4. מידול בייזיאני-אמפירי של התבטאות גנים
נדון מאמרו של גורדון סמית מ 2004 שיושם בחבילת LIMMA   (linear models for microarray).
4.1 רקע

באופן גס, גנים הם מקטעים גנומיים המתורגמים בתא לחלבונים שמבצעים את הפעולות בתא. כך שידיעת אלו חלבונים פועלים בתא במצבים שונים יכולה ללמד אותנו רבות על התהליכים הביולוגיים. ככלל קשה מאד למדוד אלו חלבונים פועלים בתוך התא, אולם לצורך יצירת החלבון התא בונה תבנית (שבלונה) הנקראת mRNA, שהיא תמונת מראה של הגן, ושאת כמותה דווקא די קל למדוד. הרעיון הנו למדוד כמה mRNA מכל סוג נמצא בתא ולהעריך את  מידת הפעילות של כל חלבון באמצעות כמות הmRNA  שממנה הוא נוצר. בתחילת שנות ה 2000 ניצבו בחזית המחקר הגנטי מחקרי ביטוי גנים שנערכו באמצעות microarrays. ה microarray הנה לוחית קטנטונת המורכבת מעשרות אלפי באריות שנבנית באופן הבא. ראשית ממפים רשימה רלבנטית של אלפי עד עשרות-אלפי גנים; לכל גן נמצא מקטע גנטי (probe) הספציפי לגן; כל מקטע מודבק בבארית נפרדת על הפלטה (לפעמים אפילו כמה חזרות מאותו המקטע מודבקות בכמה באריות) ב microarray.  
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1. Affymetrix microarray
הניסוי עצמו נערך באופן הבא. לוקחים דגימה של תאים מסוג מסוים; ממצים מהם את ה RNA; הופכים את RNA  ל cDNA שיודע להידבק ל probe המתאים לגן; מתייגים כל מקטע בסמן פלאורוסנטי; אחר עושים למרקחת ה cDNA המתויגת היברידיזציה על ה microarray במהלכה ה cDNA המתויגים אמורים להידבק לprobe  המתאים; לבסוף, שוטפים מה microarray את cDNA המתויג שלא נדבק אליו ומודדים באמצעות מצלמה את כמות הפלואורוסנציה מכל בארית, שאמורה להיות פרופרוציונלית לכמות היחסית של הRNA  המסוים הזה מסך ה RNA בדגימת התאים. בגלל שהטכנולוגיה נותנת קריאות יחסיות ורמת הספציפיות של כל probe עלולה להיות שונה, בחלק מהטכנולוגיות עורכים היברידיזציה של דגימות RNA משני סוגי תאים שתויגו בצבע "ירוק" ו "אדום" ותוצאת הניסוי הנה כמות הפלאורוסנציה הירוקה והאדומה מכל בארית. 
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2. Diagram of typical two color microarray experiment
4.2 מידול ליניארי של נתוני microarray
בסיכום זה נדון בניתוח נתונים מ microarrays עם שני צבעים. מכל microarray עם שני צבעים מתקבלת סדרת log-ratios: 
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 הנן כמויות הפלואורוסנציה האדומה והירוקה שנמדדה עבור ה probe  ה 
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. העניין מסתבך כאשר למניעת הטיות חוזרים על הניסוי בכמה arrays ומחליפים את תיוג הדגימות ואף מוסיפים עוד סוגי דגימות. בתרשים 3 מוצגים גרפים עבור 4 תכנוני ניסוי. הצמתות בגרף מייצגות את מקורות ה RNA השונים המושווים בניסוי. כל חץ מייצג microarray, ראש החץ מצביע לדגימה המתויגת "אדום" ובסיס החץ מתאים לדגימה המתויגת "ירוק".  
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כך, בתכנון (a) הניסוי כולל microarray בודד בו דגימה A תויגה "ירוק" ודגימה B  תויגה "אדום", הגודל 
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עם רעש ב"ת  
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4.3 מידול הירארכי
התוצאות שהצגתי בסעיף הקודם, 
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4.4 מציאת הפילוג הפרדיקטיבי של הסטטיסטים
בסעיף זה נמצא את הפילוג של 
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(1)
שימו לב כי עבור 
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כך נוכל לרשום את הביטוי בתוך האינטגרל של (1)
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כעת עבור 
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כעת כל שנותר לנו הוא לעשות החלפת משתנה ל  
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סמית מציין שעבור 
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4.5 אמידת ההיפר-פרמטרים
סמית מראה במאמר כיצד לאמוד את כל ההיפר-פרמטרים של המודל ההירארכי (
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 פילוג שהוא קבוע פלוס Fisher's z distribution, עם תוחלת 
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עבור פונקציית ה digamma, 
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(סמית מזהיר שהפיכת פונקציית ה trigamma  מסובכת – פרטים בנספח למאמר).
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