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Décomposition de Nussinov/Jacobson Modéle de Turner
Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2% :
o = e 3 + /zﬁwa (
i j i+l J i k ]

Récurrence sur I'énergie minimale d’un repliement :

Niy = 0, Vteli,i+0]
N:: = mm{ Nit,j (7 non apparié)
Y miny_; gy1 Eij+Nit1k—1+Niy1; (i comp. avec k)

Récurrence de comptage des structures compatibles :

Coe = 1, Vteli,it+h .
! [+ 0] ) = Energies libres A G des boucles dépendent des
C: — Z Cit1j (i non apparié) bases, assymétrie, bases libres (dangle) . ..
" Zjl<:i+9+11 X Ciy1,k—1X Cyy1j (i comp. avec k)

Déterminées expérimentalement
+ Interpolation pour grandes boucles.

La décomposition est importante, le reste (MFE, comptage. . .) suit! . , AN . .o
Meilleure résultats grace a la prise en compte de |I'empilement.
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Modéle de Turner

Modéle de Turner

Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2¢ :

@ Boucles internes q

Energies libres A G des boucles dépendent des
bases, assymétrie, bases libres (dangle) . ..

Déterminées expérimentalement
+ Interpolation pour grandes boucles.

Meilleure résultats grace a la prise en compte de I'empilement.
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Modéle de Turner

Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2% :

@ Boucles internes

@ Renflements

Energies libres A G des boucles dépendent des
bases, assymétrie, bases libres (dangle) . ..

Déterminées expérimentalement
+ Interpolation pour grandes boucles.

Meilleure résultats grace a la prise en compte de I'empilement.
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Modéle de Turner

Vs

Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2% :

@ Boucles internes q

@ Renflements

@ Boucles terminales

Energies libres A G des boucles dépendent des
bases, assymétrie, bases libres (dangle) ...

Déterminées expérimentalement
+ Interpolation pour grandes boucles.

Meilleure résultats grace a la prise en compte de I'empilement.
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Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2% :

@ Boucles internes

@ Renflements

@ Boucles terminales
@ Boucles multiples

Energies libres A G des boucles dépendent des
bases, assymétrie, bases libres (dangle) ...

Déterminées expérimentalement
+ Interpolation pour grandes boucles.

Meilleure résultats grace a la prise en compte de |I'empilement.
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Basée sur décomposition non-ambigué en boucles de la structure 2¢ :

@ Boucles internes

Renflements

Boucles terminales

Boucles multiples

Empilements

Energies libres A G des boucles dépendent des
bases, assymétrie, bases libres (dangle) . ..

Déterminées expérimentalement

+ Interpolation pour grandes boucles.

s

\

Meilleure résultats grace a la prise en compte de I'empilement.
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MFE DP equations MFold Unafold

En(i,j) : Energie de boucle terminale fermée par une paire (i,})
Egi(i,j) : Energie de renflement ou boucle interne fermée par une paire (i, j)
Es(i,j) : Energie d'empilement (i,j)/(i +1,j — 1)

a,c,b : Pénalité de boucle multiple, hélice et non-appariées dans multiboucle.

P

<!
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o—o

Boucle terminale

g o}) Séq.+ Hélice

‘0

Séq. hélices 3{0 4 ‘ g
. Empilement 4 X ! \ ) {
= ;"’ i% !’3 élice g !3

Tiges ) o ;—o&
boucles Renflement/Boucle interne d % - !
0700
% % _ ) Base non-apparice Calcul des matrices
. . En(i,))
B?UCIe mu’lt.lple Hélice . M = mi Es(i,j) + M'it1j1
(Séq. >2 hélices) Tige-boucle i = ™Y Ming i (Esi(i, 7,7, 0) + M3 j)
a+ ¢+ Ming(Mig1 k-1 + My jo1)
Mi; = Ming {min (Mi k-1, b(k - 1))+M1U}
/\/[1‘-‘1- = Ming {b+M1;J,1,C+M/,‘J}
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Remontée (Backtracking) Remontée (Backtracking)
Reconstruction de la structure d’'énergie minimale : Reconstruction de la structure d’'énergie minimale :
EH(’?./) //”/ ) —‘EH(iaj)
_ Es(i,j) + M'it1j-1 e o Bs( )+ M
M/;J = Min . P S ./\/l/,"j « -=--Min . P S
Minj: j(Egi (i, i, j',J) + M'iv jr) oo ---- Mini i (Egi (i, 0", J) + M jr)
a+ ¢+ Ming( Mizg o1 + Myjo1) B -a+ ¢+ Ming( Miyg k-1 + Myjor)
Mi,j = Mink{min (./\/l,'yk_l,b(kfl))+./\/l1k7j} Mi,j = Mink{min (M;yk_l,b(kfl))+./\/llkwj}
Ml,'J = Mink{b+M1;’j71,C+M/17j} Ml,'J = Mink{b-i-./\/ll,'J,]_,C—f—M/;’j}
1. Avec une astuce pour les bulges/boucles internes ... 1. Avec une astuce pour les bulges/boucles internes ...
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Remontée (Backtracking)

Reconstruction de la structure d’énergie minimale :

EH(I7./)
Es(i,j) + M'it1j1

: i_) Min jo(Egi(i, 7,7, J) + M'ir 1)
= a+ ¢+ Ming( Mz, 1+ M)

M;; = Ming{min(M;_1, b(k — 1)) + M4 ;}

My = Ming {b+ Mg c+ M)

O(n) contributeurs potentiels au Min :
= Complexité au pire en O(n?) pour un backtrack naif.

1. Avec une astuce pour les bulges/boucles internes ...
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Remontée (Backtracking)

Remontée (Backtracking)

Reconstruction de la structure d’'énergie minimale :
EH(’?J)
Es(i,j) + M'it1,j-1
Min,'/’j/(EB/(l', i/,j/,j) + M/i’,j’)
a+ ¢+ Ming( Misy -1 + Myt )

./\/l/,'yj = Min

s

Mije=- _MLnk_{min (Mi,kjh b(k; 1))+ Mll;j}

-
-

My == Mingc {b 4+ MYy e+ i}

O(n) contributeurs potentiels au Min :
= Complexité au pire en O(n?) pour un backtrack naif.
Garder les meilleures contributions aux Min = Backtrack en O(n)

Complexités temps/mémoire en O(n3)/O(n?) pour le précalcul*
= UnaFold [MZz08] calcule la structure secondaire d'énergie minimale.

1. Avec une astuce pour les bulges/boucles internes ...
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Reconstruction de la structure d’énergie minimale :

EH(’?./)
Tl Min Es(i,j) + M'it1j-1
i . R ,
Min;: j (Egi (i, i',4',j) + M'irjr)
a+c+Ming( Mij1 k-1 + Myj1)
M;; = Ming{min(M;_1, b(k — 1)) + M*4;}
My = Ming{b+M"j1,c+ M}

O(n) contributeurs potentiels au Min :
= Complexité au pire en O(n?) pour un backtrack naif.
Garder les meilleures contributions aux Min = Backtrack en O(n)

Complexités temps/mémoire en O(n®)/O(n?) pour le précalcul *

1. Avec une astuce pour les bulges/boucles internes ...
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Validité d'un schéma

Une preuve de correction possible :
Calcul correct localement
+ Toutes les conformations sont parcourues
= Algorithme correct (Induction)

Forte certitude mais pas encore preuve (Séries génératrices).
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Validité d'un schéma

Une preuve de correction possible :
Calcul correct localement
+ Toutes les conformations sont parcourues
= Algorithme correct (Induction)

1
G: = 1, Vteli,i+6] ? . = Z Clit1j-1
i = S o Cli
Ciy1j Felp= 0
7 " Yk Cit1,k—1 X Clij—1
Gj = o <:>
i > { 31X Girper X Granj Cii = 3 ((Cruc+1) x Cliy)
k=it6+1 K

Cly = Clija+Cliy
Homopolymére (Toute paire autorisée) + 6 = 1
= C,n=1,1,1,2,4,8,17,32,82,185,423, . .. Homopolymére + 6 = 1

=C'1,,=0,1,1,2,4,8,17,32,82,185,423, ...

Forte certitude mais pas encore preuve (Séries génératrices).
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Repliement sous-optimal

Repliement sous-optimal

Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),
i.e. construire toutes les structures 3 A KCal.mol~! de la MFE :

o Calculer la matrice des énergies minimales
o Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 8 < A de la MFE
@ Mettre a jour A t.q. les futurs backtracks donnent > 1 struct.
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Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),
i.e. construire toutes les structures 3 A KCal.mol™! de la MFE :
@ Calculer la matrice des énergies minimales

o Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 3 < A de la MFE

_ - a+c+Min (M,.H)ko_l +M1k0“’-_1> Eg—M1n=c0 <A
///
’ -7
M 1,nA-SST------ {a+c+Min (Mi+1,k1—1+Mlk1,j—1>j Ey — My ,=¢1 >4
\\
N
S e . 1 ’
- a+ c+ Min (Mi+1‘k271+/\4 k21j71> Ey —M'yp=c2<A
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Repliement sous-optimal

Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),
i.e. construire toutes les structures 3 A KCal.mol~! de la MFE :

o Calculer la matrice des énergies minimales

o Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 8 < A de la MFE
o Mettre a jour A t.q. les futurs backtracks donnent > 1 struct.

o Engendrer (Rec.) les sous-ensembles et combiner (brutal ou Tri)

’ _ -
M1 ko—1- 1
/ 1
Miypa ——— Migj1---_
A=A —¢g (o -o (2o oo
~ o (IO R I A N B o
- Tog !l red o oregl
(. I
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Repliement sous-optimal

Repliement sous-optimal

Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),
i.e. construire toutes les structures 8 A KCal.mol™! de la MFE :

@ Calculer la matrice des énergies minimales
o Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 8 < A de la MFE
@ Mettre a jour A t.q. les futurs backtracks donnent > 1 struct.
@ Engendrer (Rec.) les sous-ensembles et combiner (brutal ou Tri)
Mitikg-1--"""
M/Ln,A E— Mlko’j,l— =~
A/:Afeo S r’ﬁ‘ (R At N
~ | | |
==L :M\ :Hw :Mw
‘77\ ‘77\ [ \77\
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Repliement sous-optimal

Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),
i.e. construire toutes les structures 8 A KCal.mol™! de la MFE :
@ Calculer la matrice des énergies minimales
o Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 8 < A de la MFE
@ Mettre a jour A t.q. les futurs backtracks donnent > 1 struct.
@ Engendrer (Rec.) les sous-ensembles et combiner (brutal ou Tri)

p .
M'ii1 ko—1- -
/ 1
Mypa ——— Mg+
A=A —¢gg Tl
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Résumé

Prob. : Simplifications de I'énergie (Pseudo-noeuds, non-can.)
= La structure native (fonctionnelle) pourrait étre ignorée.

= Engendrer des repliements sous-optimaux (RNASubopt [WFHS99]),

i.e. construire toutes les structures & A KCal.mol™! de la MFE :

Calculer la matrice des énergies minimales

Effectuer un Backtrack sur toutes les contributions 8 < A de la MFE
Mettre a jour A t.q. les futurs backtracks donnent > 1 struct.

Engendrer (Rec.) les sous-ensembles et combiner (brutal ou Tri)

= Complexité en temps (Tri) : O(n’ + nklog(k))
(k croit exponentiellement sur A, mais bon. . .)
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© Rappels
@ Nussinov

© Repliement - Modéle de Turner
@ Modéle de Turner
e MFold/Unafold
@ Interlude : Validité d'un schéma
@ Structures sous-optimales

© Changement de paradigme
@ Ensemble de Boltzmann
@ Calcul de la fonction de partition
@ Echantillonnage statistique

Yann Ponty Cours M2 BIBS - Séance 1 - Repliement de 'ARN



Ensemble canonique de Boltzmann Ensemble canonique de Boltzmann

L'ARN respire = Il n’existe pas UNE unique conformation native. L'ARN respire = Il n'existe pas UNE unique conformation native.

Nouveau paradigme Nouveau paradigme

Les conformations d'un ARN coexistent dans une distribution de Les conformations d'un ARN coexistent dans une distribution de

Boltzmann. Boltzmann.

Conséquence : La probabilité de la MFE peut étre négligeable. Conséquence : La probabilité de la MFE peut &tre négligeable.
= La structure native (fonctionnelle) est alors a chercher dans les = La structure native (fonctionnelle) est alors a chercher dans les
sous-optimales, ou des structures trés proches peuvent se grouper. sous-optimales, ol des structures trés proches peuvent se grouper.
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Distribution de Boltzmann : Définitions Fonction de partition

Une distribution de Bolzmann pondére chaque structure S pour un ARN

“Esw
w par un facteur de Boltzmann e ®T o0 :

o Es,, est I'énergie libre de S (kCal.mol?) Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

@ T est la température (K)
. _ _ _ 0
@ R est la constante des gaz parfaits (1.986.10~3 kCal.K=1.mol 1) e = + = -
i S i ko
Distribution renormalisée sur S, par la fonction de partition
_Es,w
Zw= e Z 1, Vieli,i+6
ses, it = 5 te[hl"r ]
Zit1j
ot S, est I'ensemble des conformations compatibles avec w. ey = D i 5 =
i+1,k—1 k+1,j
ez ' , k=i+6+1
La probabilité de Boltzmann d'une structure S est alors donnée par

—Es,w

€@ RT

Zu

PS,w:
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Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Ziy = 1, Vteli,i+0]
Zit1j
Z.. = J —Epp )
ir Z Z e R X Zit1h1 X Zgt1,
k=i+6+1

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

>
g‘*‘;”"
-»

—EH(IJ)
e RT
—Es(id) ,
, i e rt + M1
ii o= M - i’
M in . (e LS +M,i’,i’)
e R + Min (M,-+1,k_1 3k Mlkj—l)
. . A_M k—
M;j = MII'I{MIH (M,-,k_l,e e ) +M1kJ}

L. — Mi e 1. T o g
M = MingerRT + M%; 1, eRT + M';;

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

AN <

Gloan 0

Yo vk

En(i,J)

Es(i,j) + Miz1j-1
Min(Eg (i, 1',4',j) + M'i j)
a-+c+ Min (M;+1,k—1 + Mlkj—l)
M;j = Min{Min(M;_1, b(k — 1)) + M ;}

Mi; = Min {b+ Moy, c+ M'ij}

M'ij = Min

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

i’ QN g
! ) - oo gk

SR 2 -

—Ey(ig)
e RT

e+’('“)M,i+1,j—1
Min (EWM';,J/)
e—%+ Min (Mi+1,k—1M1kJ—1)
Mij = Min{Min (M1, e %7 ) M4y}

Ml,'J = Min {E%Mli,j,he%’M’u

Mij = Min




Fonction de partition

Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

.U&{%g

F @ ® -1

ﬂ”“v}%

—En(i.j)
RT
Ty e FUZ(i+1,j 1)
2'(i.j) = Z —Epy i) L,
+Z(e LA (Y ))
e RS (2(i+ 1,k — 1) 21 (k,j — 1))
26.) = 3 (26 k-1 F) 24k, ))
2ij) = eRFZMij—1)+eRt Z/(i))
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vtelii+6]

Zipj
J -
Zan = (1)
i Z Z e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vteli,i+6]

Zita,j
i .
z.. = —Ey, )
o Z Z e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

S= ﬂ/—\ jBLQo:

1 5 10 15 20

Yann Ponty Cours M2 BIBS - Séance 1 - Repliement de I'ARN

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vtelii+6]
Zinj
i -
Z.. = —Ey, ()
ij > N e X Ziirker X kg1
k=it0+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

1
S= = 81,20 = eﬁ.BQ"lg
1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

2 = Z{

Zitj
J

>

k=i+0+1

Ziy = 1, Vteli,i+0]

—Eyp (i)
e RT

X Zit1k—1 X Zkqaj

Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zi; = Z{

Zivj
J
>

k=i+0+1

Ziy = 1, Vteli,i+0]

—Epp ()
e RT

X Zit1k—1 X Zkqaj

Validité de la fonction de partition :
e Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’'un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a I'exposant

Exemple :

1 1
s /\ L By = efr e By

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vteli,i+6]

Zi1j
i -
Z. = )
o Z E e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

S= /\\ = Bio = 6‘%34,17

1 5 10 15 20
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Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’'un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a I'exposant

Exemple :

s /\ L B = eRziT.B&ls

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vtelii+6]

Zita,j
i .
z.. = —Ey, )
o Z Z e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

S = m = 81,20 = e%~65$9~611,17

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Ziy = 1, Vteli,i+0]

Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Ziy = 1, Vteli,i+0]

Zinj
Zij = Z{ z’:

k=i+0+1

—Eyp (i)
e RT

X Zit1k—1 X Zkqaj

—Epp ()
e RT

X Zit1k—1 X Zkqaj

Zivj
Zij = Z{ z’:

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
e Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’'un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a I'exposant

Exemple :

S = /ﬂ\ = Biao = 6%311,17

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vteli,i+6]

Zi1j
i -
Z. = )
o Z E e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

S = N\ O\ = B = 9%1313‘,16

1 5 10 15 20
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Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’'un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a I'exposant

Exemple :

S = I\ VAR = Biao = eR‘;T.Blz‘,le

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Zie = 1, Vtelii+6]

Zi1j
i -
Z. = )
o Z E e RT— X Ziig k-1 X Zky1,j

k=i+6+1

Validité de la fonction de partition :
o Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a |'exposant

Exemple :

S= //—\ /—\ = 81,20 = 6%314‘16

1 5 10 15 20
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Fonction de partition

Echantillonnage statistique de structures d’ARN

Fonction de partition = Comptage pondéré des structures compatibles

Ziy = 1, Vteli,i+0]

Zitj
J i,
zy = Y 4, )
i E e AT X Zit1 k-1 X Ziyq1j

k=i+0+1

Validité de la fonction de partition :
e Exhaustivité/non ambiguité du schéma

@ Correction du facteur de Boltzmann
Facteur d’'un backtrack = Produit des facteurs de ses parties
Contributions énergétiques passent a I'exposant

Exemple :

Yann Ponty Cours M2 BIBS - Séance 1 - Repliement de I'ARN

Remontée stochastique

Motivation de |'échantillonnage statistique

La MFE (Probabilité de Boltzmann max) M peut &tre isolée et moins
probable qu'un ensemble 53 de sous-optimaux similaires structurellement.
Alors, la structure native est plus probablement dans B que M [DCL05].

Approche :
o Echantillonner des structures selon une probabilité de Boltzmann
o Effectuer un clustering
@ Construire structure consensus dans le plus lourd cluster

= Amélioration relative pour spécificité (+17.6%) et sensibilité
(421.74%, sauf Introns du groupe Il)

Yann Ponty Cours M2 BIBS - Séance 1 - Repliement de 'ARN

Remontée stochastique

Algorithme SFold [DL03] :

—Enx(i.j)
RT

ve Al Z(i11,j 1)
26j) = Y > (ei’s"',&'# Dz, j’))

(at+e)

e Rt > (Z(i+1,k—1)Z%k,j — 1))

©®®
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Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,))

—En(i.j)
RT

te AN Z(i11,j 1)
N O )

e R Y (Z(i+ 1,k — 1) 2 (k,j — 1))

0 ®>®
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Remontée stochastique

Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,))

o ((RE W) B
2(ij) = Y 5 (e= = 211, )
e RS (2(i+ 1.k —1)2(kj-1) ©

A1|Az|Bi|Bisa]. .. |Bj—1|Bj| Gi| Cita|. - - 1 G-1| G
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Remontée stochastique

Remontée stochastique

Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,J))
@ Retirer A r les contributions a Z'(i,j), jusqu'a ce que r <0

—En(i.J) —Eg(i.Jj)

R e Rr Z/(i+1,j—1)
26j) = Y ) (ei’ss'ﬁ’r’“"“” 2, j’))
e R Y (Z(i+ 1,k — 1) 21 (k,j — 1))

1
A1|A2|Bi|Biss]. - |Bj—1|Bj| Ci| Cita|. - -1 G-1| G
N A A

©®®
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Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,))
@ Retirer a r les contributions a Z’(i, ), jusqu'a ce que r < 0

W LW 11y B
2Z(0g) = Y 5 (e (1, )

—(a+e)

e (Z(i+ 1. k- 12 (k,j—1) ©

AL|§2|B,-|B,-+1|...|B,-_1|BJ-|C,-|C,-+1|...|Cj_1|Cj
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Remontée stochastique

Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,J))
@ Retirer a r les contributions a Z'(J, j), jusqu'a ce que r <0

T e 2 (i1, - 1)
26y = Y » (ei’s‘“ﬁé# Dz, j’))
—(ate)

e ’RT > (Z(i+1,k—1)Z%k,j — 1))
A1|A2|B;i|Bital. .. [Bj-1|Bjl Ci| Cital. . . | Gi-1| G
SN A AN f

N

0 ®>®
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Remontée stochastique

Remontée stochastique

Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,))
@ Retirer a r les contributions a Z’(i, f), jusqu'a ce que r < 0

—En(i.J) —Es(i.j)

e Rt te rt Z'(i4+1,j-1) @
26j) = > (e 2 ) B
©

—(ate)

e (2(i+ 1. k—1)2 (kj-1)) (€
A1|A2|Bi|Bisa]. .. |Bj—1|Bj| Gi| Cita|. .- 1 G-1| G
SN A J
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Conclusion

Algorithme SFold [DL03] :
@ Geénérer un nombre aléatoire r dans [0, Z'(i,))
@ Retirer a r les contributions a Z’(i, ), jusqu'a ce que r < 0
© Réitérer sur les sous-structures

W W (i1 j-1) B

—Egy i i B

26g) = 3 S (e e 2 1) ®
—(a+e) /C\

e Rt > (Z(i+1,k-1)Z%k,j—-1) &
AL|Az|Bi[Bisa]...|Bj-1[Bj| Ci| Cisal. .. | Ga| G
AN J

Aprés ©(n) opérations, on réitére sur un interval de taille n — 1
= Complexité du cas au pire en O(n?k) pour k échantillons

Remarque : Instance pondérée d'un probléme de génération aléatoire par
la méthode récursive. = O(nlog nk) au pire [Pon08].
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Conclusion

Biologie/biochimie
@ Structure aide a la compréhension de la fonction

= Eviter une vision trop statique de la relation séquence/structure.

Bioinformatique

Chercher des ensembles de conformations discrets et simples 2.

2. Méme si ¢a fait raler les biologistes/biochimistes . ..
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@ Structure aide a la compréhension de la fonction
@ Minimiser une fonction d'énergie n'est pas suffisant
@ Boltzmann = équilibre = Cinétique = convergence
= Eviter une vision trop statique de la relation séquence/structure.

Bioinformatique
@ Programmation dynamique (DP) est a la frontiére du polynomial
@ DP résout exactement des problémes complexes

Chercher des ensembles de conformations discrets et simples 2.
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Biologie/biochimie
@ Structure aide a la compréhension de la fonction
@ Minimiser une fonction d'énergie n'est pas suffisant
@ Boltzmann = équilibre = Cinétique = convergence
= Eviter une vision trop statique de la relation séquence/structure.

Bioinformatique
@ Programmation dynamique (DP) est a la frontiére du polynomial
@ DP résout exactement des problémes complexes

@ Mais implémentation parfois problématiques

Chercher des ensembles de conformations discrets et simples 2.

2. Méme si ¢a fait raler les biologistes/biochimistes . ..
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