DOSYA: SAGLIKTA YAPAY ZEKA

lac kesfinde yapay zeka

Dr. Murat Can Cobanoglu

Gntmuzde uygulandig
sekliyle yapay zekanin
ana iglevi verilerden
insan sUpervizyonu
olmadan bilgi ¢ikar-
maktir. Yapay zekanin
herhangi bir alanda etki yapabilmesi
icin o alanda veri toplama, depolama
ve isleme kapasitesinin yiksek olmasi
gerekmektedir. llac kesfi, yaklagik son
30 yildir robotik, son 20 yildir genetik
sekanslama, ve gene bu surelerde
gbrunttleme alanlarinda olan gelismeler
sayesinde veri anlaminda bir devrim
yasamistir. Bunlarin gene ayni strede
veri isleme kapasitesindeki ciddi artigla
birlesimi sonucunda, ilag kesfinde yapay
zekanin yapabilecegi dnemli degisik-
liklerin oldugu ancak bunlarin hentz
tam olarak uygulamaya yansimadigi
bir dénem igerisindeyiz. Onimizdeki
yillarda, kisa ve orta vadede, bu potan-
siyelin ciddi degisiklikler dizisi Uretecegi
ve bunun verimlilikte blayuk bir artis
yaratacagini 6ngorlyorum.

Yapay Zekéanin Hammaddesi
Olarak Veri

“Yapay zek&” tanimi en Ust seviyede
iki farkli sekilde yapiimalidir: ‘genis’ ve
‘dar’ yapay zeka. ‘Genis’ yapay zeka,
farkll alanlarda uygulanabilecek ve
genel anlamda problem ¢dzebilme
yetenegi icra eden bir yapay zeka ifa-
de etmektedir. GUnUmUzde bdyle bir
yapay zeka hala bilim kurgu niteligin-
dedir. ‘Dar’ yapay zeka, sadece belirli
bir amag icin tasarlanmis ve 0 amacin
gereksinimlerinin disinda herhangi bir
alanda kullaniimasi mumkdn olmayan
bir yapay zekadir. Bu, ginimuz din-
yasinda 6nemli degisimlerin kaynagi
olan ve son yillarda ciddi ilerlemenin
kaydedildigi bir bilim alanidir.
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‘Dar’ ve ‘genis’ yapay zeka arasinda-
ki farki izah icin bir doktorun rutinini
dustnelim: evinden c¢ikip arabasina
yurimesi, o arabayi isyerine sdrmesi,
yolda radyoda yabanci dilde radyo
dinlemesi, ve ameliyathaneye girip
ameliyat yapmasl esnasinda doktorun
gosterdigi her fonksiyonu sadece tek
bir zeka saglamaktadir. GUnUmuUzdeki
yapay zeka teknolojileri ise bir robotun
ydrimesi icin gerekli hareket planla-
masi, dil ¢cevirisi, géruntd isleme, araba
sUrme gibi her alt fonksiyon igin apayri
bir yapay zek& programi yazilmasli ve
egitiimesini gerektirmektedir. Bu islev-
lerden birini yapan, 6rnegin dil gevi-
ren, bir yapay zeka programinin ayni
zamanda araba surme gibi bir iglevi
yerine getirmesi mimkun degildir. Her
‘dar’ yapay zek& programi, en 6ziinde,
belirli ve sabit bir sekilde girilen verile-
rin gene belirli ve sabit bir sonuca ula-
silacak sekilde islenmesinden ibarettir.
Dolayisiyla gtuntmuzde var oldugu
sekliyle yapay zeka, veri isleme yoluy-
la bilgisayarlarin otomatik sekilde bazi
kurallar 6grenmesi ile kisithdir. Bu dar
yap! ginumuzdeki yapay zeka tekno-
lojilerinin fonksiyon gésterebilmesi icin
veri sarttir. Bu farkindalik, The Econo-
mist dergisinin “Dtnyanin en degerli
kaynag artik petrol degil, veridir” diye
Turkgemize cevrilebilecek bir baslik
atmasina yol acmistir (1). Bu sebeple
herhangi bir alanda yapay zekanin et-
kisini konusabilmek igin 6nce o alanda
verilerin toplanabilmesi, depolanabil-
mesi ve islenebilmesi igin gerekli altya-
plyl analiz etmek gerekir.

ilag Kesfinde Veri
Gegtigimiz otuz yil icerisinde robotik,

sekanslama ve goéruntlleme alanla-
rinda ilerlemeler ila¢ kesfi icin faydali
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veri toplanmasinda devrim niteliginde
ilerlemeler saglamistrr. ilac kesfinde
yapay zekanin yaptigi ve yapabilecegi
etkiyi anlamak icin, éncelikle bu alan-
lardaki ilerlemeleri anlamak gerekir.
Robotik teknolojilerdeki ilerlemeler ¢ok
yUksek sayida deneylerin kontrolli ve
tekrarlanabilir icrasini saglamistir. Sivi
isleme, iletim, kontrol ve benzeri alan-
larda geligtirilen robotlar, yUksek sayi-
da kuyucuk iceren deney tabaklarinda
hizli ve paralel bicimde yUzlerce dene-
yin (6rnegin 384 kuyucuklu bir tabak
icerisinde) icrasini mdmkun  kilmigtir.
Bu teknolojinin uygulandigi en temel
alan ila¢ taramasidir. Milyonlarca ilag
adayi kimyasal molekulin herhangi bir
deney dlzenegi Uzerinde taranmasi
en az on yildir rutin bir islem haline do-
nismustdr (2). Bu teknolojinin ylksek
miktarda sermaye gerektirmesi buyuk
hacimli 6zel sirketler ve uzmanlagsmis
akademik laboratuvarlar diginda yayil-
masini engellemis olsa da, PubChem
veya ChEMBL gibi halka acik veri ta-
banlarinda ciddi miktarda veri bulun-
maktadir (3,4).

Sekanslama teknolojilerinde son otuz
yiligerisinde ¢ok yuksek hizda bir gelis-
me yasanmistir. 1990’larin basinda ¢ok
yavas ve pahali olan bu sure¢, 2021’de
astronomik derecede ucuzlamis ve
kolaylasmistir. Mevzubahis alanlardaki
ilerlemelerin birbirlerini desteklediginin
bir 6rnegi olarak, robotik alanindaki
gelismeler sekanslanacak 6rnek hazir-
lanmasinda ciddi ilerlemeler saglamis-
tir. Bu sayede son bes yil icerisinde tek
hicreli sekanslama c¢alismalarini rutin
hale getiren robotik cihazlar yaygn
kullanima girmistir. Butlin bunlarin so-
nucu olarak hem saglikli dokularda (5)
hem de hastalikli dokularda (6) blytk
miktarlarda ¢rnek sekanslanmigtir. Bu



organize calismalarin yani sira, birgok
tibbi arastirma kurumunda sekanslama
makinesi alinmasi veya kullaniimasi
sonucunda Gene Expression Omnibus
(7) gibi blyUk veritabanlarinda ¢ok sa-
yida farkli arastirmacidan gelen veriler
toplanmistir. Dolayisiyla gelinen nok-
tada gerek genomik, gerek transkrip-
tomik, gerekse epigenetik alanda ¢ok
genis miktarda veriyi halka agik sekilde
bulmak mumkun olmustur.

Goruntileme alanindaki teknolojilerin
biyomedikal amagla kullanimini artiran
ve kolaylastiran ciddi gelsmeler son
30-40 yil icerisinde meydana gelmistir.
Bu alandaki 6nemli gelismelerden biri,
yesil floresan protein (green fluorescent
protein; GFP) ve benzeri florsean isima
yapan biyomolekullerin kesfi sayesin-
de hedef secilen herhangi bir protei-
nin hdcre icerisindeki dogal ortaminda
goérunttlenebilmesi olmustur. Belirli bir
hedefi yiuksek secicilikle taniyan anti-
korlarin florsean molekdllerle isaretlen-
mesi, bilime benzer sekilde énemli bir
kapasite kazandirmistir. Biyolojik drnek-
lerin gérunttlenebilmesi amacina 6zel
sekilde tasarlanmis GE InCell 6000
gibi canli hlcre ¢emberi olan robotik
mikroskoplarin - gelistiriimesi ile uzun
zamanli dinamik sureglerin gdzlemlen-
mesi kapasitesi elde edilmistir. BUtin
bunlarin birlesimi sayesinde guintimuz-
de Allen Institute for Cell Science’in
sundugu 31,987 U¢ boyutlu hicre go-
rinttsd (8) gibi ylksek miktarda veri
saglayan kaynaklar olusmustur (9).

Bunlarin hepsi bir arada ele alindigin-
da, biyomedikal alanda ciddi miktar-
larda veri toplanmasi igin gerekli tek-
nolojik altyapinin son otuz yil igerisinde

vlcut buldugu gortimektedir. Ancak
dikkatli okuyucunun fark edecegi bir
zayiflik, bunlarin hepsinin birbirinden
bagimsiz olmasidir. Hicre veya doku
goruntlleyen ekipler cogunlukla sa-
dece géruntd toplama ve isleme ile
ilgilenmekte, ve Ornegin sekanslama
verisi toplayan projeler ile ¢ok kesi-
sim gostermemektedir.  GUnUimuzde
bu farkli teknolojilerin her birisi ayr bir
alan olarak gérulmekte, bu sekilde veri
toplanmakta ve birka¢ 6n calisma ha-
ricinde, gogunlukla izole sekilde analiz
edilmektedir.

ilag Kesfinde Yapay Zeka
Uygulamalari

GUnumuzde ilag kesfinde yapay zeka
uygulamalari ¢ok farkli alanda ayri ve
daginik sekilde gergceklesmektedir. Co-
gunlukla yapay zeka birlestirici ve farkli
alandaki verileri ortak bigimde igleyen
bir fonksiyon g6stermemektedir. Bu-
nun yerine, farkli alanlarda farkli amac-
la toplanan verilerin incelenmesi igin o
alan ve veriye 6zgu ayri uygulamalar
cogunluktadi. Ornegin transkriptomik
verinin analizi icin spesifik amagla
yazilmis ¢ok sayida makale, goéruntl
islemesi icin ise ayrica yazilmis ¢ok
miktarda makale bulunmaktadir. Ancak
transkriptomik veri ile uzamsal veriyi
birlesik sekilde analiz eden ¢ok az ca-
lisma bulunmaktadir. Bu sebeple, ya-
pay zekanin ilag kesfi Uzerindeki mev-
cut uygulamalarini konusmak icin her
alani ayri ayri ele almak gerekecektir.

Sekanslama verilerinin yapay zeka ile
islenmesinin ilag kesfine yapacagi kat-
kilarin en 6nde gelenlerinden biri has-
taliklarin tedavisi icin ila¢ taramalarina

Sekanslama teknolojilerinde
son otuz yil icerisinde ¢gok
yUksek hizda bir gelisme
yasanmistir. 1990’larin
basinda cok yavas ve pahali
olan bu sureg, 2021'de
astronomik derecede
ucuzlamig ve kolaylagmistir.
Mevzubahis alanlardaki
ilerlemelerin birbirlerini
desteklediginin bir érnegi
olarak, robotik alanindaki
gelismeler sekanslanacak
ornek hazirlanmasinda ciddi
ilerlemeler saglamistir. Bu
sayede son bes yil icerisinde
tek hucreli sekanslama
caligmalarini rutin hale getiren
robotik cihazlar yaygin
kullanima girmistir.
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Yapay zekanin ilag kesfinde
etki gostermesi igin gerekli
veri altyapisi ve hacmi
vardir ancak hala mevcut
uygulamalar cogunlukla belli
tek bir tipte veri Gzerinde
odaklanmaktadir. Farkli veri
cinslerinin entegre bicimde
analiz edildigi projeler
henlz tam anlamiyla vicut
bulmamistir. Bu, mevzubahis
veri havuzlarinin nispeten
yeni oldugu bir dinyada
anlasilabilir bir baglangig
doéneminin isaretidir. Ancak
zaman gectikce yapay
zekanin potansiyelinin

tam olarak gerceklesmesi
icin entegratif analizler
gelistiriimesi sarttir.

hedef secilecek proteinlerin belirlen-
mesidir. Yiksek sayida saglikli ve has-
ta insanin farkli -omik verilerinin top-
lanmasi ve depolanmasiyla gok farkli
hastalik alanlarinda uygulama olanak-
lar aciimistir. Ornegin kanserde yapi-
lan genetik sekanslamalar ve htcre
durumunu belirleyen RNA dizilemeleri
verileri, yapay zekéa kullanilarak analiz
edilip kanserde normale gore degisen
Ozellikler belirlenebilir ve bunlar ilag
kesfi icin hedef alinabilir Enfeksiyon
hastaliklarinda yapay zeka kullanilarak
yeni patojenlerin hangi proteinlerinin
terapotik amagl hedef alinmasinin en
yUksek basari ihtimali verecegi belirle-
nebilir. Dejeneratif hastalklarda gene
hangi yolaklarin ve/veya hangi regtla-
torlerin hatali galistigi belirlenip bun-
larin gideriimesi igin gerekli hedefler
secilebilir. Bu ¢rnekler cogaltilabilece-
gi gibi, zamanla daha da yeni kullanim
alanlar gelisecektir.

Robotik tarama teknolojilerinin Grettigi
en buydk firsatlardan biri yapay zeka
kullanarak etken ila¢ tahmini yapiima-
sinin - zeminini  hazirlamaktir. Kanser
Uzerinden o6rneklendirmek gerekirse,
gectigimiz on yilda gittikce artan sayi-
da kanser hdcre hatti Gzerinde yapilan
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ilag taramalari yapilmistir. 2010’da 311
(10) hicre hatti ve 19 ilagla yapilan
taramalar, 2013'te 242 hlcre hatti ve
354 kimyasal (11) ve 2016'da yakla-
sik bin hicre hatti ve 265 kimyasala
ctkmistir (12). Bu calismalar, Uzerinde
tarama yapilan hdcre hatlarinin genetik
ve transkriptomik karakterizasyonu ile
birlestirildiginde, hangi hlcre hattina
hangi ilacin veriimesi gerektigi tahmi-
nini yapacak yapay zeka& modellerinin
zeminini  hazirlamistir (13). Giderek
kapsami ve sayisl artan taramalarin
diger biyomedikal alanlarda da yapll-
mas| sonucunda kanserle érneklendir-
digimiz bu uygulamanin farkli alanlara
da yayllmasi beklenir.

Yapay zekanin goérintd isleme alt ala-
nindaki ilerlemelerin ilag kesfinde uyan-
dirdigi blyuk etkilerden biri hicrelerin
ilag tedavisi altinda durumlarinda olu-
san degisiklik gortnttlerinin  analizi
noktasinda gergeklesmistir. ilag kes-
finde sik¢a kullanilan bir metot farkli
ilaclarla tedavi edilen hucrelerin gorin-
tilenmesi suretiyle ilaglarin etkisinin be-
lirlenmesidir (14). ‘YUksek icerikli’ diye
adlandirilan bu deney tipinde sadece
bir ilacin etkisini karakterize etmek igin
bile ¢ok sayida doz ve tekrarda deney
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yapilmasi, her deney kuyucugundan
da farkli noktalarda gorintl alinmasi
gerekmektedir. Tek bir deneyde bile
kolaylikla on binlerce géruntu alinabil-
mektedir. Bu miktarda verinin otomatik
sekilde incelenmesi igin yapay zekéa
kullanmak bir zorunluluktur.

Son yillarda gittikce artan kalitede
goruntileme verilerinin ilag  kesfin-
de yapay zekaya ac¢tigi yeni bir yol
da daha 6nce bilinmeyen yolaklarin
kesfedilmesidir. Ornegdin melanoma
hicrelerinin kanser ilaglarina direng
gostermesinin mekanizmalarindan bi-
risinin hcrelerin ila¢ tedavisi altinda
fiziksel ozelliklerinde meydana gelen
degisikliklerin - sinyalleme yolaklarini
etkilemesi oldugu yakin zamanda kes-
fedilmistir (15). Son zamanlarda gelis-
tirilen yapay zek&d modelleri, raportér
kullanmadan htcre gdruntustndeki
biyomolekdulleri konumlayabilmektedir
(16). Bu tarz yontemlerin gelismesi
ve yayginlasmaslyla, melanoma Uze-
rinden orneklendirdigimiz gibi daha
nice farkli ve bilinmeyen yolagin kes-
finin 6nU acilacaktir. Bu yolaklarin bi-
linmesi ilag kesfinde yeni hedefler ve
stratejiler gelistirilmesi icin gok degerli
olacaktir.



Gerceklestiriimeyi Bekleyen
Potansiyel

Yapay zekanin ila¢ kesfinde etki gos-
termesi igin gerekli veri altyapisi ve
hacmi vardir ancak hala mevcut uy-
gulamalar gogunlukla belli tek bir tipte
veri Uzerinde odaklanmaktadir. Farkli
veri cinslerinin entegre bicimde analiz
edildigi projeler henlz tam anlamiy-
la vicut bulmamistir. Bu, mevzubahis
veri havuzlarinin nispeten yeni oldugu
bir dinyada anlasilabilir bir baglangi¢
déneminin isaretidir. Ancak zaman
gectikgce yapay zekanin potansiyelinin
tam olarak gergeklesmesi igin entegra-
tif analizler gelistiriimesi sarttrr.

ilag kesfine yapay zekanin yapabilece-
gi en blyUk katki ise hentz literattrde
mevcudiyeti olmayan, ancak yapay
zeka sayesinde kurulabilecek olan ilag
kesif sUrecleri icat edilmesidir. Burada
insanlik tarihindeki daha énce yasan-
mis buyuk teknolojik atiimlari érnek
vermek gerekir (17). 187Q’ler ve son-
rasinda, yani endustri devrimi nispe-
ten yeni iken, fabrikalar genelde buhar
gucl kullanilarak tek bir buytk kolun
cevrilmesi ve buttin makinalarin bu kol-
dan gug¢ almasi Uzerine tasarlanmisti.
Elektrik ilk yayllmaya basladiginda bu
kolu gevirmek icin buhar yerine elekt-
rik kullaniimig, ancak bunun ciddi bir
verimlilik kazandirmadigi gértimastu.
Ancak 1920’lerde elektrigin kolaylikla
farkli yerlere guct dagitabilme 6zelligi
sayesinde tek bir kolun ¢evriimesi et-
rafinda degil, Uretim streci etrafinda
tasarlanmig seri Uretim bantlari fabrika
tasarimlarinin - merkezine oturtulunca
elektrik gercek verimini kanitlayabil-
di. Bu ¢yle bir verim artigi sagladi ki,
1920’lerde Amerika, tarihinin en buyuk
ekonomik blUydme sureclerinden birini
yasadi. Nitekim kisisel bilgisayarlar da
1980 veya 1990’larda mevcut olmasina
ragmen, gtindelik hayata bilisimin ciddi
bir sekilde katki yapabilmesi 2000’lerin
sonu ve 2010larda akilli telefon for-
matinda dijital cihazlarin yayilmasiyla
gerceklesti. 2000’lerin  ortasinda en
degerli sirketler petrol sirketleri iken,
bugtn en degerli sirketler teknoloji sir-
ketleri oldu. Dolayisiyla, tarihsel sureg-
lerden gorUyoruz ki devrimsel nitelikte
bir teknolojinin icadi ile etkisini goster-
mesi arasinda bir sure¢ vardir. Bu su-
re¢, yeni teknolojinin merkezde oldugu
ve bu teknolojinin yoklugunda mum-
kin olmayan yeni modellerin gelistiril-
mesi sUrecidir. Sahsi kanaatime gore
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yapay zekanin ila¢ kesfine etkisi icin
de ayni durum s6z konusudur: ancak
yapay zeka kullanarak yapay zekanin
yoklugunda mumkin olmayacak ilag
kesif sUrecleri tasarlanmasi ile bu yeni
teknoloji tam etkisini gésterecektir. llag
kesfinde yapay zeké galismak i¢in ¢ok
heyecan verici bir ddnemde yasiyoruz.
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ve Gelistirme Arastirma Merkezi MiidUr( olarak atandi. Yerli bir ilag sirketi ile birlikte
COVID-19'akars! iki kritik ilag gelistirme projesini yuruttt. Ozgun ilag kesfi ve gelistiriimesi
ile ilgili 80 civarinda uluslararasi patenti olan Dr. Guzel'in gelistiriimesine katki verdigi
faz-3 asamasinda alzheimer ve diyabet hastaliklarina karsi ilag adaylar mevcuttur.

Doc. Dr. Mustafa Giizel

1982 yilinda Istanbul’da dogdu. Kabatas Erkek Lisesi ve istanbul Teknik
Universitesinden mezun oldu (2004). Doktora sonrasi calismalarini Weill Cornell
Medical College’de yapti (2015). 2015 yilindan beri istanbul Medipol Universitesi
Muhendislik ve Doga Bilimleri Fakultesi Bilgisayar Mihendisligi Bolimunde ¢gretim

Dr. Ogr. Uyesi Ozge Sensoy

apay zeka sonyillarda sag-
lik teknolojilerinin de iginde
oldugu farkli alanlarda
kullaniimaya baslanmistir.
Yaklagik 80 trilyon dolarlik
dinya ekonomisinde 1,1
trilyon dolarlik ekonomi ile en blUyuk
pay! ila¢ sektdru almaktadir. Béylesine
buydk bir sektérde ilag gelistirme slreci
icinde yapilabilecek bir iyilestirmenin
blyuk kazanimlar saglayacagi asikardir.
Konvansiyonel ilag kesif ve gelistirme
caligsmalari ortalama 12-15 yil strebilmekte
ve 2 milyar dolar masrafi bulunmaktadir
(Sekil 1). Onceki senelerde, global
ilag firmalari riskli buldugu alanlarda
(6rnegin nadir hastaliklara kars! ilag
gelistirme gibi) daha kuguk ilag firmasi
ile igbirlikleri yaparak bu riski minimize
etmeye calismaktaydi. GUnimuzde ise
bilgisayar ve bilisim teknolojilerinin hizl
bir sekilde gelismesiyle ilag sirketleri farkl
bilisim firmalariyla ortak proje isbirlikleri
yaparak bu sureci hizlandirma ve maliyeti
duslirme gayretine girmislerdir.

ilag kesif calismalarinin oldukga uzun ve
maliyetli bir sireg olmasi, bu strecin daha
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Gyesidir.

kisa ve daha az maliyetle tamamlanmasina
olanak saglayabilme potansiyeli bulunan
alternatif yaklagimlarin kullanilmasini ge-
reklikilmistir. Bu baglamda, 6zellikle, siber
guvenlik ve savunma sanayinde siklikla
tercih edilen yapay zeka algoritmalari,
ilag kesif calismalarinda, dizayn, kimyasal
sentez, ila¢ taranmasi, polifarmasi ve
ilacin yeniden konumlandiriimasi gibi
farkli alanlarda kullaniimaya baslanmistir.
GUnumuz ilag gelistirme calismalari,
farmasotik ve medisinal kimyaile akillrilag
molekulU tasarimiigin en yeni teknolojileri
kullanmayi ve modern dlinya ile 6zdegles-
meyi hedefleyen sistemleri kullanmaktadir.
Farmaso6tik ve medisinal kimya agisindan
biliyoruz ki tim canlilar gogunlukla organik
molekullerden olusmuslardir. Ornegin sag
tellerimiz bir proteindir. Bu kU¢Uk bilginin
kapsadigi alan o kadar genistir ki disardan
alinan ilag molekulleri, biyolojik etkilerini
g6sterebilmeleri icin vicudumuzda mut-
laka proteinlerin de dahil oldugu biyolojik
sistemlerle etkilesim igine girerler. Yapay
zeka, bize protein-molekll davraniglarini
¢ok daha akilci bir yolla agiklayabilmemize
firsat tanimaktadir. Son yillarda tim dinya-
da giderek artan en byUk egilimlerden biri

de kisisellestirimis ilag tedavisidir (Preci-
sion medicine-Personalized medicine). Bu
konuya yoénelik dSnemli yatinmlar ve dikkat
gekici aragtirmalar yapiimaya baglanmigtir.
Yapay zeka kullanimi da bu ¢aligmalarin
gelecek vadeden en 6nemli 6gelerinden
biridir. Toplumlardaki farkli gen profilleri,
genlerin kodladigi proteinlerin molekul-
lerle etkilesmesini kisitlamaktadir. Cunka
ayni hastalik icin dahi olsa genlerdeki
farklilasma (mutasyon), ilgili proteinin de
mutasyona ugramasina neden olmaktadir.
Bunun icin o proteinin yapisi Uzerinden
kisiye 6zgu yeni bir ila¢ molekulu tasar-
lanmak ve gelistirmek gerekmektedir.
Duinya ila¢ endUstrisi 6zellikle yapay zeka
kullanarak kisisellestirilmis ilag¢ tasarmina
blydk finans ayirmaktadir.

Yapay zekd, ila¢ gelistirme calisma-
larnda, gerek pre-klinik gerek klinik
fazlarda, kesif ve arastirmadan tedavi
onay sUreclerine kadar her asamaya
katki saglayabilmektedir (Sekil 2). Kli-
nik deneklerin bulunmasi ve ilag aday-
larnin denekler Uzerinde sinanmasi,
ilag gelistirme surecini olduk¢a zorlu ve
karmasik bir streg haline getirmektedir.



Bu baglamda, uygun deneklerin bulu-
nabilmesi igin yapay zek& kullanilarak
veri tabanlarinda karar mekanizmalari
siniflandirilarak ve géruntuld tani verile-
ri ile iligskilendirilerek degerlendirmeler
yapmak muimkdndur. Bu c¢alismalar-
da kullanilan veri sayisi arttikca yapay
zeka tabanl algoritmalarin dogru tah-
min edebilme olasiligl da artmaktadir.
Boylelikle, Ar-Ge masraflarina kargin
klinige transfer edilebilen molekul say!-
sina ciddi bir katki saglanabilir. Ar-Ge
masraflari, gelistirilen molekdl sayisina
gbre dogru orantill olarak artmamak-
tadir. Ozellikle son vyillarda bir ilacin
markete gelmesi i¢in harcanan masraf-
lar giin gectikce daha da artmaktadir.
Yapay zekanin saglik alanindaki ilk uy-
gulamalarinin, tani kitlerinin gelisimine
(dahiliye, akciger, bulasici kan hastalik-
lari vb. hastaliklarin teshis ve tanisinda)
katkilar sagladigi s6ylenebilir. Bununla
beraber, bilgisayar teknolojilerinin hiz-
la gelismesiyle, benzer galigmalar ilag
sanayinde de gorilmeye baslanmistir.

Gunimuz global ilag firmalari, birgok
kimyasal moleklln biyolojik aktivite so-
nuclarini iceren buyUuk veri bankalarina
sahiptir. Yapay zekanin destegiyle bu
bilgiler hizli bir sekilde degerlendirildigi
takdirde ila¢ gelistirme sUreci kisala-
bilir ve maliyetler indirgenebilir. Yapay
zekanin kullanimi ile bir ilag adayinin kli-
nik testlerine baglanmadan énce toksisi-
tesinin tespiti, sirketleri buytk bir maddi
kayiptan kurtaracak ve ciddi bir zaman
tasarrufu saglayacakt. Bu nedenle
ilac ve biyoteknoloji piyasasinda dinya
genelinde Ust siralarda yer alan sirket-

ler (Sekil 3) yapay zekayr kullanmaya
baglamistir. Roche ila¢ sirketi, 2014 yi-
lindan bu yana bazi Amerika ve Isvigre
firmalarini ile yapay zeka teknolojilerini
kullanan ortak calismalar baglatmistir.
Pfizer da 2016 yilinda ilag gelistirmek
icin bulut tabanli bir platform kullandigi-
ni duyurmustur.

GUndmuzde ilag kesfi igin Klinik aras-
tirmalardan bilimsel yayinlara kadar
yapay zeka-makine 6grenimi ve derin
O6grenme teknikleri, ilag gelistirme ca-
lismalarinin ¢cogu bélimdinde kapsamli
olarak kullaniimaktadir (Sekil 4). Or-
negin son yillarda global ila¢ firmalari,
sosyal medyadaki ilaglarla ilgili anahtar
kelimeleri toplayip bir havuza aktar-
makta ve buradaki havuzdan ilaglarin
yan etkileri veya beklenmeyen olumlu
etkilerini yakalayip ilacin yeniden ko-
numlandirimasi alaninda yapay zekayi
ve makine 6grenme tekniklerini etkin
sekilde kullanarak ila¢ gelistirme ca-
lismalarini hizlandirmaktadirlar. Benzer
platformlardan biri 4 yil gibi kisa bir
slUrede 24 civarinda ilag adayini kesfet-
mis ve bazi dnerdigi ilaglarin gelistirilip
satiimasi sUrecinde maddi bir destek
teminati almigtir.

ilag kesif calismalarinda kullanilacak
olan yapay zek& tabanl algoritmalar
bu sektore ozel gelistirimektedir. S6z
konusu algoritmalar kullanilarak ilag
adaylarinin uygulanabilecedi hastaliklar
hakkinda da bilgi sahibi olunabilir. Son
olarak, ila¢c adayinin bilesenleri analiz
edilerek klinige aktariima potansiyeli de
belirlenebilir. Johnson & Johnson, Pfizer,

GUnumuz global ilag
firmalari, bircok kimyasal
molekulln biyolojik aktivite
sonuclarmni iceren buyuk
veri bankalarina sahiptir.
Yapay zekanin destegiyle
bu bilgiler hizli bir sekilde
degerlendirildigi takdirde
ilac gelistirme sUreci
kisalabilir ve maliyetler
indirgenebilir. Yapay
zekanin kullanimi ile

bir ilag adayinin klinik
testlerine bagslanmadan
Once toksisitesinin tespiti,
sirketleri bUyuk bir maddi
kayiptan kurtaracak ve
ciddi bir zaman tasarrufu
saglayacaktir.
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Novartis ve Bayer gibi global ilag sirket-
lerinin yapay zeké algoritmalarindan ve
bulut servisinden yararlanarak yUr{ttu-
Ju bazi calismalar bulunmaktadrr. Or-
negin Johnson&Johnson, “IBM Watson
Health” isimli bulut servisini kullanarak
hasta, doktor ve ila¢ Ureticisini mobil
uygulama ile ayni platformda toplayarak
hastaya 6zgu c¢6zUmler sunmaktadir.
Pfizer, IBM ile beraber 25 milyon ilag
arastirma makalesinin bulundugu “Wat-
son Drug Discovery” platformunu kulla-
narak hastalarin laboratuvar sonuglar
ile bulut verilerini karsilagtirmaktadir.

Bunun yaninda, ik kez, yapay zeka al-
goritmalari kullanilarak obsesif kompul-
sif bozuklugu tedavi etmek amaciyla
Oxford merkezli start-up firmasi Exsci-
entia tarafindan gelistirilen ilag adayinin
klinik faz galismalarinin baglamis olmasi
da makine 6grenmesinin potansiyelini
ortaya koymaktadir. Normal ilag gelistir-
me c¢alismalarinda 4-5 yili bulan ilag ke-
sif strecinin bu galisma ile 12 aya indi-

Bir ilacin Gelistiriime Asamalan
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Sekil 1: Konvansiyonel ilag Gelistirme Siireci

(http:/fiyiklinikuygulamalar.omegacro.com, Klinik Arastirmalarda Uyulmasi
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rilebildigi gosteriimistir. Bir bagka érnek
olarak ingiliz menseli BenevolentAl sir-
keti verilebilir. Sirketin yaptigi ¢calismaya
gbre, griple micadele hakkinda yazilmig
arastirma makaleleri, kitap bélumleri ve
konferans bildirilerindeki anahtar s6z-
cukler taranarak aralarindaki iliskiler be-
lilenmistir. Sonug olarak, bir virdsin Gst
solunum bdélgesinden akcigere kadar
inmesini kontrol eden AAK1 kimyasali
ile etkilesebilen mevcut ilaclar saptana-
bilmis ve bu ilaglarin 378’sinden 47’sinin
virlst engelleyebilecegi gosterilmigtir.
Yan etki gibi ¢zellikler de dikkate alin-
diginda Baricitinib isimli ilag Avrupa’da
Subat 2017°den beri eklem romatizmasi
tedavisinde Olumiant markasiyla kulla-
nilmaktadir.

Bunlara ek olarak, Giney Kore'de “ya-
pay zekéa ile ila¢ arayan” Deargen sir-
keti, HIV/AIDS tedavisinde kullanilan
Atazanavir jenerik isimli ilaci Klinik arag-
tirmalarda denemektedir. Bir diger ¢alis-
maya ise Boston'da MIT'de yapay zeka

ey Tasarimi

Kimvyaial
saMor

Geligtirme sdnesd

Farmakalaj

Tarama

ile “yaratilan” ilk sUper antibiyotik verile-
bilir. Halicin isimli bu ilag, Dunya Saglik
Orgutintn “belall virtsler” listesindeki
¢ogu virdsl yok etmeyi basarmistir. Bu
arastirmada 1.500'0 ABD'de satis izni
olan ilag, ve 800 adet dogal bilesim/
terkip yapay zekéanin elemesinden gec-
mistir. Ozetle, yapay zeka temelli kulla-
nilan yazilima, “Molekdillerde antibiyotik
yapisal 6zellik ara, ama bu 6ézellikler ha-
len kullanilan antibiyotiklerde olmasin”
komutu eklenmis, sonug olarak, mevcut
antibiyotiklere benzemeyen yeni yapi-
da antibiyotiklere erisim saglanabilmis
oldu. Son bir 6rnek olarak, Atomwise
sirketi tarafindan yurdtdlen calismalar
verilebilir. Bu calismaya gore, sirket tara-
findan, Klinikte kullanilan ve givenli ilag
kategorisinde olan ilaglarin bulundugu
bir kitiphane taranarak sanal bir aras-
tirma gerceklestirildi. Bu arastirma sonu-
cunda yapay zeka tabanl algoritmalar
yardimiyla, Ebola enfektivitesini énemli
Olcude azaltabilme potansiyeline sahip
iki ila¢ bulundu.
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Sekil 2: Yapay zekanin kullanilabilecegi ilag gelistirme

calismalarinin evreleri

(httos://slideplayer.biz.tr/slide/2012963/. Sentezden Kullanima ilag Sertiveni*nden

alinmigtir)
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Sekil 3. ilag gelistirme calismalarinda yapay zekay etkin sekilde
kullanan firmalar

(httos.//www.forbes.com/sites/yiannismouratidis/2018/12/16/the-rising-star-
companies-in-ai-drug-development/?sh=3553b5d751cf alinmistir)
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Sekil 4: Yapay zeka ve makine 6grenimi arasindaki farklar

(hitps://aridoshika.com/yapay-zeka-makine-ogrenimi-ve-derin-ogrenme-
arasindaki-farklar/ alinmistir.)



Ulkemizde yapay zekanin ilac endust-
risinde kullanmi Uzerine bir istihdam
alani maalesef hentiz bulunmamaktadir.
Ancak 10. Kalkinma Plan’'nda “Yapay
zekénin ila¢ tasarminda kullanmi” Uze-
rine konuyu destekleyecek; vyerli ilag
sanayi ile is birligi modellerinin gelig-
tirlmesinde yeni saglik programlarinin
olusturulmasi, vatandaglarmizin yasam
kalitesi ve slresinin yUkseltilerek eko-
nomik, sosyal ve kultdrel hayata bilingli,
aktif ve saglikli bir sekilde katilimlarinin
saglanmasl amaciyla veri ve kanita da-
yali politikalarla desteklenen, erisilebilir,
nitelikli, maliyet etkin ve surdurdlebilir
galismalarin yapilmasi gibi bazi amag,
hedef ve politikalara deginiimektedir. An-
cak ginimiz ve 6ncesinde gerceklesen
sonuglar bize yapay zekanin sahip oldu-
gu buyutk potansiyel hakkinda bir fikir
vermeye baslamis durumdadir. Tarama
sUrelerini azaltmak, yeni ilag adaylarina
yardimci olmak ve spesifik hastaliklar igin
etkili ilaglarl insanin ulasamadigi bir hizla
bulmak bu bilimi oldukca cazip kilmakta-
dir. S6z konusu durumlar bir bitin olarak
ele alindiginda ilerleyen vyillarda yapay
zekénin ila¢ endustrisinin dnemli bir par-
gasl ve potansiyel istihdam alani olacagi
kuvvetle muhtemel g6zUkmektedir

Sonug olarak, yeni bir ila¢ kesfetmek,
uzun, pahalli ve kompleks bir slregtir.
Cok adimdan olusan bu surecte basa-
maklardan birini hizlandirabilecek her-
hangi bir gelisme tum sure¢ Uzerinde
etkisini gosterecektir. Bu sebeple ilag
firmalar, son zamanlarda verimlilikle-
rini artirmak ve slrecgten pozitif yénde
etkilenmek igin yapay zekéya yonel-
mislerdir. Bu dogrultuda, modern slper
bilgisayarlar ve yapay zeka kullanilarak,
molekullerin etkilerinin tahmin edilmesi
planlanmaktadir. Yapay zekanin ila¢ ge-
listirme konusunda bUyuk bir potansiye-
le sahip olmasinin temel nedenlerinden
biri halk sagligi sisteminde ¢ok miktarda
saglik verisinin mevcut olmasidrr. ilag
gelistiriimesi igin klinik arastirmalar, sag-
Iik kayitlari, genetik profiller, klinik dncesi
calismalar ve diger birgok bilgi kolay bir
sekilde elde edilebilir. flag sektdrinde
yapay zekanin kullanimi, kisisellestiril-
mis ilaglarin Uretimini de mUmkuin hale
getirebilir. Boylelikle her kisinin fizyolojik
ve metabolik ézelliklerine uygun dozlar-
da ilaglar verilerek, en iyi tedavi uygu-
lanabilir. Umit ediyoruz ki Ulkemizde de
yapay zekanin saglik teknolojilerinde ve
Ozellikle ila¢ gelistirmede kullanimi énd-
muzdeki yillarda daha da artar. Bu tek-
nolojiyi etkili bir sekilde kullanan sirket-
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https://www.ibm.com/tr-tr/watson-health/learn/artifici-
al-intelligence-healthcare (Erisim Tarihi: 01.03.2021).

lerin ve bu alanda egitim veren kurumlar
ile Universitelerin  sayisinin artmasini
temenni ediyoruz. Evlerimize kapandi-
gmiz ve teknolojiye daha fazla agina
oldugumuz su korona gunlerinde yapay
zekanin 6nemini fazlasiyla anlamis oldu-
gumuzu dustnUyoruz.
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