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Analyza expresnich dat
Analyza dat v literature
Ariadne Genomics
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Analyza expresnich dat

- ngj¢astéji slouZi k wivoreni obrazu o expresi genu

- MOZNOo je povazovat za jakysi molekularni fenotyp

- wuziti tam, kde fenotyp nepaoskytuje dostatek informaci
(vyzkum funkce genu, medicinska diagnostika)

- wyzaduji pouziti méné béznych metod statistiky (p>>n)

- redukce rozméru daného problému, shiukovani



Analyza expresnich dat




Analyza expresnich dat

- izolace MRNA,
pfiprava cDNA,
znaceni

- pfiprava sklicek se sondam,
hybridizace, omyvani

- Cteni signalu na jednatlivych
pozicich po hybridizaci,
primarni data

- analyza dat




Analyza expresnich dat

PRIMARNI DATA

Jednotlivé pozice
odpovidaji ruznym
sekvencim DNA,
Intenzita signalu
stupnu jejich
pritomnosti ve
VZorku.



Analyza expresnich dat

- rozpoznavani obrazu




Analyza expresnich dat




Analyza expresnich dat

- méreni s nizkym poctem opakovani

- rozpoznavani obrazu

- prevod na matici ¢iselnych hodnot

- normalizace

- statistika jednatlivych pozic (prumérna hodnota, rozptyl,
eliminace extrémnich hodnat, atd.)

- kontrast: dvé sady experimentalnich podminek

- shlukova analyza (clustering)

- analyza v kontextu funkce

- analyza v kontextu sekvence (gen, promotor)

- analyza Casowvych rad (koregulované geny, periodicita)



Analyza expresnich dat

Analyza casowych rad
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Analyza expresnich dat

Komplexni data z



Analyza expresnich dat — medicina

Rakovina — nekontrolované déleni bunék v
dusledku mutace (onkogény, supresory
nadoru).

Meéreni genove exprese nachazi uplatneni v
diagnostice.

- 0 Jaky druh rakoviny se jedna ?
- jak& je progndza pro dany druh ?



Analyza expresnich dat - medicina

Rakovina kostni drené — leukemie

IMyelogenni, lymfocyticka, akutni, chronicka ?
Acute Myelogenous Leukemia (AML) Acute Lymphocytic Leukemia (ALL)
Neni produkovano dostateéné mnozstvi krvinek
Anemia -> slabost, infekce, snizena srazenlivost krve
AVL: 10,000 pfipadl ro¢né

ALL: 3,500 dospéli / 2,400 novorozenci

AML nebo ALL ?




Analyza expresnich dat - medicina

Diagndza ve specializované laboratori

ALL: 58% pravdépodobnost preziti

AVL: 14% pravdepodobnost preziti

LéCba: chemotherapie, transplantace kostni drené
ALL: corticosteraidy, vincristin, methotrexat, L-asparaginasa
AML: daunorubicin, cytarabin

Spravna diagndza je velice duleZzita pro nasazeni spravné [écby

Microarray — mohlo by podporovat rozhodovani




Analyza expresnich dat

AML ALL

c =(1,1,1,1,1.1,0,0.0.0,0,0}

gene, = (e, 82, €3, . . . , 812)

genes = (g, ez €3, . . . , &12)




Analyza expresnich dat
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Analyza expresnich
dat
Réadky:
jednatlivé geny
Sloupce:
vzorky, pacienti



Analyza expresnich dat
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Analyza expresnich dat

Dystrophin related protein 2
Protein kinase G gamma,

MINOR / NOR1
S-Hydroxytryptamine 2B receptor
Cytoplasmic antiproteinase 2
Selectin E

Insulin-like growth factor 2

E2F-2
Fucaosyltransferase 1

Cathepsin E
NRAMP1

Lymphaotoxin

Beta-2 Integrin alpha D
H731

TLEFP 1

PDE4B

Prolein kinase C beta-1
Owiductal gylcoprotain
Zinc-finger protein C2H2-150
MRG1

Beta Tubulin

Stalsh
Protein kinase C beta-1
1K

Vascular endotheliel growth factor
Cyclin-dependent kinase inhibitor 2A
White Protein Homolog

Protein kinase C beta-2



Analyza expresnich dat

Problém — data jsou smiSena
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Analyza expresnich dat

Statisticky programyprogramovaci prostredi R

http:/AMmwv.stat. uni-muenchen.de/~strimmer/notes/rexpress. htm



Jazyky a prostredi pouzivané bioinformatiky

UNIX

Perl/Python
C/IC+H/Java
R/Mathlal/Mathematica
CGl, client/server

SQL



Analyza dat v biomedicinske literature

Hiavnim ulozistem nasich znalosti o aktivite a funkc
genu/proteinu je védecka literatura. Bionformatickou analyzou
téchto textu |ze identifikovat skryté zavislosti, kieré mohou byt
zpusobeny vzajennou interakci gent/proteind, jejich spoleénou
funkci nebo jinym vztahy, které nebyly predmétem cileného
zkoumani.



Analyza dat v biomedicinske literature

Graf zndzornujic
spoluvyskyt proteint ve
védeckych ¢lancich.

Kazda hrana grafu
predstavuje samostatny
clanek v databéazi
PubMed.




Analyza dat v biomedicinske literature
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Konstrukce matice spoluvyskytu jednotlivych termint, kterymi mohou
byt napfiklad nazvy gent, funkce z GO a pod.



Analyza dat v biomedicinske literature




Analyza dat v biomedicinske literature

PubMatrix http://pubmatrix.grc.nia.nih.gov



Analyza dat v biomedicinské literature

MHC
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Spolec¢ny vyskyt wrazu “autoimunita’ a nazvu chromozomu nebo
jejich ¢asti.



Analyza dat v biomedicinske literature

- tokenizace a whledani zakladniho tvaru ((3,4)-metyl 1-hexanol)

- identifikace nazvl genu a proteint (ID)

- mapovani volného textu na GO kategorie (sensitivita 60%, specificita
90%)

- mapovani ID dvou proteinu vyskytujicich se ve volnémtextu na
zjisteny vztah (napr. protein A je enzymem a protein B substratem
reakce B-B' katalyzované proteinem A a popsane terminem GO)



Analyza dat v biomedicinske literature

MEDLINE Abstracts

Preprocessor
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Fig. 1. The components and processing steps of the MedScan

syslerm.

Grammar

5-40% chyb na
jednatlivych
stupnich analyzy



Ariadne Genomics http:/Mmmav.ariadnegenomics.cony
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COMPANY PRODUCTS TECHNOLOGIES SERVICES DOWNLOADS

Ariadne Genomics develops user-friendly software tools for biblogists in the areas of pathway analysk, sequence data manmagement and
automated scientific text processing. Aradne Genomics products incorporate proprietary Natural Language Processing (MLP) and statistical

algorithms designed 1o functionally interpret nowel genetic information.



