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�è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>s�êøÍ r�&h�_� >hÃº�� &h��Ér �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYU

s� z�́+«>Ü¼�Ð"f �&³F���t� �Ð�¦�)a �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>_� ��� 80%\�¦ 	�t�ô�Ç��. þj

��H [þt#Q �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>�̀¦ @/�©�Ü¼�Ð ���H :�x>�&h� ì�r$3� ~½ÓZO�s� Y>� ��

t� ]jîß�÷&%3���. þj��H\� ]jîß��)a [j ��t� ~½ÓZO�[þt�̀¦ z�́]j �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́

+«>��«Ñ\� &h�6 x�#� ì�r$3���¦ �̧_�z�́+«> ��«Ñ\�¦ Òqt$í
�#� y�� ~½ÓZO�[þt_� ���&ñ
§4�õ� 0A�ª�$í


Ö�¦�̀¦ q��§K� �Ð��¤��. Õª ���õ� ±ú��Ér 0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ �Ðs���H STEM~½ÓZO�s� ���Ér ~½ÓZO�\� q�K�"f

Äº0A\� e��6£§s� ×¼�Qz�¤��.

ÅÒ¹6כ x#Q: �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs�, QR ~½ÓZO�, maSigPro, STEM, 0Aµ1Ï|
�Ö�¦.

1. "V*́0

ÒqtÓüt_� $í
�©�,  ñf�̈, �è�o, |9�#î
 1px_� Ãºú́§�Ér Òqt"î
�&³�©��Ér ÒqtÓüt�̂_� [j�í?/\� �>rF����H Ä»
�����[þt_� Ä»l�&h���� �©� ñ���6 x_� ³ð�&³s��� ½+É Ãº e����. ����"f s��Qô�Ç ÒqtÓüt�<Æ&h� �&³�©�\� @/
ô�Ç ���½̈\� e��#Q"f Ä»����� ����'a$í
�̀¦ ���½̈���H ��Ér	כ �9�Ãº&h�s����¦ ½+É Ãº e����. �:r ���½̈_� ×�æ
d����� �̀¦o��¦¾»9þtYU�̧��s�×¼(Oligo-nucleotide)��s�ß¼�Ð#QYUs���HÃº��;,Ãºëß�_�Ä»�������&h�
&h��)a ����Ér Ä»o�óøÍ�̀¦ s�6 x�#� "f�Ð ���Ér �̧|	� �\�"f :£¤s�&h�Ü¼�Ð µ1Ï�&³���H Ä»�����\�¦ ���Ò�o

½+É Ãº e����H ÒqtÓüt�<Æ z�́+«>s���. ��s�ß¼�Ð#QYUs� 0A\� Äºo��� �'a¹1Ï��¦�� ���H ÒqtÓüt ³ð�:r_�
mRNA\�¦ %i�«Ñ�Ð ³ðt���¦ &h�&h��)a �̀¦o��¦¾»9þtYU�̧��s�×¼ü< �Ð½+Ër���� Êê YUs�$� Û¼H��-\�¦
:�xK� Û¼�±p(scan)���� y��y��_� Ä»��������� �Ð½+Ë�)a mRNA_� �ª�\� ���� +þAF�g y©��̧(fluorescent
intensity)\�¦����?/>�÷&��HX<Õª�Ü¼�Ð+�Ãºú́§�ÉrÄ»�����_�µ1Ï�&³�ª��©��̀¦ô�Ç�����\��'a¹1Ï½+ÉÃº	כ
e��>� ÷&%3���.
{9�ìøÍ&h�Ü¼�Ðô�Çr�&h�\�"f_���s�ß¼�Ð#QYUs�z�́+«>�Ð����Hr�çß�s��â
õ��<Ê\����ÉrÄ»�����[þt

_� µ1Ï�&³�ª��©��̀¦ ���½̈���H ��s	כ 1lx&h���� Ä»����� µ1Ï�&³ �ª��©��̀¦ ½©&ñ
���H X<\� �8¹¡¤ ú́§�Ér &ñ
�Ð\�¦

]j/BNô�Ç��. ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>s� �:r C��̧\� �̧ØÔ���"f z�́+«>��[þt�Ér �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs�
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z�́+«>(time-course microarray experiment)\� �8¹¡¤ ú́§�Ér �'ad���̀¦ ��t�>� ÷&%3���. �:r �7Hë�H\�"f
��H �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>_� ì�r$3�\� �'aK�"f ��ÀÒ�¦ e����. �è½©�̧ �â
r�&h� ��
s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>s�êøÍ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>\�"f r�&h�_� >hÃº�� &h��Ér �â
Äº\�¦ ú́�ô�Ç

��. �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>\�"f ³ð�:r�̀¦ G�2[���H r�&h�_� >hÃº��H çß�<�Ê Ø�æì�ru� 3lwô�Ç �â

Äº�� e���̀¦ Ãº e����. \V\�¦ [þt#Q ���çß�_� Ä»�����\�¦ @/�©�Ü¼�Ð ô�Ç z�́+«>��� �â
Äº\� î�ro�&h���� ë�H]j
�Ð ���K� #��Q r�&h�\�"f Ä»�����\�¦ G�2[�l��� jËµ[þt�¦ ¢̧ô�Ç �â
]j&h���� ]j���Ü¼�Ð ���K� #��Q r�

&h�\�"f ��s�ß¼�Ð#QYUs�\�¦ ]j����l��� ~1�t� ·ú§�Ér �â
Äº�̧ e����. Ernst 1px (2005)s� Stanford
Microarray Database_� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>[þt�̀¦ �̧��ô�Ç ���õ� 80%_� z�́+«>[þts� 8>h s��
_� r�&h��̀¦ ��t��¦ e����H �Ü¼�Ð	כ ����z�¤��. s�ü< �'aº�� �:r ���½̈\�"f��H �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼
�Ð#QYUs� z�́+«>�̀¦ r�&h�_� >hÃº�� 8>h s����� z�́+«>�̀¦ _�p��l��Ð ô�Ç��. Õª���X< t��FK��t� ]j
r��)a �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ì�r$3� ~½ÓZO��Ér ú́§�Ér Ãº_� r�&h��̀¦ ���]j�Ð ��¦ e����. ����"f �è
½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs���«Ñ\�¦ ì�r$3����H ~½ÓZO��Ér ú́§s� µ1Ï³ð÷&t� ·ú§��¤�¦ ¢̧ô�Ç t��FK��t�

]jîß��)a ~½ÓZO�[þt ×�æ #Q*�ô�Ç ~½ÓZO�s� �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ��«Ñ\� &h�½+Ëô�Çt� ��f�� ���

½̈�)a �� \O���. ����"f �:r ���½̈��H r�&h�s� ú́§t� ·ú§�Ér �â
Äº\� ]jîß��)a #��Q ~½ÓZO�[þt ×�æ #Q*�ô�Ç ~½Ó
ZO�s� ���©� a%~�Ér $í
0px�̀¦ �Ðs���Ht�\� @/K�"f q��§ ����Ð\�¦ K� �Ð�¦�� ô�Ç��. �:r �7Hë�H\�"f��H Liu
1px (2005), Conesa 1px (2006), Õªo��¦ Ernst 1px (2005)s� ]jîß�ô�Ç ~½ÓZO�[þt�̀¦ z�́]j �è½©�̧ �â
r�
&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>��«Ñ\� &h�6 x�#� ì�r$3���¦ �̧_�z�́+«> ��«Ñ\�¦ Òqt$í
�#� y�� ~½ÓZO�[þt_�

���&ñ
§4�õ� 0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ q��§K� �Ð��¤��.

2. O,0;.ã�î|q@è

2.1. QR �î|q@è (Quadratic Regression method - QR method)

Liu 1px (2005) �Ér Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��̀¦ ���d���l� 0AK�"f ��6£§õ� °ú �Ér s�	��r)�̧
+þA�̀¦ ��6 x���H �¦̀�	כ ]jîß��%i���.

yij = β0j + β1jx + β2jx
2 + εij , (2.1)

éß�, x : r�&h� (���5Åq+þA ���Ãº), yij : i���P: ìøÍ4�¤³ð|9�(replicate)_� j���P: Ä»�����_� µ1Ï�&³u�s� 9,
y�� Ä»�����Z>� ìøÍ4�¤³ð|9�_� >hÃº��H {9�u��t� ·ú§�̀¦ Ãº�̧ e��6£§.
s� s�	� �r)�̧+þA�Ér r�&h��̀¦ ���5Åq+þA 1lqwn����Ãº�Ð ��&ñ
��¦ r�çß�_� âì2£§\� ���� ��ØÔ>� µ1Ï

�&³���H Ä»����� �ª��©��̀¦ ���&ñ
�l� 0AK� Ä»_�Ãºï�r α0ü< α1�̀¦ ��6 xô�Ç��. ���$� j���P: Ä»����� áÔ

�Ð��{9�s�:£¤s�µ1Ï�&³���Ht����&ñ
�l�0AK�"f α0\�¦��6 xô�Ç��.s�M:_�)Áº��[O��Ér H0 : β1j =
β2j = 0s���. α0��H���ª�ô�Ç��×�æ���&ñ
\�"f_� p°úכ �̧&ñ
~½ÓZO�\��������×þ��>�÷&��HX<�:r�7Hë�H\�

"f��H Benjaminiü< Hochberg (1995)�� ]jîß�ô�Ç 0Aµ1Ï|
�Ö�¦(FDR) �̧]X� ]X�	�\�¦ s�6 x�#� α0\�¦

���×þ��%i���. �̧+þA (2.1)�̀¦ s�6 xô�Ç Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��Ér ��6£§_� õ�&ñ
\� ���� ���&ñ
�)a��.

(��) ëß���� j���P: Ä»����� áÔ�Ð��{9�\�"f �̧+þA (2.1)_� ����̂ p°úכs� α0�Ð�� ß¼����� )Áº��[O�s�

l�y��÷&t� ·ú§��H��. 7£¤, j���P: Ä»����� áÔ�Ð��{9��Ér r�çß�\� ���Ér :£¤s�µ1Ï�&³�̀¦ �t� ·ú§��H��

�¦ ���&ñ
ô�Ç��. s� �â
Äº Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��Ér “Ãºî̈
(flat)”s���. #�l�"f ����̂ p°úכ�Ér

��6£§õ� °ú �Ér ì�ríß�ì�r$3�³ð\�¦ ½̈$í
�#� F:�x>�|¾Ó�̀¦ :�xK� >�íß��)a��.
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³ð 2.1: QR ~½ÓZO�\�"f_� ì�ríß�ì�r$3�³ð

]jY�L½+Ë(sum of square) K�$3� F :�x>�|¾Ó

SS(linear) ���+þAò́õ�\� _�ô�Ç ���1lx|¾Ó
SS(linear)/df1

SS(residual)/df3

SS(quadratic|linear)
���+þAò́õ�\� _�ô�Ç ���1lx|¾Ó�̀¦ SS(quadratic‘|‘linear)/df2

SS(residual)/df3]jü@ô�Ç s�	�ò́õ�\� _�ô�Ç ���1lx|¾Ó

SS(residual) ïß�	�_� ���1lx|¾Ó

³ð 2.1\�"f df1, df2, df3��H y��y�� SS(linear), SS(quadratic|linear), SS(residual)_� ��
Ä»�̧s��¦ s�M: ����̂ p°úכ�Ér ��6£§_� F:�x>�|¾Ó�̀¦ :�xK� >�íß��)a��.

F =
SS(linear)− SS(quadratic|linear)/(df1 + df2)

SS(residual)/df3
∼ Fdf1+df2,df3.

(��) ëß���� j���P: Ä»����� áÔ�Ð��{9�\�"f �̧+þA (2.1)_� ����̂ p°úכs� α0�Ð�� �������� )Áº��[O�s�

l�y���)a��. s� �â
Äº Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��̀¦ ì�rÀÓ�l� 0AK� ��6£§õ� °ú �Ér õ�&ñ
�̀¦ ��
�2;��.

a. s�	�ò́õ�(β2j)\� @/ô�Ç p°úכõ� ���+þAò́õ�(β1j)\� @/ô�Ç p°úכs� Ñüt �� α1�Ð�� ����̀¦ �â


Äº j���P: Ä»����� áÔ�Ð��{9��Ér s�	��½Óõ� ���+þA�½Ó�̀¦ �̧¿º ��t��¦ e����H �Ü¼�Ð	כ çß�ÅÒ

ô�Ç��. s� �â
Äº µ1Ï�&³ �ª��©��Ér “2	�-1	�(quadratic-linear)”s���.

b. s�	�ò́õ�\�@/ô�Ç p°úכ�Ér α1�Ð������¦���+þAò́õ�_� p°úכ�Ér α1�Ð��9þt�â
Äº j���P:Ä»���

����Hs�	�ò́õ�ëß�Ä»_�ô�Ç���Ü¼�Ðçß�ÅÒô�Ç��.s	כâ
Äºµ1Ï�&³�ª��©��Ér “2	�(quadratic)”s�
��.

c. s�	�ò́õ�\� @/ô�Ç p°úכs� α1�Ð�� 9þt �â
Äº j���P: Ä»����� áÔ�Ð��{9��Ér �̧+þA(2.1)\�"f
s�	��½Ó�̀¦ �É� ��6£§õ� °ú �Ér �̧+þAÜ¼�Ð ��r� F�&h�½+Ër������.

yij = β0j + β1jx + εij . (2.2)

F�&h�½+Ë Êê_� ���+þAò́õ�\� @/ô�Ç p°úכs� α1�Ð�� ����̀¦ �â
Äº s� Ä»����� áÔ�Ð��{9��Ér ���

+þA�½Ó�̀¦ ��t��¦ e����H �Ü¼�Ð	כ óøÍéß�ô�Ç��. s�M:_� µ1Ï�&³ �ª��©��Ér “1	�(linear)”s���. ëß�
��� �̧+þA (2.2)_����+þAò́õ�\�@/ô�Ç p°úכs� α1�Ð��9þt�â
Äºµ1Ï�&³�ª��©��Ér “Ãºî̈
”s���.

·ú¡"f ì�rÀÓ�)a �ª��©�[þt��� “Ãºî̈
”, “2	�–1	�”, “2	�”, “1	�”\�¦ ��r� Ä»����� áÔ�Ð��{9�\�"f
%�6£§ r�&h�õ� ��t�}�� r�&h�_� µ1Ï�&³°úכ_� 	�s�\� ���� ��r� “���+þA�©��¾Ó(inear up; LU)”, “���+þA
��¾Ó(linear down; LD)”, “2	� �̂¦2�¤(quadratic concave; QC)”, “2	� �̧3lq(quadratic con-
vex; QV)”, “2	����+þA �̂¦2�¤�©��¾Ó(quadratic-linear concave up; QLCU)”, “2	����+þA �̂¦2�¤�

�¾Ó(quadratic-linear concave down; QLCD)”, “2	����+þA �̧3lq�©��¾Ó(quadratic-linear convex up-
QLVU)”, “2	����+þA �̧3lq��¾Ó(quadratic-linear convex down; QLVD)”, “Ãºî̈
”_� 9��t� �ª��©�
Ü¼�Ð ì�rÀÓ�)a��. ÕªaË> 2.1�Ér s��Qô�Ç �ª��©�_� \V\�¦ �����·p��.
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ÕªaË> 2.1: QR ~½ÓZO�_� 9��t� J����_� \V (Liu 1px, 2005, Fig. 4)

2.2. maSigPro �î|q@è (microarray Significant Profiles)

Conesa 1px (2006) s� ]jîß�ô�Ç s� ~½ÓZO��Ér Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��̀¦ ���d���l� 0A�#� ��
�½Ó �r)�̧+þA�̀¦ ��6 xô�Ç��. s� �̧+þA\�"f��H Ä»����� µ1Ï�&³\� %ò
�¾Ó�̀¦ z�u���H ¹�è�Ðכ ¿º ��t� ���
Ãº\�¦ �¦�9ô�Ç��. �����H �ª�&h� ���Ãº��� r�çß�s��¦ ���Ér �����H |9�&h� ���Ãº�Ð"f "f�Ð ���Ér z�́+«>
ç�H�̀¦ ����?/��H �����Ãºs���. Äº��� ��6£§õ� °ú �Ér ³ðl�\�¦ &ñ
_���̧2�¤ ���x��.

I : z�́+«>ç�H_� >hÃº,

J : r�&h�_� >hÃº,

Rij : i���P: z�́+«>ç�H_� jr�&h�\�"f_� ìøÍ4�¤³ð|9�_� >hÃº,

yijr : i���P: z�́+«>ç�H_� j���P: r�&h�\�"f r���P: ìøÍ4�¤³ð|9�_� µ1Ï�&³u� (r = 1, . . . , Rij).

s�M: maSigPro ~½ÓZO�\�"f��H Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��̀¦ ���d���l� 0AK� ��6£§õ� °ú �Ér

J − 1	� ���½Ó �r)�̧+þA�̀¦ ��6 xô�Ç��.

yijr = β0 + β1D1ijr + · · ·+ β(I−1)D(I−1)ijr

+δ0Tijr + δ1TijrD1ijr + · · ·+ δ(I−1)TijrD(I−1)ijr
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+γ0T
2
ijr + γ1T

2
ijrD1ijr + · · ·+ γ(I−1)T

2
ijrD(I−1)ijr

...

+λoT
J−1
ijr + λ1T

J−1
ijr D1ijr + · · ·+ λ(I−1)T

J−1
ijr D(I−1)ijr + εijr, (2.3)

éß�, D(i′)ijr : i′+1���P:z�́+«>ç�H�̀¦����?/��H�����Ãº (i′ = 1, . . . , I−1), D(i′)ijr =

{
1, i′ = i,

0, i′ 6= i,

T : r�çß� (���5Åq+þA ���Ãº), β, δ, γ, . . . , λ : �r)>�Ãº, εijr : �̧+þA\� �í�<Ê�)a ò́õ�\�¦ �¦�9ô�Ç Êê z��
�Ér �̧	��½ÓÜ¼�Ð"f N(0, σ2)\�¦ ��2£§.
@/�̧ç�H�̀¦ ]jü@ô�Ç z�́+«>ç�Hs� ô�Ç «��� �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>_� �â
Äº �̧��H �����Ãº

Di′(ijr)_� °úכs� 0s�Ù¼�Ð ��6£§_� �̧+þAs� &h�6 x�)a��.

yjr = β0 + δ0Tjr + γ0T
2
jr + · · ·+ λoT

J−1
jr + εjr. (2.4)

maSigPro ~½ÓZO�_� z�́'���Ér ��6£§_� ]X�	�\� ���� ���'���)a��.

(��) Ä»����� ���×þ� éß�>�

0A_� �̧+þA (2.3)s��� �̧+þA (2.4)\� Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ &h�½+Ër�&�"f p°ú̀�כ¦ >�íß��#�

:£¤s�µ1Ï�&³ Ä»������Ð ÆÒ8£¤÷&��H Êê�Ð Ä»�����\�¦ ¹1Ô��H��. p°ú̀�כ¦ >�íß����H ~½ÓZO��Ér QR ~½ÓZO�
õ� ��ðøÍ��t��Ð ³ð 2.2ü< °ú �Ér ì�ríß�ì�r$3�³ð\�¦ ½̈$í
�#� F:�x>�|¾Ó�̀¦ s�6 xô�Ç��. ³ð 2.2\�
"f>�íß��)a F:�x>�|¾Ó�̀¦l��í�Ðy��y��_�Ä»�����áÔ�Ð��{9����� p°ú̀�כ¦>�íß�ô�Ç��.y��y��_�Ä»
����� áÔ�Ð��{9�\�"f >�íß��)a p°úכs� Ä»_�Ãºï�r�Ð�� ±ú������ K�{©� Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ ���×þ�

ô�Ç��. s�M: Ä»_�Ãºï�r_� [O�&ñ
�Ér QR ~½ÓZO�õ� ��ðøÍ��t��Ð 0Aµ1Ï|
�Ö�¦�̀¦ ��6 xô�Ç��.

(��) ���Ãº ���×þ� éß�>�

Ä»����� ���×þ� éß�>�\�"f ���×þ��)a Ä»����� áÔ�Ð��{9�[þt_� y��y��\� &h�½+Ër���� �̧+þA_� �r)

>�Ãº��H K�{©� Ä»����� áÔ�Ð��{9�s� r�çß�\� ���� <�Ê�Ér z�́+«>�̧|	�\� ���� µ1Ï�&³\� 	�s�\�¦ �Ð

s���Ht�\�¦ SX�������HX< ��6 x�)a��. �t�ëß� �̧+þA (2.3)\�"f��H ��6 x�)a ���Ãº[þt_� Ãº�� ú́§��

³ð 2.2: QR ~½ÓZO�\�"f_� ì�ríß�ì�r$3�³ð

���1lx¹כ��� ]jY�L½+Ë(SS) ��Ä»�̧ F:�x>�|¾Ó

�r) SSR =
∑
ijr

(ŷijr − ȳ)2 df1∗
(SSR/p)

SSE/
[ ∑

i,j

Rij − (p + 1)
]

ïß�	� SSE =
∑
ijr

(yijr − ŷijr)
2 df2∗∗

����̂ SST =
∑
ijr

(yijr − ȳ)2 df3∗∗∗

∗df1 = p,
∗∗df2 =

∑
i,j Ri,j − (p + 1),

∗∗∗df3 =
∑

i,j Ri,j − 1
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"f (��)éß�>�\�"f õ�&h�½+Ë_� ë�H]j�� µ1ÏÒqt�%i��̀¦ Äº�9�� e��Ü¼Ù¼�Ð �r)�̧+þA_� ���Ãº���×þ�
éß�>�\�¦��5g��ô�Ç��.���Ãº���×þ�~½ÓZO��Ér���������×þ�ZO�,Êê���]j��ZO�,éß�>�Z>����×þ�ZO�×�æ_��
��\�¦ ���×þ��#� ��6 xô�Ç��. y�� Ä»����� áÔ�Ð��{9����� ���Ãº���×þ� éß�>�\�¦ ���2; Êê ���&ñ
>�Ãº
\�¦ s�6 x�#� &h�½+Ë�̧ ���&ñ
�̀¦ z�́r�ô�Ç��. s��Qô�Ç éß�>�\�¦ ��5g þj7áx&h�Ü¼�Ð :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»���
�� áÔ�Ð��{9��̀¦ ���×þ�ô�Ç��.

2.3. STEM �î|q@è (Short Time-series Expression Miner)

Ernst 1px (2005) s� ]jîß�ô�Ç s� ~½ÓZO��Ér ·ú¡"f ¿º ~½ÓZO�_� �r)�̧+þA�̀¦ ��6 x�#� Ä»����� áÔ�Ð
��{9��̀¦ &h�½+Ë�#� :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»�����\�¦ ���Ò�oÙþ¡~�� ��õ	כ ²ú�o� í�H\P� ���&ñ
\� l�ìøÍ�̀¦ é�H Ä»����� ���

Ò�o~½ÓZO�s���. s� ~½ÓZO�_� @/|ÄÌ&h���� z�́'�� ]X�	���H ��6£§õ� °ú ��.

(��) �̧+þA áÔ�Ð��{9� ���×þ�

Äº��� �̧��H Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ @/³ð½+É Ãº e����H �̧+þA áÔ�Ð��{9� |9�½+Ë�̀¦ ���×þ�ô�Ç��. #�
l�"f �̧+þA áÔ�Ð��{9��Ér �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ��«Ñ_� r�&h�_� >hÃºü< °ú �Ér >hÃº\�¦ ��

t��¦ z�́+«>���� &ñ
ô�Ç ���1lx#3�0A ?/\�"f ������H ���Ð s�ÀÒ#Q��� Ãº\P�s���. \V\�¦ [þt���,
r�&h�_�>hÃº�� 6s��¦���1lx#3�0A�� ±2����� (0, 1,−1,−1,−2,−2)ü<°ú �ÉrÃº\P�s� �̧+þAáÔ
�Ð��{9�_� ô�Ç \Vs���. s�M: �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>\�"f_� ï�r����H 'Í	 ���P: r�&h�_�
z�́+«>s����¦ ��&ñ
��¦ �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� 'Í	 ���P: °úכ�Ér �½Ó�©� 0Ü¼�Ð [O�&ñ
ô�Ç��.

·ú¡"f [O�&ñ
ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� &ñ
_�\� ��ØÔ��� r�&h�_� >hÃº\�¦ ns��� ��¦ ���1lx#3�0A

\�¦ c���¦ Ùþ¡�̀¦ M: Òqt$í
��0pxô�Ç �̧��H �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� >hÃº��H (2c + 1)n−1s���. Õª���X<
ëß���� r�&h�s� 6>hs��¦ ���1lx#3�0A\�¦ 2�Ð [O�&ñ
Ùþ¡�̀¦ �â
Äº �̧��H ��0pxô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� >h
Ãº��H 55 = 3125�� ÷&#Q Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� >hÃº\� q�K� �-Áº ú́§��|9� Äº�9�� e���¦ >�
íß��©�_� #Q�9¹¡§�̧ ���Ér��. ����"f �̧��H ��0pxô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9� |9�½+Ë�̀¦ þj@/ô�Ç @/³ð½+É
Ãº e����H m>h_� |9�½+Ë�̀¦ ���×þ����H ë�H]j\�¦ �¦�9K��� ô�Ç��.

P\�¦ ����̂ �̧+þA áÔ�Ð��{9� |9�½+Ës����¦ ��¦ R�̀¦ P_� ÂÒì�r|9�½+ËÜ¼�Ð"f ����̂\�¦ @/³ð

���H m>h_� �̧+þA áÔ�Ð��{9�s����¦ ���. f���'a&h�Ü¼�Ð Òqty��½+É M: R\� 5Åq���H "é¶�è ×�æ\�

"f "f�Ð ���©� ����î�r ��o�\� e����H ¿º �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� ��o��� &�|9�Ãº2�¤ R\� 5Åq���H

"é¶�è[þts� "f�Ð ×�æ4�¤÷&t� ·ú§�¦ �̧��H Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ @/³ð½+É Ãº e���̀¦ �.���s	כ s��Q
ô�Ç >h¥Æ��Ér ��6£§õ� °ú s� ³ð�&³½+É Ãº e����.

arg max
R⊂P,|R|=m

min
p1,p2∈R

d(p1, p2), (2.5)

éß�, |R| : R\� �í�<Ê�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� >hÃº, d(p1, p2) : P\� 5Åq���H ¿º �̧+þA áÔ�Ð��

{9� p1, p2çß�_� ��o�\�¦ �����·p��.

(2.5)_� ½©gË:�̀¦ :�xK�"f ���×þ��)a |9�½+Ë�̀¦ R′���¦ ��¦ R′\� 5Åq���H þj�è_� ��o�\�¦ ��
t���H¿º �̧+þAáÔ�Ð��{9�çß�_���o�\�¦ b(R′)���¦���. b(R′)��HÄºo���¹1Ô��èqÃºe����H��
�©� s��©�&h���� ���õ�s���. �t�ëß� R′�̀¦ ¹1Ô��?/��H ë�H]j��H �Úaôp(NP-hard)e��s� 7£x"î

÷&%3���. (2.5)_�½©gË:\���ØÔ��� b(R)�Ér9þtÃº2�¤a%~�Ér���õ�e���̀¦_�p�ô�Ç��.Õª���X<#Q*�ô�Ç
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·ú��¦o�7£§�̧ b(R)°úכ_� �ô�Ç(lower-bound)�̀¦ b(R′)/2�Ð�� ß¼>� ½+É Ãº��H \O���. 7£¤ b(R)_�
�ô�Çs� b(R′)/2�Ð�� ß¼>� ÷&��H R�̀¦ ¹1Ô��?/��H ë�H]j ¢̧ô�Ç �Úaôps���. ���²DG �̧+þA
áÔ�Ð��{9� |9�½+Ë R�̀¦ ¹1Ô�̀¦ M: %3�#Qèq Ãº e����H þj���_� ·ú��¦o�7£§�Ér b(R) ≥ b(R′)/2�̀¦ �Ð
7£x���H ~½ÓZO�s���. ��6£§\� [O�"î
��¦ e����H ·ú��¦o�7£§�Ér b(R) ≥ b(R′)/2�̀¦ �Ð7£x���H R�̀¦

¹1Ô��H ~½ÓZO��̀¦ �Ð#�ï�r��. ���$� P\� 5Åqô�Ç �̧��H �̧+þA áÔ�Ð��{9� ×�æ\�"f ���©� ��o��� ��� ¿º

>h\�¦ ���×þ�ô�Ç ��6£§ Õª�¦̀�	כ Äº��� R\� �í�<Êr���� Êê ��6£§\� �í�<Ê|̈c �̧+þA áÔ�Ð��{9��Ér s�

p� �í�<Ê�)a ��þtõ]	כ ���©� ��o��� ��� �¦̀�	כ �í�<Êr������. p\�¦ R\� �í�<Êr�~�́ �̧+þA áÔ�Ð��{9�

_� Êê�Ð���¦ ½+É M: s��Qô�Ç ½©gË:�Ér ��6£§õ� °ú s� ³ð�&³½+É Ãº e����.

max
p∈(P−R)

min
p1∈R

d(p, p1). (2.6)

(2.6)_� ½©gË:\� ���� p\�¦ �í�<Ê���H õ�&ñ
�̀¦ ìøÍ4�¤&h�Ü¼�Ð Ãº'���#� þj7áx&h�Ü¼�Ð m>h

_� �̧+þA áÔ�Ð��{9��̀¦ �í�<Ê���H |9�½+Ës� ���×þ��)a��.

(��) Ä»_�ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9����×þ�

(��)\�"f ���×þ�ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9� |9�½+Ë�̀¦ Ms����¦ ��¦ ����̂_� Ä»����� áÔ�Ð��{9�_�

|9�½+Ë�̀¦ G���¦ ���. Äº��� y��y��_� Ä»����� g ∈ G\�¦ #QÖ¼ ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9�, \V\�¦ [þt#Q
mi ∈ M(i = 1, . . . , |M |)\� C�&ñ
K��� ô�Ç��. eg\�¦ Ä»����� g_� áÔ�Ð��{9�s����¦ ½+É M:,
egü< ��o� d(eg,mi)s� þj�è�� ÷&��H mi\� C�&ñ
ô�Ç��. #�l�"f d(eg, mi)��H �©��'a>�Ãº\�¦ s�
6 xô�Ç ��o��Ð"f 1− ρ(eg, mi)�Ð >�íß��)a��. Õªo��¦ s�M: y��y��_� mi\� C�&ñ
�)a Ä»����� áÔ

�Ð��{9�_� >hÃº\�¦ t(mi)���¦ &ñ
_���̧2�¤ ���x��.

s�]j 0A\�"f Ä»����� áÔ�Ð��{9�s� C�&ñ
�)a mi×�æ\�"f SX�Ò�¦���1lxÜ¼�Ð ���ô�Ç Äºµ1Ï&h� ò́õ�

�� ����� z�́]j :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»�����[þts� C�&ñ
�)a �̧+þA áÔ�Ð��{9� mi\�¦ ¹1Ô���� ô�Ç��. s� z�́+«>
_� )Áº��[O��Ér Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� #QÖ¼ r�&h�\�"f�̧ °ú �Ér °ú̀�כ¦ ���������H �,	כ 7£¤ Ä»���
�� áÔ�Ð��{9�_� µ1Ï�&³s� r�&h�_� ���1lxõ� Áº�'a�����H �.���s	כ ����"f Ä»����� áÔ�Ð��{9�_�
r�&h��̀¦ ��Ë̈#Q ��r� mi ∈ M\� C�&ñ
ô�Ç���¦ K��̧ )Áº��[O��̀¦ ��ØÔ��H, 7£¤ :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»
������� C�&ñ
÷&t� ·ú§�Ér mi��H t(mi)\� q�K�"f C�&ñ
�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� Ãº�� ú́§�Ér 	�
s�\�¦ �Ðs�t� ·ú§�̀¦ �.���s	כ ìøÍ���\� :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»�����[þts� C�&ñ
�)a mi��H r�&h��̀¦ ��Ë̈#Q

��r� C�&ñ
Ùþ¡�̀¦ �â
Äº "é¶A� r�&h�\�"f C�&ñ
Ùþ¡�̀¦ M:_� t(mi)ü< ú́§�Ér 	�s�\�¦ �Ð{9� �.���s	כ

0A\�"f ���/åLô�Ç l��:r�7Ho�\�¦ ½̈�&³�l� 0AK� í�H\P� ���&ñ
�̀¦ ��6 xô�Ç��. r�&h�_� >hÃº\�¦
ns����¦ ½+É M: ìøÍ4�¤ í�H\P�_� S��Ãº��H n!s���. �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>_� �â

Äº ns� ���Ü¼Ù¼�Ð >�íß�r�çß��Ér 	�H ë�H]j�� ÷&t� ·ú§��H��. sj

i\�¦ j���P: ìøÍ4�¤\�"f mi\� C�&ñ


�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� >hÃº���¦ &ñ
_����. Õªo��¦ Si =
∑

j sj
i�� ��¦ Ei = Si/(n!)��

�¦ ���. 7£¤, Ei��H n!���_� ìøÍ4�¤ í�H\P�\�"f ���:r sj
i_� î̈
ç�Hs���. ·ú¡"f [O�"î
ô�Ç s� ���&ñ
_�

l��:r�7Ho�\� ��ØÔ��� )Áº��[O��̀¦ ��ØÔt� ·ú§��H mi��H t(mi)�� Ei\� q�K�"f Ä»_�ô�Ç 	�s�

\�¦ �Ðs���H 	�H Ãº�Ð ����±ú� �.���s	כ ����"f mi�� Ä»_�ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9����t�\� @/ô�Ç ���

&ñ
_� p°úכ�Ér ��6£§õ� °ú s� >�íß�½+É Ãº e����. X\�¦ Binomial(|G|, Ei/|G|)\�¦ ��ØÔ��H SX�Ò�¦
���Ãº���¦ &ñ
_�Ùþ¡�̀¦ M: mi\� @/ô�Ç p°úכ�Ér P (X ≥ t(mi))�Ð >�íß��)a��. 7£¤, t(mi)�� Ei\�

q�K�"f ß¼��� 9þtÃº2�¤ p°úכs� �����|9� �.���s	כ y��y��_� mi\�"f >�íß��)a p°úכs� Ä»_�Ãºï�r�Ð
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�� ±ú������ K�{©� Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ ���×þ�ô�Ç��. s�M: Ä»_�Ãºï�r_� [O�&ñ
�Ér ·ú¡��� ¿º ��t�
~½ÓZO�õ� ��ðøÍ��t��Ð 0Aµ1Ï|
�Ö�¦�̀¦ ��6 xô�Ç��.

(��) ���×þ��)a �̧+þA áÔ�Ð��{9�_� ÕªÒ�̈�o

0A\�"f[O�"î
ô�Çõ�&ñ
�̀¦��5gÄ»_�ô�Ç �̧+þAáÔ�Ð��{9�s����×þ�s�÷&%3��¦y��y��_� �̧+þAáÔ

�Ð��{9�\� Ä»������� C�&ñ
÷&%3���. �t�ëß� (��)_� õ�&ñ
\�"f �̧+þA áÔ�Ð��{9��̀¦ ���×þ�½+É M:
"f�Ð çß�_� ��o��� þj@/ô�Ç YO�#Qt��̧2�¤ ���×þ�÷&%3��� ��8���̧ Ä»��ô�Ç ¿º �̧+þA áÔ�Ð��{9�

\� e����H Ä»�����[þts� "é¶A� "f�Ð °ú �Ér µ1Ï�&³ áÔ�Ð��{9��̀¦ ����?/��H Ä»�����[þt{9� Ãº e����.
����"f "f�Ð Ø�æì�ry� Ä»������¦ Òqty��÷&��H �̧+þA áÔ�Ð��{9�[þt�Ér 1lx{9�ô�Ç ç�H|9�Ü¼�Ð ÕªÒ�̈

�o ½+É ��¹כ��9 e����. Õª�Qô�Ç ÕªÒ�̈�o��H ��6£§_� õ�&ñ
�̀¦ ��5g ���'���)a��.

Äº��� #�l�"f [O�"î
���H ÕªÒ�̈�o_� @/�©��Ér Ä»������� ��m��� ���×þ��)a �̧+þA áÔ�Ð��{9�e��

�̀¦ Ä»_����. pi ∈ P ′(i = 1, . . . , |P ′|)\�¦ ���×þ��)a Ä»_�ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9�|9�½+Ë P ′\� 5Åq
ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9�s��� ��¦ Ci��H pi\�¦ �í�<Ê���H ç�H|9�s����¦ ���. þj�í_� ç�H|9�[O�&ñ
�Ér
Ci = {pi}s���. ��6£§ éß�>�\���H s�p� Ci\� �í�<Ê÷&#Q e����H piü< ����î�r ��o�\� e����H áÔ

�Ð��{9� pj(j 6= i)\�¦ Ci\� �í�<Êr������. ��r� ú́�K�"f z�́+«>���� [O�&ñ
ô�Ç δ�� e���̀¦ M: �̧��H

p ∈ Ci\� @/K�"f d(pj , p) ≤ δs���� pj\�¦ Ci\� �í�<Êr�&� þj7áx&h�Ü¼�Ð Õª�Qô�Ç pj�� z����

e��t� ·ú§�̀¦ M:��t� s��Qô�Ç õ�&ñ
�̀¦ ìøÍ4�¤ô�Ç��. s��Qô�Ç õ�&ñ
�̀¦ ��5g �̧��H pj\� @/�#� ç�H

|9��̀¦ [O�&ñ
ô�Ç Êê\� ���©� ú́§�Ér Ä»�����\�¦ �í�<Ê��¦ e����H ç�H|9��̀¦ ���×þ��#� Õª îß�\� �í�<Ê

÷&#Q e����H pi\�¦ ]jü@��¦ z���Ér �̧+þA áÔ�Ð��{9��̀¦ @/�©�Ü¼�Ð ·ú¡"f [O�"î
ô�Ç ÕªÒ�̈�o ���\O��̀¦

��r����'��ô�Ç��.s��Qô�Çõ�&ñ
�Érþj7áx&h�Ü¼�Ð �̧��H pi\�@/K�"fç�H|9�[O�&ñ
s�¢-a«Ñ|̈cM:��

t� ���'���)a��.

3. ���ÄO,0;.ã

Nuclear factor kappa B (NF-kappaB)��H������̧]X������ (transcription regulation factor)�Ð
"f ��s��Ð
����, ��ü@���, [jç�Hõ� ��s��QÛ¼ y��%i� 1px [j�í ?/ü@ÂÒ_� ���ª�ô�Ç ���FG\� _�K� �Ö̧$í

�o ÷&��H :£¤$í
�̀¦ t������. NF-kappaB�� q�&ñ
�©�&h�Ü¼�Ð �̧]X�|̈c �â
Äº ���ª�ô�Ç y��%i�$í
 |9�8̈�, ���
%i�l�0px $�K�, [j�í��Y>�1px_� ���õ�\�¦ ±ú¢>� �)a��.
þj��H_� ���½̈���õ� NF-kappaB_� �Ö̧$í
$�K���H ���Y�J[j�í_� ��Y>��̀¦ Ä»�̧½+É Ãº e��Ü¼ 9, s�

�Qô�Ç ���Y�J[j�í_� ��Y>��&³�©��Ér ���Y�J[j�í :£¤s�&h� µ1Ï�&³�������� Nkx3.2_� õ�µ1Ï�&³\� _�K� ò́õ�
&h�Ü¼�Ð %3�]j|̈c Ãº e��6£§s� �Ð�¦�)a �� e����(Park 1px, 2007). �:r ���½̈\�"f��H IKK (Inhibitor
of KappaB Kinase)_� �Ö̧$í
$�K�]j��� Wedelolactone�̀¦ ��ÄºÛ¼_� ���Y�J[j�í\� %�o��#� NF-
kappaB ��� ñ���²ú��â
�Ð\�¦ 	�éß�r�v��¦ s��ÐÂÒ'� Ä»�̧÷&��H ���Y�J[j�í_� ��Y>� õ�&ñ
\�"f Ä»�����
µ1Ï�&³_� ����o �ª��©��̀¦ ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«>�̀¦ :�x�#� ½©"î
��¦�� �%i���. @/�̧ç�H ���Y�J[j�í
(control group)ü< Nkx3.2 õ�µ1Ï�&³ ���Y�J[j�í\�¦ %�o�ç�HÜ¼�Ð �#� ��� 38,000>h_� Ä»�����\�¦ ��
t���H �̀¦o��¦¾»9þtYU�̧��s�×¼ ��s�ß¼�Ð#QYUs�\�¦ s�6 x�#� ÕªaË> 3.1_� z�́+«>[O�>�\�¦ �â
r�&h�Ü¼
�Ð ì�r$3��%i���.
ÕªaË> 3.1_� z�́+«> n������\�"f ‘c’ü< ‘t’��H 1lx{9�ô�Ç Ä»���&h� C��â
�̀¦ t�m��¦ e����H [j�íÅÒs� 9

‘c’��H ��Áº��� %�o��� ÷&t� ·ú§��H @/�̧ç�H(control group), ‘t’��H [j�í ��Y>��̀¦ Ä»�̧���H Óüt|9��̀¦
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ÕªaË> 3.1: �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� z�́+«> n������

%�o�(treatment)ô�Ç Ò�re�¦�̀¦ �����·p��. ÕªaË> 3.1_� Ï̧�Ò�o ÂÒì�r�Ér Cy3%i�«Ñ�Ð ³ðt�ô�Ç ÂÒì�rs��¦
#Q¿ºî�r ÂÒì�r�Ér Cy5%i�«Ñ�Ð ³ðt�ô�Ç ÂÒì�rÜ¼�Ð"f %i�«Ñ�§�̂(Dye-Swap)�̀¦ z�́r��%i���. s� z�́+«>
_� 3lq&h��Ér [j�í ��Y>�õ�&ñ
\� $��½Ó&h���� $í
�¾Ó�̀¦ �Ðs���H Ä»�����\�¦ ·ú���?/�¦ r�çß�_� �â
õ�\� ��

�Ér �ª��©��̀¦ ì�r$3����H �.���s	כ
����̂z�́+«>½̈$í
�Ér 6>h_����5Åq&h�����'a8£¤r�&h�(0hr, 0.5hr, 1hr, 2hr, 4hr, 6hr)\�"fy���'a8£¤r�

&h����� 4>h_� ÒqtÓüt�<Æ&h� ìøÍ4�¤z�́+«>�̀¦ z�́'���%i���. ����"f 8úx 24>h_� ��s�ß¼�Ð#QYUs��� ]j���
÷&%3�Ü¼��s�×�æ'Í	���P:r�&h�_�#QYUs�×�æ_������H���8£¤u�_�q�Ö�¦s� 70%\�¦�íõ��Ù¼�Ðì�r$3�
\�"f ]jü@�%i���. ��«Ñ_� ³ðï�r�o ~½ÓZO��Ér Yang 1px (2002)_� ²DG�è�r)/BG���(loess curve)�̀¦ s�
6 xô�Ç áÔ�2;àÔ-�9�(print-tip)Z>� ³ðï�r�o ~½ÓZO��̀¦ ��6 x�%i��¦ y��y��_� Ä»�����Z>��Ð ���8£¤u�_� q�Ö�¦
�̀¦ >�íß��#� 20%�� �Å���H Ä»�������H ì�r$3�\�"f ]jü@�%i���. ���8£¤u� @/�̂��H Kþj��H]X�s�Ö�©(K-
Nearest Neighbor) ~½ÓZO��̀¦ ��6 x�%i��¦ ×�æ4�¤Ä»�������H î̈
ç�H�̀¦ 2[�#� %�o��%i���. þj7áx&h�Ü¼
�Ð 12,576>h_� Ä»�����ü< 23>h_� #QYUs��Ð s�ÀÒ#Q��� ��«Ñ\�¦ s�6 x�#� [j ��t� ~½ÓZO��̀¦ q��§
ì�r$3� �%i���.
ÕªaË> 3.1_��â
r�&h���s�ß¼�Ð#QYUs�z�́+«>�̀¦:�x�#����&ñ
��¦�����H)Áº��[O��̀¦d��(10)_�

�̧+þAÜ¼�Ð ½̈$í
���� H0 : βij = β2j = 0��÷&�¦,d�� (2.4)_� �̧+þAÜ¼�Ð ½̈$í
���� H0 : δ0 = ρ0 =
· · · = λ0 = 0s� �)a��. ¢̧ô�Ç STEM ~½ÓZO�\� _�ô�Ç ��[O� ���&ñ
�Ér 2.3]X�\�"f ���/åLô�Ç ��ü< °ú s� í�H
\P� ���&ñ
�̀¦ z�́r��>� �)a��. �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ��«Ñ\� QR, maSigPro, STEM ~½Ó
ZO��̀¦ y��y�� &h�6 x�#� ÕªaË> 3.2õ� °ú �Ér ���õ�\�¦ %3�%3���.
ÕªaË> 3.2��H y��y��_� ~½ÓZO�Ü¼�Ð ���Ò�oô�Ç :£¤s�µ1Ï�&³Ä»�����_� >hÃºü< [j ~½ÓZO� çß� ���Ò�o Ä»�����

_� �í�<Ê�'a>�\�¦ �����·p��. [j ��t� ~½ÓZO�\�"f FDR�Ér �̧¿º 0.05�Ð [O�&ñ
�%i���. ÕªaË> 3.2\�"f
:£¤s�ô�Ç &h��Ér QR ~½ÓZO�õ� maSigPro ~½ÓZO� �̧¿º Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©��̀¦ ���d���l� 0AK�"f
���+þA�̧+þA�̀¦ ��6 x��¦ e���¦ QR ~½ÓZO�s� �̧y��9 �8 çß�éß�ô�Ç s�	� �r)�̧+þA�̀¦ ��6 x��¦ e��6£§\�
�̧Ô�¦½̈��¦ QR~½ÓZO�s� maSigpro~½ÓZO�\�"f���Ò�o�t�3lwô�ÇÄ»�����\�¦ ú́§s�¹1Ô��ÍÇx����H&h�s�
��. maSigPro ~½ÓZO��Ér QR ~½ÓZO�s� ���Ò�oô�Ç Ä»�����_� ��� 42%\�¦ ¹1Ô��?/%3�Ü¼�� s�	��r) ~½ÓZO�
�Ér maSigPro ~½ÓZO�s� ���Ò�oô�Ç Ä»�����_� 60%\�¦ ¹1Ô��?/%3���. f���'a&h�Ü¼�Ð��H maSigPro ~½ÓZO�s�
r�&h�_� >hÃº\�¦ t���¦ Ùþ¡�̀¦ M: t − 1	� ���½Ó �r)�̧+þA�̀¦ ��6 x�Ù¼�Ð �8¹¡¤ ���ª�ô�Ç �ª��©��̀¦ ���
Ò�o���H ��s	כ ��0px½+É �¦����s	כ Òqty��½+É Ãº e��Ü¼�� Ä»����� >hZ>� ���&ñ
õ�&ñ
_� p°úכ >�íß�\� ��6 x
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ÕªaË> 3.2: [j ��t� ~½ÓZO�\�"f ���Ò�oô�Ç :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»�����_� >hÃºü< �í�<Ê�'a>� (FDR = 0.05)

ÕªaË> 3.3: QR ~½ÓZO�\�"f ���Ò�oô�Ç Ä»�����(¢,aAá¤)ü< Õª×�æ\�"f maSigPro ~½ÓZO�Ü¼�Ð ���Ò�oô�Ç

Ä»�����\�¦ ]jü@ô�Ç Ä»�����_� áÔ�Ð��{9� �ª��©�(�̧�ÉrAá¤) ÕªaË>

÷&��H F:�x>�|¾Ó�̀¦ �̧Ø�¦���H õ�&ñ
\�"f maSigPro ~½ÓZO��Ér �̧+þA\� ú́§�Ér ���Ãº�� ÈÒ{9�H�dÜ¼�Ð ���
�#� ïß�	�_� ��Ä»�̧�� QR ~½ÓZO��Ð�� b��#Q�����. 7£¤, Ä»����� áÔ�Ð��{9�_� �ª��©�s� q��§&h� éß�í�H
ô�Ç�â
Äº �̧+þA_�4�¤ú̧�$í
Ü¼�Ð���ô�Ç��Ä»�̧_��<Hz�́�Ð����#� p°úכs� QR~½ÓZO�\�q��#�ß¼>�>�
íß�÷&#Q K�{©� Ä»�������H maSigPro ~½ÓZO�\�"f��H :£¤s�µ1Ï�&³Ä»������� ��m����¦ óøÍ"î
|̈c ��0px$í
s�
e����. ����"f Ä»����� áÔ�Ð��{9�s� r�çß�\� ���Ér 4�¤ú̧�ô�Ç �ª��©��̀¦ �Ðs���H ��s	כ ��m��� s�	�+þAd��
Ü¼�Ð Ø�æì�ry� ³ð�&³ ��0pxô�Ç �ª��©��̀¦ �Ðs���H �â
Äº\���H QR ~½ÓZO�s� maSigPro ~½ÓZO�\�"f Ä»_��
t�·ú§���¦óøÍéß�ô�ÇÄ»�����[þt�̧ Ä»_�����¦���&ñ
½+É>h���$í
s�e������H�<s���.ÕªaË	כ 3.3�ÉrÕª�Q
ô�Ç \V\�¦ �Ð#�ï�r��.
ÕªaË> 3.3_� ¢,aAá¤\� 0Au�ô�Ç ÕªaË>�Ér QR ~½ÓZO�Ü¼�Ð ���Ò�oô�Ç Ä»����� ×�æ\�"f “s�	����+þA �̧3lq

��¾Ó”�ª��©�Ü¼�Ð ½©&ñ
�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9� ÕªaË>s��¦ �̧�ÉrAá¤\� 0Au�ô�Ç ÕªaË>�Ér Õª�Qô�Ç Ä»�����
×�æ\�"f maSigPro ~½ÓZO�Ü¼�Ð ���Ò�o�)a Ä»�����\�¦ ]jü@ô�Ç Êê\� ��r� ½̈$í
�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9� Õª
aË>s���. ¢,aAá¤ ÕªaË>\�"f q��§&h� 4�¤ú̧�ô�Ç �ª��©��̀¦ �Ðs���H áÔ�Ð��{9�[þt�Ér maSigPro ~½ÓZO�\�"f�̧
���Ò�o÷&#Q �̧�ÉrAá¤ ÕªaË>\�"f��H ����t��¦ z���Ér Ä»����� áÔ�Ð��{9��Ér “s�	����+þA �̧3lq��¾Ó”�ª��©�
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ÕªaË> 3.4: QR ~½ÓZO�õ� STEM ~½ÓZO�\�"f ���Ò�o�)a Ä»����� áÔ�Ð��{9� �ª��©�_� \V (STEM
~½ÓZO�\�"f��H �èÃº_� �ª��©�s� ������t� ·ú§��H��.)

×�æ\�"f�̧ ¢-aëß�ô�Ç ÏãJ/BG�̀¦ t���� s�	�d�� +þAI�_� �ª��©��̀¦ �Ð#�ï�r��. s� Ä»�����[þt�Ér maSigPro ~½Ó
ZO�\�"f��H ���½Ó�r)�̧+þA(3	� s��©�)Ü¼�Ð &h�½+Ë�%i�l� M:ë�H\� QR ~½ÓZO�\� q��#� õ�&h�½+Ë ë�H]j
�Ð ���K� ���Ò�o÷&t� 3lwô�Ç �.���s	כ Õª�Q�� �̧�ÉrAá¤ ÕªaË>\�"f_� Ä»����� áÔ�Ð��{9�s� z�́]j :£¤s�µ1Ï
�&³ Ä»��������t� ·ú� Ãº��H \O�l� M:ë�H\� QR ~½ÓZO�s� maSigPro ~½ÓZO�\� q�K�"f ���&ñ
§4�s� a%~���¦
����:rt��̀¦ Ãº��H \O���.

STEM ~½ÓZO�s� ���Ér ¿º ~½ÓZO�õ� q��§�#� �Ðs���H :£¤fç
�Ér �èÃº_� Ä»����� µ1Ï�&³�ª��©�s� ���
Ò�o÷&t� ·ú§��H����H �.���s	כ ÕªaË> 3.4��H STEM ~½ÓZO�_� s��Qô�Ç :£¤fç
�̀¦ �Ð#�ï�r��. ÕªaË> 3.4\�"f
0A\� 0Au�ô�Ç ÕªaË>�Ér QR ~½ÓZO�\�"f ���Ò�o�)a Ä»����� �ª��©� ×�æ\�"f “s�	����+þA �̧3lq�©��¾Ó”�ª��©�õ�
“s�	����+þA �̂¦2�¤��¾Ó”�ª��©�Ü¼�Ð½©&ñ
�)aÄ»�����áÔ�Ð��{9�ÕªaË>Ü¼�Ð"fy��y�� 2>hm��_�Ä»�����\�¦
�í�<Ê��¦ e����. ìøÍ���\� ��A�\� e����H ÕªaË>�Ér STEM ~½ÓZO�\�"f Ä»_�����¦ óøÍ"î
�)a �̧+þA áÔ�Ð
��{9� ×�æ\�"f ���©� &h��Ér Ãº_� Ä»�����\�¦ ��t��¦ e����H ��s�t�ëß	כ 14>h_� q��§&h� ú́§�Ér Ãº_� Ä»
�����\�¦ �í�<Ê��¦ e����. >����� s� �̧+þA áÔ�Ð��{9��Ér s�Êê\� ÕªÒ�̈�o õ�&ñ
�̀¦ ��5g ���Ér �̧+þA
áÔ�Ð��{9�õ� Óü�#�"f 8úx 34>h_� Ä»�����\�¦ �í�<Ê���H ç�H|9�\� 5Åq�>� �)a��. s��Qô�Ç ���õ�_� "é¶���
�Ér STEM ~½ÓZO�\�"f Ä»_�ô�Ç �̧+þA áÔ�Ð��{9��̀¦ ���&ñ
½+É M: p°ú̀�כ¦ >�íß��<Ê\� e��#Q"f í�H\P� ���&ñ


�̀¦ ��6 x�l� M:ë�Hs���. 7£¤, �̧+þA áÔ�Ð��{9�\� C�&ñ
�)a t(mi)�� ìøÍ4�¤ í�H\P��Ð ���K� �̧Ø�¦�)a sj
i_�
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ì�r�íü< q��§�#� ß¼��� 9þtÃº2�¤ p°úכs� �����t�l� M:ë�H\� t(mi)�� &h��Ér �̧+þA áÔ�Ð��{9��Ér Ä»_�
����¦ óøÍ"î
÷&l� jËµ[þt��. s���Ér	כ QR ~½ÓZO�õ� maSigPro ~½ÓZO�s� >hZ>� Ä»�����\� @/K�"f ���&ñ

���H ��õ	כ ²ú�o� �̧+þA áÔ�Ð��{9��̀¦ [O�&ñ
��¦ Õª��\	כ @/ô�Ç ���&ñ
�̀¦ �l� M:ë�H\� µ1ÏÒqt���H �&³�©�

s����¦ ½+É Ãº e����. s��Qô�Ç &h� M:ë�H\� STEM ~½ÓZO��Ér SX�Ò�¦���1lx\� _�ô�Ç ú̧�3lw�)a ���&ñ
���õ�, 7£¤
0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ ×�¦{9� Ãº e������H �©�&h�õ� �8Ô�¦#Q #Q*�ô�Ç Ä»������� Ìº§Â	�>� :£¤s� µ1Ï�&³���H áÔ�Ð

��{9� �ª��©��̀¦ �Ð����� ��8���̧ Õªü< Ä»��ô�Ç áÔ�Ð��{9� �ª��©��̀¦ ��t��¦ e����H ���Ér Ä»�����_� Ãº

�� &h��̀¦ �â
Äº ���Ò�os� jËµ[þt����H éß�&h��̀¦ 1lxr�\� ��t��¦ e����.
t��FK��t� z�́]j ��«Ñ\�¦ :�x�#� [j ��t� ~½ÓZO��̀¦ ì�r$3�ô�Ç ���õ�\�¦ ¶ú�(R�Ð��¤��HX< þj7áx&h�Ü¼�Ð

QR ~½ÓZO��Ér 212>h, maSigPro ~½ÓZO��Ér 150>h Õªo��¦ STEM ~½ÓZO��Ér 142>h_� Ä»�����\�¦ ���Ò�o�
%i���. �t�ëß� z�́]j�Ð #Q*�ô�Ç Ä»������� :£¤s�µ1Ï�&³ Ä»��������t� ·ú� Ãº \O���H �©�I�s�Ù¼�Ð Ä»_��
���¦ óøÍ"î
�)a Ä»����� ×�æ\�"f z�́]j�Ð Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦, 7£¤ ���&ñ
§4�õ� Ä»_�����¦ óøÍ"î
�)a
Ä»����� ×�æ\�"f z�́]j�Ð Ä»_��t� ·ú§�Ér Ä»�����_� q�Ö�¦, 7£¤ 0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ ·ú� Ãº \O���. ����"f �̧
_�z�́+«> ��«Ñ\�¦ Òqt$í
��¦ Õª�¦̀�	כ :�xK�"f [j ~½ÓZO�_� ���&ñ
§4�õ� 0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ >�íß��#� [j ��t�

~½ÓZO��̀¦ q��§½+É ��¹כ��9 e����.

4. �¬?êÍPæB�� ���Ä O,0;.ã

�̧_�z�́+«>��«Ñ��H��6£§õ�°ú s�Òqt$í
�%i���.·ú¡"f[O�"î
ô�Ç[j��t�~½ÓZO�Ü¼�Ðz�́]j��«Ñ\�"f
���Ò�oô�ÇÄ»_�ô�ÇÄ»�����_�>hÃº��HÕªaË> 3.2\�"f������1pws�8úx 352>hs���.s�Ä»_�ô�Ç 352>h_�
Ä»����� |9�½+Ë�̀¦ G���¦ ���. G\�¦ ���½ÓÜ¼�Ð �#� �̧_�z�́+«> ��«Ñ ×�æ Ä»_�ô�Ç Ä»����� |9�½+Ë�̀¦ ��

6£§õ� °ú s� Òqt$í
�%i���. G\�¦ @/�©�Ü¼�Ð Kî̈
ç�H ç�H|9�ì�r$3�(K = 10)�̀¦ ô�Ç +' y�� ç�H|9�\�"f î̈
ç�H
 7�'�(mi, i = 1, . . . , 10)ü< /BNì�ríß�'��§>=(Si, i = 1, . . . , 10)�̀¦ >�íß��%i���. ��§î
 d�� (4.1)�Ér z�́]j
�̧_�z�́+«> ��«Ñ\�"f ��6 xô�Ç î̈
ç�H 7�'�ü< /BNì�ríß� '��§>=_� \Vs���.

m8 = (1.001, 0.238, 0.229, 0.187, 0.085, 0.0008)T , (4.1)

S8 =




0.0904 0.0062 0.0002 0.0017 −0.0069 −0.0017
0.0062 0.0497 0.0288 0.0182 0.0002 −0.0016
0.0002 0.0288 0.0369 0.0195 −0.0011 −0.0046
0.0017 0.0182 0.0195 0.0215 0.0090 0.0051

−0.0069 0.0002 −0.0011 0.0090 0.0313 0.0223
−0.0017 −0.0016 −0.0046 0.0051 0.0223 0.0338




,

éß�, XT��H X_� ���u� '��§>=�̀¦ �����·p��.
Kî̈
ç�H ç�H|9� ì�r$3��Ér G\�"f SX�z�́ô�Ç �ª��©��̀¦ ½̈ì�rô�Ç +' î̈
ç�H 7�'�ü< /BNì�ríß� '��§>=�̀¦ >�íß�K�

�� z�́]j�Ð Ä»_�ô�Ç áÔ�Ð��{9� �ª��©��̀¦ ����èq Ãº e��l� M:ë�H\� r�'���%i��¦ K��H z�́]j ��«Ñ\�"f

G_��ª��©��̀¦Ìº§Â	�>� ½̈ì�r���Hç�H|9�_�>hÃº�Ð"f&h�{©�����¦óøÍéß�÷&��H 10Ü¼�Ð&ñ
�%i���.s�
\�¦ :�xK�"f y��y��_� miü< Si\�¦ �̧Ãº�Ð ���H �����|¾Ó &ñ
½©ì�r�í�ÐÂÒ'� Ä»_�ô�Ç Ä»����� |9�½+Ë�̀¦ Òqt

$í
�%i���. �̧_�z�́+«> ��«Ñ_� Ä»_��t� ·ú§�Ér Ä»����� |9�½+Ë�Ér z�́]j ��«Ñ\�"f Ä»_�ô�Ç Ä»����� |9�
½+Ë G\�¦ ]jü@ô�Ç �� Qt��ÐÂÒ'� î̈
ç�H 7�'�ü< /BNì�ríß� '��§>=�̀¦ >�íß���¦ Õª�¦̀�	כ �̧Ãº�Ð ���H ��
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³ð 4.1: Ä»_�ô�Ç Ä»����� q�Ö�¦õ� ����̂ Ä»�����_� >hÃº\�¦ ²ú�o�ô�Ç ��«Ñ�ÐÂÒ'� �̧Ø�¦�)a [j ��t�
~½ÓZO�_� ���&ñ
§4�õ� 0A�ª�$í
Ö�¦

���&ñ
§4� ���&ñ
§4�

1%��«Ñ∗ 5%��«Ñ∗ 10%��«Ñ∗ 1%��«Ñ∗ 5%��«Ñ∗ 10%��«Ñ∗

QR 0.314 0.432 0.452 0.5 0.191 0.243

~½ÓZO� (11/35) (76/176) (159/352) (11/22) (18/94) (51/210)

3520 maSigPro 0.229 0.449 0.460 0.273 0.112 0.090

��«Ñ ~½ÓZO� (8/35) (79/176) (162/352) (3/11) (10/89) (16/178)

STEM 0.371 0.381 0.406 0.188 0.043 0.007

~½ÓZO� (13/35) (67/176) (143/352) (3/16) (3/70) (1/144)

QR 0.214 0.375 0.442 0.559 0.309 0.192

~½ÓZO� (15/70) (132/352) (311/704) (19/34) (59/191) (74/385)

7040 maSigPro 0.271 0.412 0.474 0.269 0.116 0.080

~½ÓZO� ~½ÓZO� (19/70) (145/352) (334/704) (7/26) (19/164) (29/363)

STEM 0.4 0.406 0.446 0.067 0.021 0.019

~½ÓZO� (28/70) (143/352) (314/704) (2/30) (3/146) (6/320)

QR 0.253 0.407 0.471 0.480 0.256 0.199

~½ÓZO� (89/352) (716/1760) (1659/3520) (82/171) (246/962) (413/2072)

35200 maSigPro 0.261 0.413 0.461 0.118 0.132 0.087

��«Ñ ~½ÓZO� (92/352) (726/1760) (1621/3520) (27/229) (110/836) (154/1775)

STEM 0.406 0.446 0.442 0.083 0.021 0.011

~½ÓZO� (143/352) (785/1760) (1556/3520) (13/156) (17/802) (17/1573)

* 1% ��«Ñ, 5% ��«Ñ, 10% ��«Ñ : y��y�� 1%, 5%, 10%_� Ä»_�ô�Ç Ä»�����\�¦ �í�<Êô�Ç �̧_�z�́+«>��«Ñ\�¦

_�p�ô�Ç��.

���|¾Ó &ñ
½©ì�r�í�ÐÂÒ'� Òqt$í
�%i���. Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦\� ���� [j ��t� ~½ÓZO�_� ���õ��� #Q
�"� 	�s�\�¦ �Ðs���Ht� ·ú����Ðl� 0A�#� 1%, 5%, 10%_� Ä»_�ô�Ç Ä»�����\�¦ ��t���H �̧_�z�́+«> ��
«Ñ\�¦ Òqt$í
�%i��¦ y��y�� 1%, 5%, 10%��«Ñ���¦ ���/åL�l��Ð ô�Ç��. [j ��«Ñ y��y��\� @/K�"f Ä»
�����_� >hÃº��H 3,520>h, 7,040>h, 35,200>h_� [j �â
Äº\�¦ �¦�9�%i���. Ä»����� >hÃº\� ���� ���
���H ��«Ñ\�¦ y��y�� 3520, 7040, 35200 ��«Ñ���¦ ���/åL�l��Ð ô�Ç��.
³ð 4.1�Ér Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦õ� ����̂ Ä»����� >hÃº\�¦ ²ú�o�ô�Ç �̧_�z�́+«> ��«Ñ\� &h�6 x�)a

[j ��t� ~½ÓZO�_� ���&ñ
§4�õ� 0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦ �����·p��. ���&ñ
§4��Ér 1% ��«Ñ_� �â
Äº Ä»�����_� >hÃº
ü< �©��'a\O�s� QR ~½ÓZO�õ� maSigPro ~½ÓZO�_� ���&ñ
§4�s� STEM ~½ÓZO�\� q�K�"f b��#Q�����. Ä»���
�� >hÃº�� 3,520>hs��¦ Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦s� y��y�� 5%, 10%��� ��«Ñ\�"f STEM ~½ÓZO�_�
���&ñ
§4��Ér ���Ér ¿º ��t� ~½ÓZO�\� q�K� ���çß� b��#Qt��� Õª ü@ ����̂&h�Ü¼�Ð ���&ñ
§4��Ér [j ��t� ~½Ó

ZO� �̧¿º q�5pwô�Ç Ãºï�r�̀¦ �Ð#�ÅÒ�¦ e����.
³ð 4.1\�"f è�H\� (̀��H ��Ér	כ QR ~½ÓZO�_� 0A�ª�$í
Ö�¦s� ���Ér ~½ÓZO�\� q��#� �Z41pxy� Z�}����H

�.���s	כ ·ú¡"f QR ~½ÓZO�s� maSigPro ~½ÓZO�\� q�K�"f éß�í�Hô�Ç Ä»����� áÔ�Ð��{9� �ª��©�\� @/K�"f
~1�>� Ä»_�����¦ ���&ñ
���H �â
�¾Ós� e��6£§�̀¦ ���/åLÙþ¡��. �t�ëß� Õª�Ð ���K�"f z�́]j�Ð Ä»_�ô�Ç Ä»



78 s���H%ò
, �ª��©��o, �̂�#î
Ãº

�����÷�rëß� ��m��� Ä»_��t� ·ú§�Ér Ä»������̧ ���Ér ~½ÓZO�\� q�K�"f �8 ú́§s� ���Ò�o�)a����H �¦̀�	כ ·ú�

Ãº e����. Õªo��¦ ¢̧ ���_� ×�æ¹כô�Ç ���õ���H STEM~½ÓZO�s� ���Ér ~½ÓZO�\� q�K�"f 0A�ª�$í
Ö�¦s� �Z4
1pxy� ±ú�����H &h�s���. ³ð 4.1_� �̧��H �̧_�z�́+«> ��«Ñ\�"f STEM_� 0A�ª�$í
Ö�¦s� ���©� ±ú��ÉrX<
s���Ér	כ ·ú¡"f ���/åLô�Ç STEM~½ÓZO�_� �©�&h�, 7£¤ SX�Ò�¦���1lxÜ¼�Ð ���ô�Ç >hZ>� Ä»����� ���&ñ
\�"f_� ú̧�
3lw�)a )Áº��[O� l�y��_� Äº�9�� \O�����H &h��̀¦ �Ð#�ÅÒ��H ���õ����¦ ½+É Ãº e����.
³ð 4.1_� ���õ�\�¦ �Ð@/�Ð &ñ
o������� Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦s� ±ú��̀¦ �â
Äº(1%)\���H STEM

~½ÓZO�s� ���Ér ¿º ��t� ~½ÓZO��Ð�� Z�}�Ér ���&ñ
§4��̀¦ �Ð#�ÅÒ%3��¦ ����̂ Ä»�����_� >hÃº�� 3,520>hs�
�¦ Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦s� 5%, 10%��� �â
Äº\���H STEM ~½ÓZO�_� ���&ñ
§4�s� ���çß� b��#Qt�t�ëß�
Õª ü@_� �̧_�z�́+«> ��«Ñ\�"f��H [j ��t� ~½ÓZO�s� ����̂&h�Ü¼�Ð q�5pwô�Ç Ãºï�r_� ���&ñ
§4��̀¦ ����� �	כ

Ü¼�Ð ×¼�Qz�¤��. �t�ëß� 0A�ª�$í
Ö�¦_� �'a&h�\�"f��H STEM ~½ÓZO�s� {9��'a&h�Ü¼�Ð ���©� a%~�Ér ���õ�
\�¦ �Ð#�ÅÒ%3���. ����"f ���Ér ¿º ��t� ~½ÓZO�\� q�K�"f STEM ~½ÓZO�_� $í
0pxs� q��§Äº0A\� e����
�¦ ½+É Ãº e����.

5. l5æ*́0 Ë�ì �Ã?ê

�:r ���½̈_� 3lq&h��Ér ·ú¡"f ���/åLô�Ç [j ��t�_� ~½ÓZO� ×�æ\�"f �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs�

z�́+«>\� ���©� &h�½+Ëô�Ç ��s	כ Áº%Á	���t� q��§���H �.���s�%3	כ z�́]j ��«Ñ\�¦ :�x�#� [j ��t� ~½ÓZO�
_� Ä»����� ���Ò�o\� e��#Q"f_� :£¤fç
�̀¦ ·ú����Ð��¤�¦ Ä»_�ô�Ç Ä»�����_� q�Ö�¦õ� ����̂ ��«Ñ_� >hÃº

\�¦²ú�o�ô�Ç �̧_�z�́+«>��«Ñ\�¦:�xK�"f���&ñ
§4�õ�0A�ª�$í
Ö�¦�̀¦q��§K��Ð��¤��. �̧��H �̧_�z�́+«>��
«Ñ\�"f {9��'a&h�Ü¼�Ð Äº�Z4ô�Ç ���&ñ
§4��̀¦ �Ðs���H ~½ÓZO��Ér \O�%3�t�ëß� 0A�ª�$í
Ö�¦_� �'a&h�\�"f STEM
~½ÓZO�s� ���©� Äº0A\� e��6£§�̀¦ µ1ß)�ÍÇx��.
Õª�Q��, [j ��t� ~½ÓZO�\� _��#� ���×þ��)a Ä»����� Ãº�� 1lx{9�����¦ ��&ñ
K��̧ _�p��� "f�Ð

���Ér Ä»������� ���Z>��)a����� s��Qô�Ç �&³�©��̧ :�x>�&h� ~½ÓZO�\� ���Ér ÒqtÓüt�<Æ&h� K�$3�s� ²ú���|9� Ãº

e��>� ÷&��H �¦̀�	כ _�p��>� �)a��. s�\�¦ SX�����l� 0AK� �:r ���½̈\�"f ���Z>�ô�Ç [j ��t� Ä»�����ç�H
\� @/ô�Ç ÒqtÓüt�<Æ&h� K�$3��̀¦ Onto-Express (Drăghichi 1px, 2003)\� _�ô�Ç pathway analysis\�¦ r�
�̧ �%i���. 1lx ì�r$3�_� ���õ� [j ��t� ì�r$3� ~½ÓZO�\� _��#� ���Z>��)a Ä»�����ç�H�Ér �©�{©�Ãº /BN:�x&h�
��� ì�r�� �â
�Ð\�¦ ����?/�¦ e��6£§�̀¦ ·ú� Ãº e��%3���. ����"f [j ��t� :�x>�&h� ~½ÓZO�\� _��#� ���Ò�o
�)a :£¤s� µ1Ï�&³ Ä»�����ç�Hçß� ÒqtÓüt�<Æ&h� _�p���H &���êøÍ 	�s��� \O���H �Ü¼�Ð	כ ����:r�̀¦ ?/�2;��.

Peddada 1px (2003)�Ér í�H"f:�x>�|¾Ó�̀¦ ���½ÓÜ¼�Ð Ô�©Û¼àÔêÁ� ³ð�:rÆÒØ�¦ ~½ÓZO��̀¦ :�xô�Ç ���&ñ
~½Ó
ZO��̀¦ s�6 x�#� Ä»_�ô�Ç Ä»����� áÔ�Ð��{9��̀¦ ���Ò�o��¦ ç�H|9�ì�r$3����H ~½ÓZO��̀¦ ]jîß��%i���HX<

Ä»�����[þts� C�&ñ
|̈c áÔ�Ð��{9��̀¦ p�o� &ñ
_�ô�Ç����H &h�\�"f STEM~½ÓZO�õ� Ä»��ô�Ç ���s� e����.
Peddada_� ~½ÓZO��̀¦ �í�<Ê�#� �:r ���½̈\�"f q��§ô�Ç �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ì�r$3� ~½Ó
ZO�[þtõ� ���Ér #��Q {9�ìøÍ&h���� ��s�ß¼�Ð#QYUs� ì�r$3� ~½ÓZO�[þt�̀¦ �è½©�̧ �â
r�&h� ��s�ß¼�Ð#QYUs�

��«Ñ\� &h�6 xr�&� q��§���H �	כ ¢̧ô�Ç ÆÒÊê ���½̈õ�]j�Ð z���� Z�~��H��.
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Statistical Analysis of a Small Scale Time-Course

Microarray Experiment∗

Keun-Young Lee1) Sang-Hwa Yang2) Byung-Soo Kim3)

Abstract

Small scale time-course microarray experiments are those which have a small number

of time points. They comprise about 80 percent of all time-course microarray experi-

ments conducted up to 2005. Several statistical methods for the small scale time-course

microarray experiments have been proposed. In this paper we applied three methods,

namely, QR method, maSigPro method and STEM, to a real time-course microarray

experiment which had six time points. We compared the performance of these three

methods based on a simulation study and concluded that STEM outperformed, in

general, in terms of power when the FDR was set to be 5%.

Keywords: Small scale time-course microarray, quadratic regression method, maSigPro,
STEM, false discovery rate.
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