ba IIO3UTHBHE enmroie Kiaace HLA-
I, wraBa 6oja mpencTaB/ba HMO3UTHBHE enuromne Kiaace HLA-II, a nupsena 6oja o3HadaBa
HeraTuBHE enuTone obe KJjace. DBejsia 60ja nHa rpadunuma o3HavdaBa MeIIaHU PEruoH,
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HapaHiacta 6oja o3HadyaBa ypelheH pernoH, a cupa 00ja o3HadaBa HeypeheH pernom.

Ha comnm (19| 3a npensubene enurone (ropwmu rpaduk) sumn ce jga enurona HLA-T
KJace mMa MHOro puine Hero emmrona HLA-II kiace, anmm m Ja ce MHUKOBH 00e Kjace
yIJIaBHOM MOKJamnajy. Kox excmepumentannux emurtorna HLA-I kmace Buam ce ma cy
JOMUHAHTHUJH TMO3UTUBHH €IUTOIN, 10K ¢y Kox HLA-II Kiace TOMAHAHTHUJU HETATUBHA
erruror. OHO IMITO ce jOII Ja BHJAETH jecTe Ja ce TUKOBH KOJ MpeIBHleHuX emnuTora
MOKJTAIA]y Ca I10jaBOM HEraTUBHUX eKCIlepuMeHTaTHIX eruTorna ko HLA-I kiace, oqHOCHO
NO3UTHBHUM eKcrepuMenTataum enuronuma kKox HLA-IT xirace.
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Cauka 19: Pacnopes ennrona y KOHCEH3yCy perwona mporenHa 398979

Ha coimnu [20] 32 upeasubhene enurone ce Buau jna enurona HLA-I kiace uma 3HAYAjHO
Butie 'y ogHocy Ha emmrome HLA-II knace, m Ja WM Ce THUKOBH YIJIABHOM IOKJIAIAjy.
3a ekcrmepumenTaane ennrorne obe HLA kimace Buam ce ma cy jako peTku. JOII ce Ja
IPUMETHTH JIa Ce MI0jaBa eKCIePUMEHTAJTHIX eMUTOIA MOKIaa ca THKOBUMAa KOJI IIpe/IBHl)e-
HUX eMUTOTA.
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Cnuka 20: Pacnopes ennrona y KoHCceH3ycy peruoHa mporenna 116244

4.1 IlpaBusia npuapyKnBamba

Crienn mpuKa3 HEKWX W3/IBOjEHUX, 3aHUM/HPUBUX MPABUJA MPUIPYKUBAKHA KOja CY
Jobujena nucrpazkupameM. Ha comiu 21| cy npukasana u3iBojeHa IpaBuiIa 3a eKCIIePUMEHTAJTHE
HoJIaTKe, JOK Cy Ha CJAUIHM [22| TpUKa3aHa IIpaBujia 3a NpeaBuhene mogaTke.

Y TOKy mCTpakKuBaimba je j100HjeH BeJuKH OpOj NMpaBHjia €a BUCOKOM TMOJIPIIKOM H
noysjanotrhy, ajqu je Behmna Tux npaBujia Ouwjia ouurieana u OGecMHUC/IeHA Kala je y
HCTpazKuBakbe OUJIa YK/bydeHa MO3UINja MPOTenHa. 300T TOTa je U3 HCTPaKNBabha NCK/bY9YeHa
HO3MIIMja TPOTEeNHA, HAKOH Yera je jo0HjeH BeJuKH Opoj IMpaBHjia M3 KOJUX CY ce MOIJIa
n3abpaTu HeKa Koja cy 3aHuMJbuBa. Jla OW ce mpoHalnia 3aHEM/BUBA MpaBHIa OUJIO je
noTpebHO J10/IaTHO aHAJM3UPATH JI00MjeHa ITpaBua.
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Rule Support Confidence ¥ Lift

[VALUE2=Negative] +[TAXONOMY _1=hacteria] +[UREDIENOST=P] ==> [LENGTH >= 16 {=4/4}]

[UREDIENOST =N] +[TAXONOMY_1=viruses] +[LENGTH >= 16 {=4/4}] ==> [VALUE2=Positive]

[LENGTH >= 12 AND < 16 {=3/4}]+[TAXONOMY_1=eukaryota] == [VALUE2=Positive] 2,2853%|  73,1343%] 2,68
[LENGTH >= 12 AND < 16 {=3/4}]+[UREDIENOST=P] ==> [VALUE2=Fositive] 2,4486%|  72,9730% 2,67
[TAXONOMY_1=eukaryota] +[UREDIENOST =P] +[LENGTH »= 16 {=4/4}] ==> [VALUE2=Positive]

[LENGTH = 12 AND < 16 {=3/4}] +[TAXONOMY _i=viruses] ==> [VALUE2=Positive] 2,7380% 70,7423%/| 2,59

[VALUE2=Negative] +[TAXONOMY _1=bacteria] +[LENGTH >= 16 {=4/4}] ==> [UREDIENOST=F]
[ALLELA=HLA-B*49:01] +[LENGTH >= 8 AND < 12 {=2/4}] +[TAXCNOMY uses] ==> [VALUE2=Negative]

Rule Support Confidence ¥ Lift

[EP_LENGTH »= 11.9 AND < 13.4 {=2/4}] +[ALLELE=DRB1_0802] ==> [BONDING=WE]
[ALLELE=HLA-DQA 10301-DQBE 10302] +[TAXONOMY _1=viruses] == [BONDING=WE]

ALLELE=HLA-DQA 10301-DQE10302] ==> [EONDING =\VE] 0,3352%) 98,1368%| 1,23
ALLELE=DRE1_0802] +[UREDIENOST=F] ==> [EONDING=WE] 0,2552%, 97,9074%| 1,22
[TAXONOMY_1=viruses] +[ALLELE=HLA-DQA10401-DOB 10402] ==> [BONDING=WE] 0,2908%, 97,8905%| 1,22
ALLELE=HLA-DQA 10401-D0E10402] ==> [BONDING =\E]

[ALLELE=DRE1_0802] +[TAXONOMY _1=viruses] ==: [BONDING=WE]

[UREDJENOST =M] +[ALLELE=DRE1_0802] ==> [BONDING=WE]

[UREDJENOST =N] +[ALLELE=DRB1_0802] +[TAXOMOMY_1=viruses [EONDING= 0,2757%, 97,3833%| 1,22
|[ALLELE=DRE4 0101]+[EP_LENGTH »= 11.9 AND < 13.4 {=2/4}] ==> [BONDING=WE] 0,2957%, 97,2217%| 1,21
|[EP_LENGTH >= 14.2 {=4/4}]+[ALLELE=DRE1_0802] ==> [BONDING=WE] 0,2301%|  97,1659%| 1,21
|[EP_LENGTH »= 11.9 AND < 13.4 {=2/4}] +[ALLELE=DRE1_0405] ==> [BONDING=\E] 0,3588%) 97,1525% 1,21

Cauka 22: [IpaBuna npuapyzKupaiba 3a HIpeaBuleHe mogaTke
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5 3akJpydak

Ha ocuoBy pesyarara mpejcTaB/beHUX Y MPETXOJHOM IOIJIaB/bY MOZXKE €€ 3aK/by4YUTH
BuIle cTBapu. [I03WTUBHY eKcllepUMEHTATHI eNUTONY Ce PA3JIMINTO IPYIHILY Y 3aBUCHOCTH
kKojoj HLA xiacu mpunaaajy. Ilopen tora kojoj HLA Kitacu npunaiajy eKclepuMeHTaIHI
eTTUTONY 3aBUCU OJHOC TO3UTHBHUX M HEraTWBHUX enuTona y ypehenum m meypehernmm
pernonunma nporenta. Takohe MoxKeMO 3aK/byYNTH JIa 3a IPUKYILJ/HEHE IIPOTErHE 1IpejiBube-
Hu enuTonu BeukoM Behunom npunanajy HLA-IT knacu, a na oner sehwna mux npunama
MEIaHOM DEernoHy (HHje y 9ucToM ypeheHOM peruoHy, a Huje HH y IUCTOM Heypeljernom
peruoHy), J0K je jako maau 6poj emuroma 3a obe HLA wkiace y dmcroMm Heypeljenom
PETHOHY.

5.1 Jlaseu pag

Y ja/beM paJiy ILIaHHPa Ce aHAJIM3a CBaKe CTATUCTHKE IMOCEOHO 3a CBAKHU HPEIUKTOP
KOjH je KopuintheH, aHAJIH3a IbUXOBUX Mel)yCOOHUX pe3y/ITaTa U aHAJII3a IbUXOBUX PE3yJITaTa,
y OJHOCY Ha eKcIepuMeHTaJIHe mojgaTke. Ilopea Tora miraHupa ce Ja ce v HCTParKuBahe
BHIIIE YK/bY YU NpejiBuharme anchor-a, Koje je opje kopuitheHo camo 3a mperus3Huje npoIreHe
MO3WIN]a eTTUTOTA.
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