Adaptacja metod wyjasnialnosci do wspomagania
projektowania lekow

Niniejsza rozprawa bada zastosowanie metod wyjasnialno$ci do komputerowo wspo-
maganego projektowania lekow na przyktadzie dwoch przypadkow.

W pierwszym przypadku przeprowadzono analize wplywu cech atomowych za-
wartych w reprezentacji na skutecznosé grafowych sieci neuronowych. Poréwnanie
skutecznosci grafowych konwolucyjnych sieci neuronowych (ang. Graph Convolu-
tional Neural Networks) wytrenowanych przy uzyciu dwunastu zaproponowanych
reprezentacji potwierdza, ze doboér cech atomowych skutkuje poprawa lub pogor- -
szeniem wynikow osigganych przez te modele oraz ze optymalny zestaw cech mo-
ze by¢ inny dla kazdego zadania. Dodatkowe eksperymenty przeprowadzone na
bardziej zaawansowanych architekturach potwierdzajg znaczenie cech atomowych,
choé¢ w przypadku modeli majacych do dyspozycji dokladng informacje o wigza-
niach miedzy atomami znaczenie to jest mniejsze. Zastosowanie metod wyjasnial-
nosci do zbadania, w jaki sposob wybrane cechy atomowe sa wykorzystywane przez
grafowe konwolucyjne sieci neuronowe, pozwolito wykazaé zaleznosé pomiedzy war-
toscia a waznoscia cech.

W drugim przypadku zajeto sie problemem optymalizacji zwigzkéw chemicznych
1 zaproponowano transparentng metode, Ezplanation-driven optimisation, ktora
wykorzystuje wyjasnienia obliczone przez SHAP do skonstruowania zestawu regut
pozwalajacych na optymalizacje zwigzkow. Skutecznosé zaproponowanej metody
zostala zbadana na przykladzie zwiekszania stabilnosci metabolicznej lekow co
pozwolilo wykazaé, ze osiaga ona obiecujace wyniki nawet w przypadku niewielkiej
liczby dozwolonych modyfikacji. Ponadto pokazano, ze analiza wygenerowanych
regul pozwala na badanie wplywu obecnosci wybranych podstruktur na stabilnosé
zwigzkow. Zgodnie z nasza najlepsza wiedza jest to pierwszy przypadek, gdy do
optymalizacji wlasnodci zwiazkow chemicznych zastosowano wyjasnienia predykeji
modeli sztucznej inteligencji.

Podsumowujac, w ramach rozprawy przygotowano dwa zbiory danych do prze-
widywania stabilnogci metabolicznej, zastosowano metody wyjasnialnosci w celu
zbadania wplywu cech atomowych zawartych w reprezentacji na skuteczno$é gra-
fowych sieci neuronowych, wykazano, ze wyjasnienia modeli sztucznej inteligencji
moga byé wykorzystane do optymalizacji wlasnoscl zwigzkow chemicznych przy
uzyciu zaproponowanej metody, przeprowadzono doglebng analize skutecznosci tej
metody, a takze przedstawiono, w jaki sposéb wygenerowane reguly moga zostac
wykorzystane w badaniach naukowych.
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