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LaBRI
Pr&eacute;sentation
scientifique
CoBalt
Guillaume Blin
CoBalt : Axes de recherche
Recherche appliqu&eacute;e &agrave; la biologie et &agrave; la sant&eacute;
R&eacute;soudre des probl&egrave;mes informatiques &eacute;mergeant de l'analyse de donn&eacute;es biologiques
Donn&eacute;es
S&eacute;quences biologiques
Structures
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Mesures
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Questions biologiques ou de sant&eacute;
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CoBalt : Axes de recherche
Donn&eacute;es
S&eacute;quences biologiques
Structures
biologiques
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Mesures
Connaissances
Informatique
Expertise Bio
Manipulation donn&eacute;es
ARNnc
R&eacute;seaux de r&eacute;gulation
R&eacute;seaux m&eacute;taboliques
Cancer
G&eacute;nomique
Prot&eacute;ine
...
RFAM
BDD
Structures ARN
ADN
Pseudogenes
NGS
Mod&egrave;les informatiques Algorithmique
bio-num&eacute;riques
S&eacute;quence
S&eacute;quence arc-annot&eacute;e
Arbre
Graphe
Ordre partiel
Analyse
Programmation
Statistique
Algo du texte
Sp&eacute;cificit&eacute;/Sensabilit&eacute;
Comparaison
Recherche de motifs Complexit&eacute;
Alignement
Simulation
Automate de mode stochastique
Questions biologiques ou de sant&eacute;
Evolution
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Organisation
Mod&eacute;lisation de processus
CoBalt : Illustration de travaux
Arthrite infectieuse du nourrisson et de l'enfant
Inflammation due &agrave; l'invasion puis la prolif&eacute;ration d'un germe dans une articulation
Pr&eacute;valence [2] : 23/100 000 habitants, sup&eacute;rieure chez les plus petits ( &lt; 2 ans) et chez les gar&ccedil;ons
Donn&eacute;es
Questions de sant&eacute;
Pr&eacute;l&egrave;vement de liquide synovial
chez des patients sains et
d'une cohorte de malades
Hypoth&egrave;se &agrave; valider : &laquo; Sans inoculation
directe (plaie), les bact&eacute;ries migrent des
voies respiratoires vers l'articulation par
voie h&eacute;matog&egrave;ne (circulation sanguine). &raquo;
[2] Epid&eacute;miologie des infections ost&eacute;o-articulaires de l’enfant en France : analyses des donn&eacute;es m&eacute;dico-administratives. Grammatico-Guillon et. al JNI 2012
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CoBalt : Illustration de travaux
M&eacute;tag&eacute;nomique
D&eacute;termination et quantification de la composition en esp&egrave;ces d'un &eacute;chantillon issu d'un
environnement complexe
Donn&eacute;es
Informatique
Questions de sant&eacute;
S&eacute;quences ADN (reads) issues
de technologies de s&eacute;quen&ccedil;age
haut-d&eacute;bit (NGS)
Am&eacute;lioration de TANGO [1]
Affectation taxonomique des
reads
Composition en esp&egrave;ces des
donn&eacute;es ?
[1] Further steps in TANGO: improved taxonomic assignment in metagenomics. Alonso-Alemany D. et al. Bioinformatics. 2014
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CoBalt : Illustration de travaux
Pipeline
Quelques millions de reads courts (75 bases) par patient (donn&eacute;es erron&eacute;es, incompl&egrave;tes, morcel&eacute;es)
Filtrage
Alignement des reads sur une BDD de s&eacute;quences des &eacute;ventuels contaminants
Tout read susceptible de correspondre &agrave; du contaminant est &eacute;cart&eacute;
Alignement Alignement des reads sur des s&eacute;quences de r&eacute;f&eacute;rence d'une classification arborescente
Possible ambigu&iuml;t&eacute;
de reads
TANGO
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CoBalt : Illustration de travaux
Pipeline
Quelques millions de reads courts (75 bases) par patient (donn&eacute;es erron&eacute;es, incompl&egrave;tes, morcel&eacute;es)
Filtrage
Alignement des reads sur une BDD de s&eacute;quences des &eacute;ventuels contaminants
Tout read susceptible de correspondre &agrave; du contaminant est &eacute;cart&eacute;
Alignement Alignement des reads sur des s&eacute;quences de r&eacute;f&eacute;rence d'une classification arborescente
Possible ambigu&iuml;t&eacute;
g
de reads
TANGO
R&eacute;sultat : la composition en esp&egrave;ces de la classification utilis&eacute;e de l'environnement &eacute;tudi&eacute;
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CoBalt : Illustration de travaux
Limite de TANGO
Probl&egrave;me de passage &agrave; l'&eacute;chelle (ici des arbres avec des millions de feuilles)
Il n'y a pas de classification arborescente consensus pour les bact&eacute;ries (e.g. NCBI, Greengenes,
Ribosomal Database Project)
Apports des membres de CoBalt
Passage &agrave; l'&eacute;chelle par l'utilisation de structures de donn&eacute;es adapt&eacute;es
Ajout de la prise en compte de classifications multiples
Contraction des taxonomies suivant un ensemble de rangs taxonomiques
Preprocessing
r&egrave;gne → embranchement → classe
→ ordre
→ famille → genre → esp&egrave;ce
animal →
vert&eacute;br&eacute;s
→ mammif&egrave;res → carnivores → f&eacute;lin → f&eacute;lis → chat domestique
Alignement entre les taxonimies contract&eacute;es (permettant une traduction de la solution)
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Bas&eacute; sur le LCA
CoBalt : Illustration de travaux
R&eacute;ponses apport&eacute;es &agrave; la question de sant&eacute;
Outils statistiques
Proportions d’assignation au niveau des
feuilles pour les diff&eacute;rents &eacute;chantillons
suivant la valeur de Q.
+M
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Noeuds de la taxonomie GreenGenes
statistiquement diff&eacute;rentiellement exprim&eacute;s
entre patients sains et malades.
CoBalt : Illustration de travaux
Points saillants
Spectre de comp&eacute;tences &eacute;largi
Apport de solutions pratiques et adapt&eacute;es
L'&eacute;tude de la composition des donn&eacute;es de la cohorte
et des patients sains montre une signature chez les
malades avec des bact&eacute;ries connues.
Poursuite de l'&eacute;tude avec des pr&eacute;l&egrave;vements
pulmonaires pour conforter l'hypoth&egrave;se de la migration.
Collaborations
Mise en place de collaborations internationales (Italie
et Espagne).
L'ouverture vers de nouvelles questions et
collaborations avec l'Hopital Pellegrin.
Valorisation
Ce projet de recherche et d&eacute;veloppement a &eacute;t&eacute; int&eacute;gr&eacute; en tant que service de la plateforme CBiB.
Le code est distribu&eacute; sur un d&eacute;p&ocirc;t sourceforge (http://sourceforge.net/projects/taxoassignement)
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