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TITRE DE LA THESE

Etude de la dynamique des réseaux biologiques : apprentissage des modeéles, intégration des donnees temporelles et
analyse formelle des propriétés dynamiques

Résumé

Au cours des derniéres décennies, I'émergence d'une large gamme de nouvelles technologies a permis de produire une
quantité massive de données biologiques (génomique, protéomigue...). Ainsi, une grande quantite de données de séries
temporelles est maintenant élaborée tous les jours. Nouvellement produites, ces données peuvent nous fournir des nouvelles
interprétations sur le comportement des Systémes Biologiques (SB). Cela conduit alors a des développements considéerables
dans le domaine de la bioinformatique qui peuvent tirer profit de ces données.

Ceci justifie notre motivation pour le développement de méthodes efficaces qui exploitent ces données pour I'apprentissage
des Réseaux de Régulation Biologique (RRB) modélisant les SB. Nous introduisons alors, dans cette thése, une nouvelle
approche qui infére des RRB a partir des données de séries temporelles. Les RRB appris sont présentés avec un nouveau
formalisme, introduit dans cette thése, appelé « réseau d'automates avec le temps » (T-AN). Ce dernier assure le raffinement
de la dynamique des RRB, modélisés avec le formalisme des réseaux d'automates (AN), grace & l'intégration d'un paramétre
temporel (délai) dans les transitions locales des automates. Cet enrichissement permet de paramétrer les transitions entre les
états locaux des automates et aussi entre les états globaux du réseau.

A posteriori de I'apprentissage des RRB, et dans le but d'avoir une meilleure comprehension de la nature du fonctionnement
des SB, nous procédons & |'analyse formelle de la dynamique des RRB. Nous introduisons alors des méthodes logiques
originales (développées en Answer Set Programming) pour déchiffrer I'énorme complexité de la dynamique des SB. Les
propriétés dynamiques étudiées sont : ldentification des aftracteurs (ensemble d'états globaux terminaux dont le réseau ne
peut plus s'échapper) et |a vérification de la propriété d'atteignabilité d'un objectif (un ensemble de composants) a partir d'un
état global initial du réseau.
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