PredictSNP: prediktor vlivu mutací na funkci proteinů
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Pokrok v oblasti sekvenčních technik způsobil obrovský nárůst počtu identifikovaných jednobodových mutací.  Vliv nalezených mutací na životaschopnost a zdraví organismu však zpravidla není známa. K predikci míry škodlivosti konkrétních mutací v kontextu lidského zdraví byla dosud vyvinuta řada výpočetních metod, které se lze využít pro prvotní ohodnocení efektu mutací a jejich následnou prioritizaci pro experimentální charakterizaci. Ačkoliv je výběr metody zcela zásadní, jejich přehledné a věrohodné srovnání dosud přesto chybělo. Hlavní limitace existujících komparativních analýz spočívá ve zkreslení výsledků predikcí v důsledku překryvů trénovací a testovací datové sady. V rámci této studie vznikly tři datové sady nezávislé na trénovacích sadách osmi známých predikčních nástrojů. Tyto datové sady byly použity k objektivní evaluaci nástrojů. Následně bylo šest nejvýkonnějších z nich integrováno do podoby konsenzuálního klasifikátoru, který významně zvyšuje úspěšnost binární predikce škodlivosti mutace i přesnost odhadu predikční spolehlivosti. Kromě váhovaného konsenzuálního výsledku nástroj poskytuje uživatelské rozhraní s přístupem k výsledkům všech integrovaných nástrojů. Analýza je doplněna experimentálními anotacemi mutací z databází PMD a UniProt. Webový server a datové sady jsou volně dostupné na adrese http://loschmidt.chemi.muni.cz/predictsnp.

