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Résultats d’une analyse différentielle 
(et après ?)
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DESeq2
➢ Table finale des résultats➢ Table de comptage (counts)

baseMean log2Fold

Change

pvalue and 

padj

Votre travail consiste maintenant à créer votre liste de gènes candidats. Les paramètres statistiques peuvent 

vous aider à prendre des décisions raisonnées et argumentées. Ils ne décident pas à votre place.



Confrontation des points de vue (biologique et 

statistique)
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➢ Stratégie expérimentale utilisées :D’un point de vue biologique, un gène 

différentiellement exprimé est un gène dont 

l’expression est soumise à des mécanismes de 

régulations différents entre les conditions.

D’un point de vue statistique, un gène différentiellement 

exprimé est un gène dont la loi de probabilité (qui décrit 

son niveau d’expression) est différente entre les conditions.

➢ Simulation de données* :

* Simulations réalisées pour la formation du DU « Création, analyse et valorisation des données omiques »

Les paramètres statistiques calculés, sont 

conditionnés aux modélisations statistiques 

sous-jacentes. Ces modèles ne 

correspondent pas exactement à la réalité.

« Tous les modèles sont faux, mais certains 

sont utiles » (George Box)



Pourquoi le risque d’erreur existe ?
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➢Considérons que des mesures de 

l’expression du gène ont été réalisées 
(décrivent des échantillons).

Echantillon A Echantillon B

Possibilité 1 : Echantillons A et B très différents. Ce que nous 

observons est conforme à la réalité, le risque de se tromper 

est assez faible.

Possibilité 2 : Echantillons A et B peu différents. Pourtant le 

différentiel d’expression existe (!). Le risque de se tromper 

est alors élevé.

➢ Considérons un gène différentiellement exprimé (point de vue statistique). Son expression 

suit deux lois de probabilité distinctes (décrivent des populations). 

Inférence statistique consiste à « imaginer » comment sont les 

populations à partir des observations des échantillons. 

* Simulations réalisées pour la formation du DU « Création, analyse et valorisation 

des données omiques »



Des situations plus ou moins complexes
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➢ La problématique de la taille d’effet existe également au niveau des populations. Dans 

les deux cas, le gène est différentiellement exprimé (point de vue statistique).

Inférence statistique difficile Inférence statistique très difficile



Des situations plus ou moins complexes
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➢ La problématique de la taille d’effet existe également au niveau des populations. Dans 

les deux cas, le gène est différentiellement exprimé (point de vue statistique).

Inférence statistique difficile Inférence statistique très difficile

Lors d’une analyse différentielle, les inconnues sont très nombreuses : 

Existe-t-il une régulation différentiée du gène ? (problématique biologique). Cette régulation a-

t-elle un effet visible sur les mesures expérimentales réalisées ? Les modélisations 

statistiques de l’expression du gène sont-elles pertinentes pour cette régulation ? Les 

données sont-elles suffisantes pour estimer les paramètres des modèles ? (problématique 

statistique). Et bien d’autres…

Une grande vigilance est nécessaire lors de l’interprétation des résultats.



H0 (hasard seul) H1 (hasard + expression différentielle)

Hypothèses statistiques (rappels)
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Echantillon A Echantillon BEchantillon A Echantillon B

Le choix repose sur les observations des échantillons

➢ Quelle est la source des différences observées entre les échantillons A et B ?



Risques d’erreurs (associés à la prise de décision)
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➢ Faux positif : Considérer que la différence est 

significative (choisir H1) alors qu’elle ne l’est pas (H0 

est vraie). 

➢ Faux négatif : Considérer que la différence n’est 

pas significative (choisir H0) alors qu’elle l’est (H1 est 

vraie). 

H0 est vraie H1 est vraie

H0 est choisie Vrai négatif Faux négatif (risque de 2nd espèce)

H1 est choisie Faux positif (risque de 1ère espèce) Vrai positif



Hypothèse nulle (seule modélisation possible)
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Hypothèse considérée comme VRAIE pour 

la modélisation et les tests statistiques

➢H0 (hasard seul) ➢H1 (hasard + expression différentiel)

Hypothèse qui ne peut être modélisée car 

dépendante de paramètres inconnus



Interpréter le résultat d’un test statistique 
(point de vigilance 1/2)
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➢ Une règle de décision (valable pour tous les gènes) a été construite, sur la base d’une 

valeur de risque de 1ère espèce (0.05 ou 0.01 généralement, risque a priori).

Si la valeur P (pour un gène donné) est inférieure au risque a priori, la 

différence observée est « significative ». Un test statistique fournit une 

probabilité des observations (différences) conditionnellement à l’hypothèse 

nulle. C’est donc Pr(Données | H0).

Un test statistique ne nous dit pas quelle hypothèse est la plus probable 
compte tenu des données, c’est-à-dire Pr(H0 | Données) et Pr(H1 | Données).

Vigilance donc vis-à-vis des interprétations rapides telles que « plus la p-

value est petite, plus j’ai de chance que le gène soit différentiellement 

exprimé » ou « plus la p-value est petite, plus le risque d’erreur est faible ».
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* Notez que si la valeur P est comparée à un risque a priori, le test sera juste « significatif » ou « non significatif ».

Interpréter le résultat d’un test statistique 
(point de vigilance 2/2)

Un filtre sur la valeur P est réalisé pour créer la liste de gènes candidats (différentiellement exprimés). La valeur P 

est ainsi le seuil de signification observé, permettant d’évoquer pour certains gènes un résultat de test « très 

significatif » (< 0.01) ou seulement « significatif » (< 0.1)*.

Obtenir un résultat de test significatif ne démontre pas que les hypothèses sont ou ne sont pas vraies. Tous 

les calculs ont été réalisés en considérant que c’est l’hypothèse qui H0 est vraie. 

Vigilance donc vis-à-vis d’interprétations telles que « le test est significatif, le gène est différentiellement 

exprimé » ou bien « le test n’est pas significatif, le gène n’est pas différentiellement exprimé » .



Problématique des tests multiples
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H0 est vraie H1 est vraie

H0 est choisie Vrai négatif Faux négatif (risque de 2nd espèce)

H1 est choisie Faux positif (risque de 1ère espèce) Vrai positif

➢ Lors d’une analyse différentielle, la même question est posée plusieurs milliers 

de fois (nombre de gènes présents dans la table de comptage).

Dans le cas où les conditions A et B seraient 

identiques, aucun gène ne serait différentiellement 

exprimé (l’hypothèse H0 devrait être choisie pour tous les gènes). 

Le risque de considérer que la différence est 

significative (choisir H1) alors qu’elle ne l’est pas (H0 est 

vraie) est égale au risque de 1ère espèce (souvent 0.05).

Si 10 000 tests statistiques sont réalisés, il est attendu (en 

moyenne*) 500 gènes pour lesquels H1 est choisie alors 

que H0 est vraie.

* Espérance de la loi binomiale de paramètre p = 0.05 et n = 10 000.



Quelle valeur P utiliser ?
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DESeq2
➢ Table finale des résultats➢ Table de comptage (counts)

baseMean log2Fold

Change

pvalue and 

padj

Il existe différentes stratégies pour « ajuster » la valeur P, et ainsi tenir compte de la problématique des 

tests multiples. Si les valeurs P ajustées sont plus élevées que les valeurs P initiales, elles ne changent 

pas l’ordre des gènes. Celui qui avait la plus petite valeur P aura toujours la plus petite valeur P ajustée.



Bilan
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➢ La mise en application de méthodes statistiques et très utile pour identifier (sans a 

priori) des gènes intéressants, bons candidats pour être différentiellement exprimés.

Les statistiques sont une aide 

précieuse à la prise de décision 
(mais vous seul(e) restez responsable)

Vigilance vis-à-vis de la sur-

interprétation des résultats 
(positivement ou négativement)



Ressource(s) complémentaire(s)

• Vidéo de présentation du cours (replay, 16 minutes)  
https://youtu.be/CiP7tO0jOsM 
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https://youtu.be/CiP7tO0jOsM
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