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Àííîòàöèÿ. Ðàññìîòðåíû EM-àëãîðèòì äëÿ çàäà÷è ðàçäåëåíèÿ ñìåñåé ðàñïðåäåëåíèé,
îïèñàííûõ öåïÿìè Ìàðêîâà, è ñâÿçàííàÿ ñ íåé ïðîáëåìà ìàêñèìèçàöèè âçâåøåííîãî
ïðàâäîïîäîáèÿ. Ïðåäëîæåíû âñïîìîãàòåëüíûå àëãîðèòìû äëÿ âûáîðà íà÷àëüíîãî ïðèáëè-
æåíèÿ è îïòèìàëüíîãî ÷èñëà êîìïîíåíòîâ ñìåñè, à òàêæå ìåòîä àïïðîêñèìàöèè ñìåñè
ðàñïðåäåëåíèé íà îñíîâå èçâåñòíûõ äàííûõ ñ ïîìîùüþ ìåòîäà îïîðíûõ âåêòîðîâ. Ïîëó-
÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðèìåíåíû ê çàäà÷å êëàññèôèêàöèè ôðàãìåíòîâ ãåíîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öåïü Ìàðêîâà, êëàññèôèêàöèÿ, ãåí, áèîèíôîðìàòèêà, íóêëåîòèä, ýêçîí,
èíòðîí, ïðàâäîïîäîáèå.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ïðîáëåìà îïðåäåëåíèÿ ôóíêöèîíàëüíûõ ôðàãìåíòîâ ãåíîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì

ìåòîäîâ ìàøèííîãî îáó÷åíèÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ îñòàåòñÿ îäíîé èç îñíîâíûõ

çàäà÷ áèîèíôîðìàòèêè. Íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåíû ìåòîäû åå ðåøåíèÿ íà îñíîâå

îáîáùåííûõ ìîäåëåé Ìàðêîâà ñî ñêðûòûìè ïåðåìåííûìè [1], èìåþùèå îïðåäå-

ëåííûå äîïóùåíèÿ, çàòðóäíÿþùèå ïðèìåíåíèå ìîäåëåé äëÿ äðóãèõ áèîëîãè÷åñ-

êèõ âèäîâ. Êàê ïîêàçàíî â [2], äëÿ íàõîæäåíèÿ ôðàãìåíòîâ ãåíîâ ìîãóò èñïîëü-

çîâàòüñÿ âåðîÿòíîñòíûå ìîäåëè, ñî÷åòàþùèå îáûêíîâåííûå ñêðûòûå ìîäåëè

Ìàðêîâà è öåïè Ìàðêîâà âûñîêèõ ïîðÿäêîâ. Äëÿ ïîâûøåíèÿ êà÷åñòâà êëàññèôè-

êàöèè ïðè ðàññìîòðåíèè ãåíîìîâ âûñøèõ îðãàíèçìîâ ýôôåêòèâíî ïðèìåíåíèå

êîìïîçèöèé ìîäåëåé ñ ýêñêëþçèâíîé êîìïåòåíòíîñòüþ ñîñòàâëÿþùèõ [3]. Ïðè

ýòîì ðàçáèåíèå ìíîæåñòâà ãåíîâ íà îáëàñòè êîìïåòåíòíîñòè ïðîâîäèòñÿ ñ ïî-

ìîùüþ áèíàðíûõ ïðåäèêàòîâ ïðîñòîãî âèäà, çàâèñÿùèõ îò êîíöåíòðàöèé â ãå-

íàõ îòäåëüíûõ íóêëåîòèäîâ èëè èõ ñî÷åòàíèé; òàêèì îáðàçîì, ãåíåðèðóåìîå

ðàçáèåíèå íåïîñðåäñòâåííî íå ñâÿçàíî ñ âûáðàííîé âåðîÿòíîñòíîé ìîäåëüþ.

Â äàííîé ñòàòüå ðàññìîòðåí àëüòåðíàòèâíûé ïîäõîä: ðàçáèåíèå ñòðîèòñÿ ïó-

òåì íåïîñðåäñòâåííîé ìàêñèìèçàöèè ïðàâäîïîäîáèÿ äëÿ ìíîæåñòâà ïðåöåäåíòîâ,

÷òî ïîçâîëÿåò òî÷íåå âûÿâëÿòü ãðàíèöû êîìïåòåíòíîñòè ñîñòàâëÿþùèõ êîìïîçè-

öèè. Ïðè ýòîì ïðèìåíåí èòåðàòèâíûé àëãîðèòì îæèäàíèÿ — ìàêñèìèçàöèè

(EM-àëãîðèòì), øèðîêî èñïîëüçóåìûé â çàäà÷àõ ìàøèííîãî îáó÷åíèÿ, â ÷àñ-

òíîñòè, äëÿ êëàñòåðèçàöèè äàííûõ, ðàñïîçíàâàíèÿ îáðàçîâ è ò.ä. [4, 5].

ÏÎÑÒÀÍÎÂÊÀ ÇÀÄÀ×È
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Ïóñòü ïëîòíîñòü ðàñïðåäåëåíèÿ âåðîÿòíîñòè íà ìíîæåñòâå R * èìååò âèä

ñìåñè k ðàñïðåäåëåíèé M1, M M k2 , ,� :

� �x R * P x w p x Mj j

j

k

( ) ( | )�
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, w j 
 0, w j

j
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	 1
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, (1)

ãäå p x M j( | ) — ôóíêöèÿ ïðàâäîïîäîáèÿ äëÿ j-ãî êîìïîíåíòà ñìåñè, w j — åå

àïðèîðíàÿ âåðîÿòíîñòü. Ôóíêöèè ïðàâäîïîäîáèÿ äëÿ âñåõ êîìïîíåíòîâ èìåþò

âèä, ñîîòâåòñòâóþùèé öåïÿì Ìàðêîâà l-ãî ïîðÿäêà

p x M x x x p x x xj j j l

s l

x

j s s l s( | ) (| | ) ( ) ( | )
| |

� �
� �

 �� � 1

1

1� � , (2)

ãäå ïðèíÿòû ñëåäóþùèå îáîçíà÷åíèÿ:

� � j jd P x d M( ) | | |� �{ } — ðàñïðåäåëåíèå âåðîÿòíîñòè äëèíû ñòðîê, ãåíå-

ðèðóåìûõ êîìïîíåíòîì M j ;

� � j l ju P x x u M( ) |� �{ }1 � — ðàñïðåäåëåíèå íà÷àëüíûõ âåðîÿòíîñòåé;

� p u P x x x u Mj s s l s j( | ) | ,� �� � � { }� 1 — ðàñïðåäåëåíèå ïåðåõîäíûõ

âåðîÿòíîñòåé êîìïîíåíòà M j .

Â êà÷åñòâå ðàñïðåäåëåíèé � ðàññìîòðèì ôóíêöèè, ñîîòâåòñòâóþùèå óñðåä-

íåíèþ ýìïèðè÷åñêèõ äàííûõ ñ øèðèíîé îêíà 2 1r � :
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ãäå ãðàíè÷íàÿ äëèíà dmax âûáðàíà òàê, ÷òîáû âìåñòèòü âñå (èëè ïî÷òè âñå) ýì-

ïèðè÷åñêèå äàííûå. Ïðè âû÷èñëåíèè � äëÿ äëèíû, ðàñïîëîæåííîé âáëèçè ãðà-

íèö îòðåçêà [ , ]max0 d , êîëè÷åñòâî ÷ëåíîâ, ïî êîòîðûì ïðîâîäèòñÿ óñðåäíåíèå,

óìåíüøàåòñÿ; òàêèì îáðàçîì, â íàèáîëåå îáùåì ñëó÷àå ôîðìóëà èìååò âèä
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Ïîñëå ïåðåõîäà ê ëîãàðèôìó ïðàâäîïîäîáèÿ (4) ñâîäèòñÿ ê çàäà÷å

Q X w p xj
i

j

j

k

i

n

( ; ) ln ( | ) max�
�

� �
��
		 �

11

,

j

k

jw

�
	 �

1

1. (5)

Ôóíêöèÿ Ëàãðàíæà äëÿ (5) èìååò âèä
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Ïðèðàâíèâàÿ ÷àñòíûå ïðîèçâîäíûå ýòîé ôóíêöèè ïî ïåðåìåííûì w j ê íóëþ,

ïîëó÷àåì [6]
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ãäå gij — àïîñòåðèîðíàÿ âåðîÿòíîñòü ãåíåðàöèè i-é ñòðîêè âûáîðêè j-ì êîì-

ïîíåíòîì ñìåñè; ñîãëàñíî ôîðìóëå Áàéåñà äëÿ ïîëíîé âåðîÿòíîñòè
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Êðîìå ýòîãî, ðàâåíñòâà � �j k1, ,� � � �L j/ � 0 ýêâèâàëåíòíû k íåçàâèñèìûì

çàäà÷àì ìàêñèìèçàöèè âçâåøåííîãî ïðàâäîïîäîáèÿ
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ãäå G gj ij i
n�
�

{ }
1
. Òàêèì îáðàçîì, EM-àëãîðèòì îïòèìèçàöèè âûðàæåíèÿ (5) ñâî-

äèòñÿ ê âûïîëíåíèþ ñëåäóþùèõ øàãîâ.

Øàã 1. Îïðåäåëèòü íà÷àëüíîå ïðèáëèæåíèå ïàðàìåòðîâ �.

Øàã 2 (E-øàã — îæèäàíèå). Âû÷èñëèòü àïîñòåðèîðíûå âåðîÿòíîñòè gij ñî-

ãëàñíî ôîðìóëå (7), ïîëüçóÿñü èìåþùèìèñÿ â äàííûé ìîìåíò ïàðàìåòðàìè �.

Øàã 3 (M-øàã — ìàêñèìèçàöèÿ). Ðåøèòü çàäà÷è âèäà (8) äëÿ âñåõ êîìïî-

íåíòîâ ñìåñè, ïîëó÷èâ íîâûå çíà÷åíèÿ �1, �2 ,…, �k ; âû÷èñëèòü âåñà êîìïîíåí-

òîâ w j ïî ôîðìóëå (6).

Øàã 4. Åñëè âûïîëíåí êðèòåðèé îñòàíîâà (íàïðèìåð, äîñòèãíóòî ìàêñè-

ìàëüíîå ÷èñëî èòåðàöèé ëèáî ñòàáèëèçèðîâàíû çíà÷åíèÿ ïàðàìåòðîâ), âîçâðà-

òèòü �; èíà÷å ïåðåéòè ê øàãó 2.

ÇÀÄÀ×À ÌÀÊÑÈÌÈÇÀÖÈÈ ÂÇÂÅØÅÍÍÎÃÎ ÏÐÀÂÄÎÏÎÄÎÁÈß

Äëÿ âûïîëíåíèÿ øàãà ìàêñèìèçàöèè EM-àëãîðèòìà íåîáõîäèìî ïîñòðîèòü àë-

ãîðèòì, ðåøàþùèé çàäà÷è âèäà (6)
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Çäåñü è äàëåå ïðè ñóììèðîâàíèè ïî ñòðîêàì ïîëàãàåòñÿ, ÷òî îíè ñîñòîÿò èç

ñèìâîëîâ àëôàâèòà Q.
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Â ñèëó ñëîæíîñòè íåïîñðåäñòâåííîãî íàõîæäåíèÿ ïàðàìåòðîâ { }Fd d

d

�0
max èç

óðàâíåíèé � � �L Fw d/ 0 , d d� 0, , max� , îïðåäåëèì èõ, èñõîäÿ èç ýâðèñòè÷åñêèõ
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ñîîáðàæåíèé, êàê âçâåøåííûå ýìïèðè÷åñêèå âåðîÿòíîñòè íàáëþäåíèÿ ñòðîêè

ñîîòâåòñòâóþùåé äëèíû
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Ïðè òàêîì ïîäõîäå â ñëó÷àå çàäà÷è ñ îäèíàêîâûìè âåñàìè âñåõ ïðåöåäåíòîâ,

êàê è îæèäàåòñÿ, âåëè÷èíû Fd îïðåäåëÿþòñÿ ýìïèðè÷åñêèìè âåðîÿòíîñòÿìè:
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Àíàëîãè÷íî ñóììèðîâàíèåì ðàâåíñòâ
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ïðè óñëîâèè, ÷òî N uw ( ) ! 0 . Åñëè N uw ( ) � 0, ÷òî âîçìîæíî òîãäà è òîëüêî òîã-

äà, êîãäà ïîñëåäîâàòåëüíîñòü u Q l� íå âõîäèò íè â îäíó ñòðîêó èç ìíîæåñòâà X ,
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íåëüçÿ îïðåäåëèòü îïòèìàëüíûå çíà÷åíèÿ ïåðåõîäíûõ âåðîÿòíîñòåé âèäà p u( | )� .
Ýòî îáñòîÿòåëüñòâî îáóñëîâëèâàåò îãðàíè÷åíèå ïîðÿäêà öåïåé Ìàðêîâà l ñâåðõó.

ÝÂÐÈÑÒÈÊÈ È ÌÎÄÈÔÈÊÀÖÈÈ

Âû÷èñëåíèå âåðîÿòíîñòåé. Âñëåäñòâèå äîñòàòî÷íî ñëîæíîé ñòðóêòóðû êîìïî-

íåíòîâ ñìåñè ïðè âû÷èñëåíèè âåðîÿòíîñòåé âèäà p x i
j( | )� âîçíèêàåò ïðîáëåìà

ïîòåðè òî÷íîñòè; â ñâÿçè ñ ýòèì ýôôåêòèâíåå âû÷èñëÿòü ëîãàðèôìû âåðîÿòíîñòè
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Àïîñòåðèîðíûå âåðîÿòíîñòè gij ïðè òàêîì ïîäõîäå âû÷èñëÿþòñÿ êàê
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;

êðèòåðèé êà÷åñòâà (5) ïðåîáðàçóåòñÿ ê âèäó
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Ïðîáëåìà ëîêàëüíûõ ìàêñèìóìîâ. Îïðåäåëåííûå ñëîæíîñòè ïðè âû÷èñ-

ëåíèè àïîñòåðèîðíûõ âåðîÿòíîñòåé âîçíèêàþò, êîãäà ïî êðàéíåé ìåðå äëÿ îäíî-

ãî íàáîðà ïàðàìåòðîâ � j âûïîëíÿåòñÿ ðàâåíñòâî p x i
j( | )� � 0, ÷òî îçíà÷àåò íå-

âîçìîæíîñòü ïîðîæäåíèÿ ñòðîêè x i ñîîòâåòñòâóþùåé öåïüþ Ìàðêîâà. Â òàêîì

ñëó÷àå gij � 0, ò.å. ïðåöåäåíò x i íå ó÷èòûâàåòñÿ ïðè ðåøåíèè çàäà÷è ìàêñèìèçà-

öèè âçâåøåííîãî ïðàâäîïîäîáèÿ íà M-øàãå EM-àëãîðèòìà. Ïðè íåêîòîðûõ îá-

ñòîÿòåëüñòâàõ ýòîãî ìîæåò áûòü äîñòàòî÷íî, ÷òîáû ðàâåíñòâî gij � 0 âûïîëíÿ-

ëîñü äëÿ âñåõ ïîñëåäóþùèõ èòåðàöèé (íàïðèìåð, åñëè x i ñîäåðæèò ïîäñòðîêó

äëèíû l�1, íå âñòðå÷àþùóþñÿ â äðóãèõ ïðåöåäåíòàõ), ÷òî ïðèâîäèò ê «çàöèêëè-

âàíèþ» àëãîðèòìà îïòèìèçàöèè âáëèçè òî÷êè ëîêàëüíîãî ìàêñèìóìà. Äëÿ ðåøå-

íèÿ ýòîé ïðîáëåìû ïðè âû÷èñëåíèè ëîãàðèôìîâ ïðàâäîïîäîáèÿ (12) âìåñòî

ôóíêöèé � j , � j , p j , âû÷èñëÿåìûõ ïî ôîðìóëàì (3), (9)–(11), áóäóò èñïîëüçî-

âàòüñÿ èõ ïðèáëèæåíèÿ, îãðàíè÷åííûå ñíèçó:

� ( ) max ( ( ), )� � ��d d� ; � ( ) max ( ( ), )� � ��u u� ; � ( | ) max( ( | ), )p u p u p� � �� ,

ãäå ïîëîæèòåëüíûå âåëè÷èíû �� , �� è � p äîñòàòî÷íî ìàëû, ÷òîáû íå èñêà-

æàòü ðåçóëüòàòîâ âû÷èñëåíèé.

Àíàëîãè÷íàÿ öåëü — «âûáèâàíèå» àëãîðèòìà èç òî÷åê ëîêàëüíûõ ìàêñèìó-

ìîâ, è äëÿ ìîäèôèêàöèè EM-àëãîðèòìà, èçëîæåííîé â [7], ñîãëàñíî êîòîðîé âåê-

òîðû âåñîâ ïðåöåäåíòîâ G j , èñïîëüçóåìûå íà øàãå ìàêñèìèçàöèè, îïðåäåëÿþòñÿ

âåðîÿòíîñòíûì îáðàçîì: � [ ] | , ,G g i nj ij ij� " �{ }� 1 � , ãäå � ij — íåçàâèñèìûå

ñëó÷àéíûå âåëè÷èíû, ðàâíîìåðíî ðàñïðåäåëåííûå íà åäèíè÷íîì îòðåçêå.

Âûáîð íà÷àëüíîãî ïðèáëèæåíèÿ è ÷èñëà êîìïîíåíòîâ. Ñêîðîñòü ñõîäè-

ìîñòè EM-àëãîðèòìà ñèëüíî çàâèñèò îò âûáîðà íà÷àëüíîãî íàáîðà ïàðàìåòðîâ �.

Â äàííîé ðàáîòå ðàññìîòðåíû äâà õîðîøî çàðåêîìåíäîâàâøèõ ñåáÿ ñïîñîáà âû-

áîðà ïàðàìåòðîâ è ðåãóëèðîâêè êîëè÷åñòâà öåïåé Ìàðêîâà â ñìåñè:

� ïîñëåäîâàòåëüíîå íàðàùèâàíèå ÷èñëà êîìïîíåíòîâ;

� ïîñëåäîâàòåëüíîå óäàëåíèå êîìïîíåíòîâ.
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Ïðè èñïîëüçîâàíèè ïåðâîãî ñïîñîáà íà÷àëüíîå ïðèáëèæåíèå ñîñòîèò èç

åäèíñòâåííîãî êîìïîíåíòà � � { }w1 1; � , ãäå w1 1� , �1 1
1�
�

WM X
i
n( , ){ } .

Àëãîðèòì ïîñòðîåíèÿ ñìåñè çàêëþ÷àåòñÿ â öèêëè÷åñêîì âûïîëíåíèè ñëåäó-

þùèõ øàãîâ âïëîòü äî äîñòèæåíèÿ æåëàåìîãî ÷èñëà êîìïîíåíòîâ.

Øàã 1. Íàéòè ñòðîêè èç ìíîæåñòâà ïðåöåäåíòîâ X , êîòîðûå ïëîõî îïèñûâà-

þòñÿ ñìåñüþ

X x X P x w p xb j j

j

k

: | ( ) ( | )� � � �
#
$
%

&%

'
(
%

)%�
	 � 	

1

,

ãäå k — òåêóùåå ÷èñëî öåïåé Ìàðêîâà â ñìåñè, 	 — ïîðîãîâàÿ âåðîÿòíîñòü,

îïðåäåëÿåìàÿ êàê ñðåäíåå çíà÷åíèå âåðîÿòíîñòè ñòðîê âûáîðêè

	 : ( )�
�
	

1

1n
P x i

j

n

.

Øàã 2. Îáðàçîâàòü èç ñòðîê X b íîâûé êîìïîíåíò

w
X

n
k

b
� �1 :

| |
; �k

i
b i

nWM X x X� �
� �1 1

: ( , [ ] ){ } ; � �: ;� * � �{ }wk k1 1� ,

îòêîððåêòèðîâàâ âåñà îñòàëüíûõ êîìïîíåíòîâ � �j k1, ,� w w wj j k: ( )�  �1 1 .

Øàã 3. Âûïîëíèòü EM-àëãîðèòì, èñïîëüçóÿ � â êà÷åñòâå íà÷àëüíîãî íàáîðà

ïàðàìåòðîâ.

Äëÿ óïðîùåíèÿ ðàñ÷åòîâ ïðè âûäåëåíèè êîìïîíåíòîâ íà øàãå âìåñòî âåðî-

ÿòíîñòåé P x i( ) ìîæíî èñïîëüçîâàòü îïðåäåëåííûå ðàíåå âåëè÷èíû zi
max , êîòî-

ðûå ïðèáëèçèòåëüíî ðàâíû log ( )P x i . Ïðè ýòîì, êàê è â ñëó÷àå ïðèìåíåíèÿ ñà-

ìèõ âåðîÿòíîñòåé, îòäàåòñÿ ïðåäïî÷òåíèå áîëåå äëèííûì ñòðîêàì; äëÿ áîëåå

ðàâíîìåðíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ñòðîê ïî äëèíàì â X b âåëè÷èíû zi
max ñëåäóåò íîð-

ìèðîâàòü íà äëèíó | |x i :

X x i n
z

x n
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x
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i i
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: | , , ,
| | | |

max max

� � �
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1
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Ïðè ïîñëåäîâàòåëüíîì óäàëåíèè êîìïîíåíòîâ íà÷àëüíîå ïðèáëèæåíèå ñî-

ñòîèò èç K öåïåé Ìàðêîâà, ãäå K çàâåäîìî ïðåâûøàåò âîçìîæíîå ÷èñëî êîìïî-

íåíòîâ ñìåñè. Ïàðàìåòðû äëÿ êàæäîé öåïè ïîëó÷àþòñÿ ïóòåì îáó÷åíèÿ íà ÷àñ-

òÿõ ìíîæåñòâà ïðåöåäåíòîâ, ïîëó÷åííûõ ðàçáèåíèåì X íà ïðèáëèçèòåëüíî

ðàâíûå ÷àñòè ñëó÷àéíûì îáðàçîì. Áîëåå ôîðìàëüíî

� �j K1, ,� w
n

jj i

i

n

: [ ]� �
�
	

1

1

� , � �j i i
nWM X j: ( , [ ] )� �
�

{ }
1

,

ãäå íåçàâèñèìûå ñëó÷àéíûå âåëè÷èíû � i ðàâíîìåðíî ðàñïðåäåëåíû íà ìíî-

æåñòâå öåëûõ ÷èñåë { , , , }1 2 � k .

Àëãîðèòì ïîñòðîåíèÿ îïòèìàëüíîé êîìïîçèöèè çàêëþ÷àåòñÿ â öèêëè÷åñêîì

âûïîëíåíèè ïðèâåäåííûõ äàëåå øàãîâ.

Øàã 1. Óäàëèòü èç ñìåñè êîìïîíåíò ñ íàèìåíüøèì âåñîì, îòêîððåêòèðîâàâ

âåñà îñòàëüíûõ êîìïîíåíòîâ

t w
j k

j: min
, ,

�
�

arg
1 �

, � �: \ ;� { }wt t� , � +j t w
w

w
j

j

t

:�
1

.

Øàã 2. Âûïîëíèòü EM-àëãîðèòì ñ íà÷àëüíûì ïðèáëèæåíèåì �.

Êðèòåðèåì îñòàíîâà, êàê è â ïðåäûäóùåì ñëó÷àå, ÿâëÿåòñÿ äîñòèæåíèå òðå-

áóåìîãî ÷èñëà êîìïîíåíòîâ â ñìåñè.
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ÐÀÑÏÎÇÍÀÂÀÍÈÅ ÔÐÀÃÌÅÍÒÎÂ ÃÅÍÎÂ

Äëÿ ïðåäñêàçàíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé ñòðóêòóðû ãåíîâ ìîæíî ïðèìåíÿòü îïèñàííûé

ðàíåå ïîäõîä. Ãåíû âñåõ æèâûõ îðãàíèçìîâ ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ïîñëåäîâàòåëü-

íîñòè, ñîñòîÿùèå èç ÷åòûðåõ íóêëåîòèäîâ: àäåíèíà A, öèòîçèíà C, ãóàíèíà G è

òèìèíà T [8]. Îñíîâíûìè ôóíêöèîíàëüíûìè ôðàãìåíòàìè ãåíîâ ÿâëÿþòñÿ ÷åðå-

äóþùèåñÿ îäèí çà äðóãèì ýêçîíû — ó÷àñòêè, êîäèðóþùèå áåëêè, è èíòðîíû —

ó÷àñòêè, íå ïðèíèìàþùèå ó÷àñòèÿ â ñèíòåçå áåëêà. Òàêèì îáðàçîì, àëôàâèò, ïî-

çâîëÿþùèé êîäèðîâàòü èíôîðìàöèþ î íóêëåîòèäàõ ãåíîâ è èõ ðàñïðåäåëåíèè ïî

ôóíêöèîíàëüíûì ó÷àñòêàì, ñîñòîèò èç âîñüìè ñèìâîëîâ: Q A C G T a c g t� { }, , , , , , , ,

ãäå çàãëàâíûìè áóêâàìè îáîçíà÷åíû íóêëåîòèäû, âõîäÿùèå â ñîñòàâ ýêçîíîâ,

ñòðî÷íûìè — èíòðîííûå íóêëåîòèäû. Ìíîæåñòâî ïðåöåäåíòîâ X Q� * ñîâïàäàåò

ñ ãåíîìîì — íàáîðîì âñåõ ãåíîâ îïðåäåëåííîãî áèîëîãè÷åñêîãî âèäà.

Çàäà÷à íàõîæäåíèÿ ñòðóêòóðû ãåíà ñâîäèòñÿ ê îïðåäåëåíèþ ñòðîêè x Q� * ïî èç-

âåñòíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè íóêëåîòèäîâ ãåíà s x A C G T Os� � �Pr { }( ) , , , * * , ãäå

ôóíêöèÿ Prs îïðåäåëåíà êàê Prs A C G T a c g t A C G T A C G T: ( , , , , , , , ) ( , , , , , , , )� .

Äëÿ åå ðåøåíèÿ ìîæíî èñïîëüçîâàòü âåðîÿòíîñòíûå ìîäåëè íà îñíîâå öåïåé

Ìàðêîâà [2]

x P z z s
z Q

s� �
�

arg Prmax ( )[ ( ) ]
*

, (13)

ãäå P z( ) ðàññ÷èòûâàåòñÿ ïî ôîðìóëå (2). Ýòîò ïîäõîä ýôôåêòèâåí äëÿ îïðåäå-

ëåíèÿ ñòðóêòóðû ãåíîâ ïðîñòûõ îðãàíèçìîâ (íàïðèìåð, ðàñòåíèé è íàñåêî-

ìûõ); âìåñòå ñ òåì äëÿ ãåíîâ âûñøèõ îðãàíèçìîâ (íàïðèìåð, ìëåêîïèòàþùèõ)

îí ïðèâîäèò ê íåóäîâëåòâîðèòåëüíîìó êà÷åñòâó êëàññèôèêàöèè. Äëÿ ïîâûøå-

íèÿ êà÷åñòâà ìîæíî èñïîëüçîâàòü êîìïîçèöèè àëãîðèòìîâ ñ ýêñêëþçèâíîé

êîìïåòåíòíîñòüþ êîìïîíåíòîâ [3], äëÿ êîòîðûõ ôóíêöèÿ ïëîòíîñòè âåðîÿò-

íîñòè àíàëîãè÷íà (1)

P x w P x Pr x Gj j s j

j

k

( ) ( | )[ ( ) ]� �
�
	 �

1

, (14)

ãäå { }G j j
k
�1

— ïîêðûòèå ìíîæåñòâà O * .

Èòàê, EM-àëãîðèòì ìîæíî èñïîëüçîâàòü íåïîñðåäñòâåííî äëÿ ïîñòðîåíèÿ

îïòèìàëüíûõ êîìïîçèöèé, îäíàêî ïðè ýòîì âîçíèêàþò îïðåäåëåííûå çàòðóäíåíèÿ:

� âûñîêèé ïîðÿäîê öåïåé Ìàðêîâà, íåîáõîäèìûé äëÿ óäîâëåòâîðèòåëüíîãî
êà÷åñòâà êëàññèôèêàöèè, ïðèâîäèò ê ñèëüíîìó ïåðåîáó÷åíèþ ïðè âûäåëåíèè
êîìïîíåíòîâ;

� çàäà÷à ìàêñèìèçàöèè (13) ïðè èñïîëüçîâàíèè ïëîòíîñòè ðàñïðåäåëåíèÿ
âåðîÿòíîñòè (1) ñóùåñòâåííî ñëîæíåå, ÷åì ïðè èñïîëüçîâàíèè ôóíêöèè ïëîòíîñ-
òè (14), äëÿ ðåøåíèÿ êîòîðîé, êàê è â ñëó÷àå îäíîé öåïè Ìàðêîâà, ìîæíî èñ-
ïîëüçîâàòü àëãîðèòì Âèòåðáè.

Ïóñòü j x* ( ) — íîìåð íàèáîëåå âåðîÿòíîé öåïè Ìàðêîâà èç êîìïîçèöèè äëÿ

ñòðîêè x:
j x w p x P x

j k
j j

j k
j

*

, , , ,

( ) max ( | ) max ( | )� �
� �

arg arg
1 1� �

� � .

Åñëè êîìïîçèöèÿ ýôôåêòèâíî ðàçäåëÿåò ìíîæåñòâî ïðåöåäåíòîâ, âûïîëíÿþòñÿ

íåðàâåíñòâà � +j j x* ( ) P x P xj j x
( | ) ( | )* ( )
� ��� , îòêóäà

P x w P x
j x j x

( ) ( | )* *( ) ( )
, � , (15)

÷òî ñîâïàäàåò ñ âûðàæåíèåì (14). Ïðè ýòîì ðåøàåòñÿ ïðîáëåìà ìàêñèìèçàöèè
è âòîðàÿ èç óïîìÿíóòûõ ðàíåå ïðîáëåì: çíà÷åíèÿ j x* ( ), ïîëó÷åííûå ïðè ïî-

ñòðîåíèè êîìïîçèöèè ñ íèçêèì ïîðÿäêîì öåïåé Ìàðêîâà l, ìîæíî èñïîëüçî-
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âàòü äëÿ ðàçäåëåíèÿ îáó÷àþùåé âûáîðêè íà ÷àñòè { }x X j x s
s
k� �
�

| ( )*
1

è îáó-

÷åíèÿ íà ýòèõ ÷àñòÿõ öåïåé áîëåå âûñîêîãî ïîðÿäêà.
Â ðåàëüíûõ çàäà÷àõ, êîãäà ñòðóêòóðà ãåíà x íåèçâåñòíà, äëÿ îöåíêè j x* ( )

ìîæíî èñïîëüçîâàòü êàêîé-ëèáî ìåòîä êëàññèôèêàöèè, îñíîâàííûé íà ÷èñëîâûõ
ïðèçíàêàõ, ïîëó÷åííûõ èç èçâåñòíîé íóêëåîòèäíîé çàïèñè s xs� Pr ( ) . Îäèí èç
âîçìîæíûõ íàáîðîâ ïðèçíàêîâ — ýìïèðè÷åñêèå îöåíêè ïåðåõîäíûõ âåðîÿòíîñ-
òåé m-ãî ïîðÿäêà äëÿ ñòðîêè s:

� ( | )

[ ]

[ ]
p u

s s u

s s u
m

i i m

i

i i m

i

�

�

�

�

�

�

� 

	

	

�

� 1

, u O m� , ��O ; (16)

â ýòîì ñëó÷àå êàæäîé ñòðîêå s ñîîòâåòñòâóåò âåêòîð èç 4 1m� ÷èñåë, ðàñïëî-
æåííûõ íà îòðåçêå [ , ]0 1 . Â êà÷åñòâå àëãîðèòìà êëàññèôèêàöèè â íàñòîÿùåé
ðàáîòå ðàññìîòðåí ìåòîä îïîðíûõ âåêòîðîâ (SVM) [9], àäàïòèðîâàííûé äëÿ
çàäà÷è êëàññèôèêàöèè ñ ïðîèçâîëüíûì êîëè÷åñòâîì êëàññîâ ïóòåì ïîñòðîåíèÿ
îòäåëüíûõ êëàññèôèêàòîðîâ äëÿ êàæäîé ïàðû êëàññîâ [10].

ÂÛ×ÈÑËÈÒÅËÜÍÛÉ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒ

Äëÿ ïðîâåðêè ýôôåêòèâíîñòè ïîñòðîåíèÿ ñìåñåé âåðîÿòíîñòíûõ ðàñïðåäåëåíèé
ñ ïîìîùüþ EM-àëãîðèòìà ðàññìàòðèâàëèñü ãåíîìû øåñòè âèäîâ, äîñòóïíûå
â ðåïîçèòîðèè NCBI [11]: Homo sapiens (÷åëîâåê), Gallus gallus (êóðèöà), Mus
musculus (ìûøü), Rattus norvegicus (êðûñà), Papio anubis (ïàâèàí) è Sus scrofa
(ñâèíüÿ). Ïðèíèìàëèñü âî âíèìàíèå ãåíû, äëÿ êîòîðûõ ïîëíîñòüþ èçâåñòíà íóêëå-
îòèäíàÿ çàïèñü; äëÿ ãåíîâ ÷åëîâåêà
è ìûøè äëÿ óñêîðåíèÿ âû÷èñëåíèé
ââîäèëîñü îãðàíè÷åíèå íà äëèíó: íå
áîëåå 40000 íóêëåîòèäîâ.

Ýôôåêòèâíîñòü îïòèìèçàöèè

EM-àëãîðèòìîì îöåíèâàëàñü ñ ïî-

ìîùüþ ôóíêöèîíàëà (5), äëÿ óäîáñòâà

íîðìàëèçîâàííîãî íà êîëè÷åñòâî

ñòðîê âî ìíîæåñòâå ïðåöåäåíòîâ X :

Q X
X

Q Xn ( ; )
| |

( ; )� ��
1

.

Ïðè ðàáîòå àëãîðèòìà èñïîëü-
çîâàëèñü ñëåäóþùèå ïàðàìåòðû:
� ïîðÿäîê öåïåé Ìàðêîâà l � 5 ;
� ïîëóøèðèíà îêíà óñðåäíåíèÿ äëÿ

ðàñïðåäåëåíèÿ ñòðîê ïî äëèíàì � � 50;

� ìàêñèìàëüíàÿ äëèíà ñòðîê â ýòîì
æå ðàñïðåäåëåíèè dmax � 20000;

� íèæíèå ïîðîãè âåðîÿòíîñòåé

�� �
10 7 , � �� � � 

p 10 4;

� êðèòåðèé îñòàíîâêè àëãîðèò-
ìà — âûïîëíåíèå 20 èòåðàöèé.

Ðåçóëüòàòû îïòèìèçàöèè ïðè èñ-
ïîëüçîâàíèè ïîñëåäîâàòåëüíîãî äîáàâ-
ëåíèÿ è óäàëåíèÿ êîìïîíåíòîâ ñìåñè
îòîáðàæåíû íà ðèñ. 1 è 2 ñîîòâåò-
ñòâåííî. Çäåñü -Q Q k Qn n� ( ) ( )1 è
-Q Q k Qn� ( ) ( )5 — ïðèðàùåíèÿ
ôóíêöèîíàëà êà÷åñòâà (5); k — ÷èñ-
ëî êëàññîâ.
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Ðèñ. 1. Ôóíêöèîíàë êà÷åñòâà äëÿ àëãîðèòìà ïîñëå-
äîâàòåëüíîãî äîáàâëåíèÿ êîìïîíåíòîâ ñìåñè äëÿ ãå-
íîìîâ: Homo sapiens — êðèâàÿ 1; Gallus gallus — 2;
Mus musculus — 3; Papio anubis — 4
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Ðèñ. 2. Ôóíêöèîíàë êà÷åñòâà äëÿ àëãîðèòìà ïîñëå-
äîâàòåëüíîãî óäàëåíèÿ êîìïîíåíòîâ ñìåñè äëÿ ãåíî-
ìîâ: Homo sapiens — êðèâàÿ 1; Gallus gallus — 2;
Mus musculus — 3; Sus scrofa — 4.
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Íà ðèñ. 3 ïîêàçàí ãðàôèê ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîâ ïî íàèáîëåå âåðîÿòíûì êîì-

ïîíåíòàì j x* ( ) ïðè îãðàíè÷åíèè çíà÷åíèé àïîñòåðèîðíîé âåðîÿòíîñòè

max ( | ) ,
j

jP x � ! 0 95. Êàê âèäíî, ãåíû ðàñïðåäåëåíû ïî ñîñòàâëÿþùèì ñìåñè äîñ-

òàòî÷íî ðàâíîìåðíî; êîëè÷åñòâî ãåíîâ, äëÿ êîòîðûõ íè îäíà àïîñòåðèîðíàÿ âå-

ðîÿòíîñòü íå ïðåâûøàåò 0,95, ïðåíåáðåæèìî ìàëî (îêîëî 5% äëÿ êàæäîãî âèäà),

÷òî îáîñíîâûâàåò âîçìîæíîñòü ïåðåõîäà (15).

Íåñìîòðÿ íà ñëîæíîñòü ñìåñåé (1) ïî ñðàâíåíèþ ñ äåðåâüÿìè ðàçáèåíèé,

îïèñàííûìè â [3], èõ ìîæíî ýôôåêòèâíî èñïîëüçîâàòü äëÿ êëàññèôèêàöèè äðó-

ãèõ ãåíîìîâ. Ïîäîáèå ñìåñåé äâóõ ãåíîìîâ: X è Y , ðàññ÷èòûâàëîñü ïî ôîðìóëå

Q X X Q X Yn n( ( ); ) ( ( ); )� � , (17)

ò.å. ðàâíÿëîñü ñíèæåíèþ ôóíêöèîíàëà êà÷åñòâà ñìåñè, ïîëó÷åííîé ñ ïîìîùüþ

EM-àëãîðèòìà íà ãåíàõ X , ïðè âû÷èñëåíèè íà äðóãîì ãåíîìå. Äëÿ äâóõêîìïîíåí-

òíûõ ñìåñåé âåëè÷èíû (17) äëÿ âñåõ ïàð ( , )X Y ïðèáëèçèòåëüíî ðàâíû íóëþ.

Ïîñëåäíåå îçíà÷àåò, ÷òî îíè ïî÷òè ïîäîáíû. Ïðè óâåëè÷åíèè ÷èñëà êîìïîíåíòîâ

ðàçëè÷èÿ ìåæäó êîìïîçèöèÿìè ñòàíîâÿòñÿ áîëåå ÿâíûìè, çà èñêëþ÷åíèåì ïàð ïî-

õîæèõ îðãàíèçìîâ: ìûøè è êðûñû, ÷åëîâåêà è ïàâèàíà (òàáë. 1).

Äëÿ àïïðîêñèìàöèè çíà÷åíèé j x* ( ) èñïîëüçîâàëèñü ïåðåõîäíûå âåðîÿòíîñ-

òè (16) ÷åòâåðòîãî ïîðÿäêà, äàþùèå 4 10245 � ïðèçíàêà íà êàæäóþ ñòðîêó. Ïðè-
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Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå ãåíîâ èññëåäóåìûõ âèäîâ ïî ïÿòè êîìïîíåíòàì
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Ò à á ë è ö à 1. Ôóíêöèîíàë ïîäîáèÿ (17) ñìåñåé èç ÷åòûðåõ êîìïîíåíòîâ äëÿ

ðàçëè÷íûõ âèäîâ

Êîìïîçèöèÿ X

Çíà÷åíèÿ ôóíêöèîíàëà äëÿ ïàðû X è Y

Êîìïîçèöèÿ Y

Gallus
gallus

Homo
sapiens Mus musculus Papio anubis Sus scrofa

Rattus
norvegicus

Gallus gallus 0,0 409,2 176,4 256,5 349,8 148,9

Homo sapiens 359,1 0,0 132,6 9,5 356,7 128,1

Mus musculus 259,5 300,8 0,0 187,1 314,9 22,1

Papio anubis 305,1 14,4 123,2 0,0 330,0 115,6

Sus scrofa 319,5 375,7 169,3 239,9 0,0 141,8

Rattus norvegicus 250,3 323,0 24,3 198,1 305,4 0,0



ìåíÿëàñü ðåàëèçàöèÿ ìåòîäà îïîðíûõ âåêòîðîâ èç áèáëèîòåêè libsvm ñ ðàäèàëü-

íî-áàçèñíûìè ôóíêöèÿìè è óïðàâëÿþùèì ïàðàìåòðîì C �1. Â ðåçóëüòàòå ïÿòè-

êðàòíîé êðîññ-âàëèäàöèè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî SVM ïîêàçûâàåò äîñòàòî÷íî

âûñîêîå êà÷åñòâî êëàññèôèêàöèè, ïîñòåïåííî óìåíüøàþùååñÿ ïðè óâåëè÷åíèè

êîëè÷åñòâà êîìïîíåíòîâ â ñìåñè (òàáë. 2).

Âû÷èñëèòåëüíûé ýêñïåðèìåíò çàâåðøèëñÿ ïðîâåðêîé ýôôåêòèâíîñòè êîì-

ïîçèöèé âèäà (1) äëÿ êëàññèôèêàöèè ýêçîíîâ è èíòðîíîâ. Äëÿ èçìåðåíèÿ êà÷åñ-

òâà èñïîëüçîâàëàñü ïÿòèêðàòíàÿ êðîññ-âàëèäàöèÿ ñ øåñòüþ ìåòðèêàìè, îïèñàí-

íûìè â [1]:

� ìåòðèêè NSp (íóêëåîòèäíàÿ ñïåöèôè÷íîñòü), NSn (íóêëåîòèäíàÿ ÷óâñòâè-

òåëüíîñòü), CC (êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè), ACP (ñðåäíÿÿ óñëîâíàÿ âåðîÿòíîñòü)

îöåíèâàþò êà÷åñòâî êëàññèôèêàöèè îòäåëüíûõ îñíîâàíèé;

� ìåðû ESp (ýêçîííàÿ ñïåöèôè÷íîñòü) è ESn (ýêçîííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü)

èçìåðÿþò êà÷åñòâî îïðåäåëåíèÿ ãðàíèö ìåæäó ýêçîíàìè è èíòðîíàìè.

Â ðåçóëüòàòå âû÷èñëåíèé âûÿñíåíî, ÷òî îïòèìàëüíûå ñìåñè, êîòîðûå ñòðîÿò-

ñÿ ïðè êðîññ-âàëèäàöèè, ïîðîæäàåìûå èìè çíà÷åíèÿ j x* ( ) è èõ àïïðîêñèìàöèè

ñ ïîìîùüþ ìåòîäà îïîðíûõ âåêòîðîâ ìàëî îòëè÷àþòñÿ îò ñîîòâåòñòâóþùèõ èì
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Ò à á ë è ö à 2. Òî÷íîñòü àïïðîêñèìàöèè ðàçáèåíèé ãåíîìîâ ìåòîäîì îïîðíûõ

âåêòîðîâ

Ãåíîì
Òî÷íîñòü àïïðîêñèìàöèè ðàçáèåíèé (%) äëÿ ÷èñëà êëàññîâ

2 3 4 5

Gallus gallus 94,73 91,49 86,09 81,61

Homo sapiens 96,25 92,78 89,79 87,30

Mus musculus 95,46 90,21 86,67 81,96

Papio anubis 95,45 88,99 87,68 84,10

Sus scrofa 96,17 91,44 86,01 83,85

Rattus norvegicus 95,09 89,63 84,08 80,74

Ò à á ë è ö à 3. Êà÷åñòâî êëàññèôèêàöèè ôðàãìåíòîâ ãåíîâ ïðè èñïîëüçîâàíèè

ñìåñåé è èõ àïïðîêñèìàöèé

Ãåíîì
×èñëî

àëãîðèòìîâ

Çíà÷åíèÿ ìåðû êà÷åñòâà, %

NSp NSn CC ACP ESp ESn

Gallus gallus

1 54,41 64,65 56,06 78,12 47,39 32,03

3 69,11 65,51 64,97 82,50 52,72 37,58

3.SVM 69,66 64,55 64,76 82,40 52,97 37,63

Homo sapiens

1 35,58 89,56 49,48 76,45 27,64 31,11

5 57,04 86,75 66,39 83,73 44,95 48,91

5.SVM 57,48 86,15 66,42 83,71 45,19 49,70

Mus musculus

1 59,97 85,32 67,20 83,97 42,22 40,39

5 76,00 81,49 75,77 87,90 53,38 47,62

5.SVM 76,28 81,58 75,96 87,99 53,47 47,87

Papio anubis

1 39,91 86,65 52,28 77,45 30,41 31,42

5 68,52 81,59 71,51 85,86 50,62 49,17

5.SVM 68,23 81,13 71,09 85,65 50,78 49,74

Sus scrofa

1 33,24 85,66 47,60 75,75 24,87 26,64

5 57,92 78,85 64,31 82,46 41,05 41,01

5.SVM 55,41 78,20 62,31 81,53 40,77 41,86

Rattus
norvegicus

1 61,73 83,59 67,47 84,01 40,75 36,49

4 76,45 78,20 74,10 87,05 48,55 40,28

4.SVM 76,30 78,34 74,00 87,00 48,85 40,63



âåëè÷èí, ïîñòðîåííûõ äëÿ ïîëíûõ âûáîðîê. Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòèì, êàê è â ðàáî-

òå [3], äëÿ óñêîðåíèÿ âû÷èñëåíèé èñïîëüçîâàëèñü ñìåñè ðàñïðåäåëåíèé, ïîëó÷åí-

íûå íà öåëûõ ãåíîìàõ. Ðåçóëüòàòû äëÿ êîìïîçèöèé öåïåé Ìàðêîâà ñåäüìîãî ïî-

ðÿäêà ïðèâåäåíû â òàáë. 3, ãäå ïîä 3.SVM ïîäðàçóìåâàåòñÿ èñïîëüçîâàíèå êîìïî-

çèöèè èç òðåõ àëãîðèòìîâ ñ àïïðîêñèìàöèåé ðàçáèåíèÿ ñ ïîìîùüþ SVM. Êàê

âèäíî, ïðèìåíåíèå ñìåñåé ïîçâîëÿåò ñóùåñòâåííî ïîâûñèòü êà÷åñòâî êëàññèôèêà-

öèè; ïðè ýòîì äëÿ ìåòîäà SVM ìåòðèêè ïðàêòè÷åñêè íå ìåíÿþòñÿ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ðàññìîòðåíà îáùàÿ ïîñòàíîâêà çàäà÷è ðàçäåëåíèÿ ñìåñè ðàñïðåäåëåíèé, ïðåä-

ñòàâëÿþùèõ ñîáîé öåïè Ìàðêîâà ïðîèçâîëüíîãî ïîðÿäêà. Äëÿ ðåøåíèÿ çàäà÷è

ïðåäëîæåí EM-àëãîðèòì ñ âñïîìîãàòåëüíûìè àëãîðèòìàìè, èñïîëüçóåìûìè äëÿ

îïðåäåëåíèÿ âûáîðà íà÷àëüíîãî ïðèáëèæåíèÿ è îïòèìàëüíîãî ÷èñëà êîìïîíåí-

òîâ ñìåñè. Ïîêàçàíî, êàê ïðèâåäåííûå ðàññóæäåíèÿ ìîæíî ïðèìåíèòü äëÿ ðå-

øåíèÿ çàäà÷è îïðåäåëåíèÿ ôðàãìåíòîâ ãåíîâ (ýêçîíîâ è èíòðîíîâ). Ïîëó÷åííûå

êîìïîçèöèè àëãîðèòìîâ ñ ýêñêëþçèâíîé êîìïåòåíòíîñòüþ ïîçâîëÿþò îùóòèìî

ïîâûñèòü êà÷åñòâî êëàññèôèêàöèè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âîçìîæíîñòè ïðèìå-

íåíèÿ öåïåé Ìàðêîâà âûñîêèõ ïîðÿäêîâ äëÿ îïèñàíèÿ ãåíîâ.

Â êà÷åñòâå íàïðàâëåíèé äëÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé ìîæíî âûäåëèòü:

� êëàñòåðèçàöèþ ñ ïîìîùüþ ïîëó÷åííîãî ìàòåìàòè÷åñêîãî àïïàðàòà èíòðî-

íîâ è ýêçîíîâ;

� ïðèìåíåíèå EM-àëãîðèòìà äëÿ ïîâûøåíèÿ êà÷åñòâà êëàññèôèêàöèè â äðó-

ãèõ çàäà÷àõ áèîèíôîðìàòèêè, â ÷àñòíîñòè, çàäà÷è îïðåäåëåíèÿ âòîðè÷íîé ñòðóê-

òóðû áåëêîâ.
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