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1. Introduction

• Concept introduit par Nelder & Wedderburn
(1972)

• Etendre le modèle linéaire à des données 
non gaussiennes

• Développement par 
– Mc Cullagh & Nelder (cf ouvrage, 1987)
– Liang & Zeger (1986): GEE

• Applications nombreuses: variables discrètes 
et continues
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2. Fonction de lien

( )

( )
( )

( )

2

'

'

) ~ , famille  simple

Binomiale, Poisson; Normale, Gamma
)Modèle linéaire: 

GLM : ;  

 fonction inverse: 
: : identité; ln  logarithme (

i id i i

i i i

i i i

i i

a y

b E y

g g

h
Ex

µ σ

µ

η µ

µ η
η µ η µ

= =

= = =

=

= =

exponentielle

x β

x β fonction de lien

( )1

Poisson)

ln : logit ; : Probit (Binomiale)
1

µη η µ
µ

−= = Φ
−



3/10/2005 JL Foulley -Monolix 4

2. Famille exponentielle
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si sa densité (ou fonction de probabilité) peut s'écrire
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2. Famille exponentielle/Binomiale
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2. Famille exponentielle/Moments
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2. Fonction de lien

( )

c)Lien 
: paramètre naturel; : paramètre d'échelle

L. canonique = fonction 
avantage: stat exhaustive pour 
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2. Famille exponentielle/caractéristiques
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2. Estimation ML
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2. Estimation ML
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2. Estimation ML/Moindres carrés pondérés itérés
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2. Surdispersion
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2. Surdispersion: quasi-score
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3. Données corrélées/modélisation

• Modèle marginal: « Population average »
• Modèle mixte: « Subject specific »
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3. Données corrélées/Modèles
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3. Données corrélées/Modèle marginal
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3. Données corrélées/Modèle mixte
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3. Données corrélées/Exemple binomial
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4. Approche GEE
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4. GEE/Estimation
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5. Modèle mixte/Inférence

Approche par la vraisemblance
intégration numérique (Anderson & Aitkin, 1985)

 et/ou EM (Zeger & Karim, 1991; Booth & Albert, 1999;
Mc Culloch,1997; Levine & Casella, 2001)

Approche bayésienne
MAP (Gia

−
−

−
− nola & Foulley, 1983; Harville & Mee,1984;
 Laird & Stiratelli, 1984)

Procédés dérivés (PQL, Breslow & Clayton, 1993; Schall, 1991)
Complète: MCMC (Albert & Chib, 1993)

Approche par vraisemblance hiéra

−
−

− rchique (h-likelihood)
 Lee & Nelder (1996)−
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6. Offre logicielle

• Offre abondante
– SAS
– S-Plus
– GLIM
– GENSTAT
– ASRELM
– SPSS
– WINBUGS

• Profusion de méthodes
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6. Offre logicielle/SAS
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6. Exemple/données « orobanche »

Data set: Germination of seeds of two species using 2 extracts in different batches (Crowder, 1978; 
Collett, 2002) 

O Aegyptiaca 75 O Aegyptiaca 73 
Bean Cucumber Bean Cucumber 

Y N Y N Y N Y N 
10 39 5 6 8 16 3 12 
23 62 53 74 10 30 22 41 
23 81 55 72 8 28 15 30 
26 51 32 51 23 45  32 51 
17 39 46 79 0 4 3 7 

  10 13     
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6. Exemple/orobanche/modèle

( )
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Additive/logit constant

: true response probability in batch k of species i and extract j
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6. Exemple/ orobanche/résultats
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6. Exemple/ orobanche/résultats
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6. Exemple «orobanche»/fichier
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6. Exemple «orobanche»/genmod
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6. Exemple/données « epilepsie »/données
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6. Exemple/ « épilepsie » /modèle

( ) 0 1 2 3

: probability that individual i has more has 5 (or more) seizures

in the 2w period prior visit j

logit

Visit: not influential; no interaction between covariates
treat (0

ij

ij i j i itreat age base u

π

π β β β β= + + + +

( )2
iid

=Placebo; 1=progabide); 
age=(age of patient-30)/10 
base=ln(count/4)-ln(ref/4); ref=25
count: seizure count prior to randomisation (8 wks)

~ 0,  individual random effecti uu N σ
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6. Exemple « epilepsie »/résultats
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6. Exemple « epilepsie »/résultats
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6. Exemple «epilepsie»/genmod GEE
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6. Exemple «epilepsie»/genmod GEE
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6. Exemple «epilepsie»/nlmixed
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6. Exemple «epilepsie»/nlmixed
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6. Exemple «epilepsie»/winbugs
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6. Exemple «epilepsie»/winbugs
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6. Exemple « epilepsie »/autre analyse
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• Modèle mixte marginalisé
– Exprimer E et V
– Inférence par quasi-vraisemblance marginale
– Zeger et al, 1988; Gilmour et al, 1985
– Breslow & Clayton, 1993

• Données ordinales
– Modèle à variables latentes: Liu & Agresti, 2005

• Analyse exacte: approche conditionnelle
– Rasch, 1961; Andersen, 1980

• Validation
– Outils de diagnostique: Collett, 2003; Fahrmeir & Tutz, 1994
– Analyse robuste: Cantoni & Ronchetti, 2001

7. Compléments
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• Dobson A.J., 2001. An introduction to 
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