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TOM TAT Rirng ngau nhién c6 hi¢u qua voi dit liéu cé $6 chiéu vira phdi, khi s6 chiéu I6n hon thi van han ché. Deng va
Runger da dé xudt phwong phdp rirng ngau nhién co dzeu hudng (GRRF, Pattern Recognition-2013) wu tién dé chon ddc trung, tuy
nhién van kém hiéu qud véi cdc tdp dit lidu c6 s6 chiéu rat I6n ma s6 mau it, ching han di ligu da hinh don nucleotide SNP (Single
Nucleotide Polymorphism) trén quy mé toan b hé gien. Trong bai bdo ndy, ching t6i dé xudt phirong phép danh trong s6 ddc trung
mdi thay cho cach dinh trong so ciia GRRF. Két qud thuwc nghiém trén 2 tdp div liéu Parkinson (408.803 SNPs) va Alzheimer
(380.157 SNPs) cho thdy phwong phdp cdi tién ndy c6 hiéu qud hon hin GRRF va cdc phwong phdp hién thoi.

Tir khéa - Dit liéu chiéu cao, mdy hoc, khai phd dit liéu, rieng ngau nhién

I. PAT VAN BE

Pa hinh don nucleotide (Single Nucleotide Polymorphism, SNP) 14 nhing bién thé trinh tw DNA xay ra khi mot
don nucleotide (A, T, C, hodc G) trong trinh tyr bd gien bi thay ddi va 1a loai bién thé di truyén phd bién tao nén sy
khac biét chil yéu gitra cac c4 thé cung loai. Két qua cua ban dd gien ngudi cho biét, dbi véi loai ngudi, hon 99% trinh
tu ADN la giéng nhau, su khac biét chi chiém nho hon 1%, trong d6 cac SNP chiém phé“m 16n sy khac biét. Vi vay,
trong y sinh, dit liéu SNP ¢6 vai tro quan trong trong chan doan bénh tat, sy khang thudc, nhing phan tmg khac nhau
trong qua trinh diéu tri... [1][2].

Nhirng nghién ctru lién két mirc toan by hé gen (Genome-wide association studies — GWAS) la mot tiép can
chuan de xé4c dinh duoc nhiéu bién di gien dan t61 mot s6 bénh phue tap [3]. Tuy nhién, xét trén quy moé toan bg hé
gien s lugng SNP 1a v6 cung 16n. Dit liu SNP can kiém tra 1a dir liéu vé hang tram ngan SNP dugc lay mau tir vai
nghin tham chi chi vai trdm ca thé, trong d6 co rat nhiéu cac SNP khong lién quan t6i mot loai bénh cu thé [2]. Do do,
dir liéu SNP ¢6 s6 lwong thudc tinh 16n hon nhiéu so véi dung lrong miu va chira nhiéu nhidu. Vi vay, viéc xac dinh
nhung nhom SNP ¢6 anh hudng 16n t6i bénh la mot bai toan kho. Cac phuong phap hoc may hién nay dya trén hai 16p
giai thuat tiéu biéu 1a may hoc véc to hd trg cua Vapnik (SVM) [4] va ring ngiu nhién ciia Breiman (RF) [5] da kha
thanh cong trong bai toan trich chon dac trung va phan 16p cac dit liéu sinh hoc, nhung khi ap dung trén cac tap dir liéu
SNP dbi chirng (case-control) trén toan hé gien lai cho két qua khong tot.

Rung ngau nhién (Random Forest — RF) [5] cho d¢ chinh xac phan 16p cao khi so sanh v6i cac thuét toan hoc co
giam sat hién nay bao gom Boosting, Baging, cdc lang gleng gan nhat (Nearest neighbors), SVM, Neural Network,
C45,... [6]. Tuy nhién, tiép can cai dat RF ban dau chi cho két qua t6t trén cac dir liéu co6 s6 chiéu vira phai va giam
dang ke hiéu niang khi xir 1y bai toan c6 s6 chiéu rat cao, nhiéu nhiéu, dung luong mau it va bai toan phén tich dir liéu
SNP trén toan hé gien 1a mot truong hop cu thé. Bureau va cong su cho biét RF dat két qua tot trén dir liéu SNP dbi
chimg (case-control) v6i ¢& chi 42 SNPs [7]. RF ciing c6 thé ap dung trén cac tap dit liéu gia 1ap véi s lugng SNP
khong qua 1000 [8]. Nguyén nhén chinh la trong qua trinh xay dung cay quyét dinh, tai mdi nut, RF ding phuong phap
chon ngau nhién mot tap con thudc tinh (co kich thude miry) tu tap thudc tinh ban déau dé tim thudc tinh phan hoach t6t
nhat phan tach nat. Do @6, khi xir Iy v6i cac dir liéu nhiéu nhidu nhu SNP, RF c6 thé lya chon ngdu nhién nhiéu SNP
nhiéu vao khong gian con thudc tinh dung cho viéc tach nut khi dung cdy, nén kha ning dy doan cua RF giam sut. Vi
vély, RF nguyén ban it khi dwoc sir dung cho phan tich dit liéu SNP chiéu cao muc toan hé gien.

Gan day, Deng va Runger di dé xudt phwong phép ring ngau nhién c6 didu hudng (Guided Regularized
Random Forests-GRRF) [9] uu tién dé trich chon dic trung, giup cai thién qua trinh Iya chon thude tinh va phan 16p
khi xir Iy dit liéu chiéu cao, nhiéu nhidu. Két qua thuc nghiém cua Deng va Runger trén cac bo dit lidu gien cho thay
tiép can GRRF dat két qua phan 16p tot hon RF ban dau va cho két qua trich chon dic trung tét hon mot s6 phuong
phap da duoc biét dén nhu: LASSO, varSelRF, RRF [9]. Tuy nhién, GRRF dua vao d¢ do su quan trong thudc tinh tur
RF nguyén ban dé tao trong s6 cho cac thudc tinh. Theo phan tich ctia Kim va dong nghiép [10], Strobl va dong nghiép
[11,12,13,14], RF c6 15i bias trong qua trinh lya chon thudc tinh khi c6 xu huéng lya chon nhiing thudc tinh chira nhiéu
gia tri (multi-valued), chira nhiéu dir liéu tréng (missing value) nhung chung khong t6t cho qua trinh phén hoach, do
d6 GRRF bj giam dang ké d6 chinh xac khi phan 16p véi dit liéu nhiéu nhidu va gip han ché 16n khi phan tich di liéu
SNP trén toan hé gien.
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Bai bao nay dé xuit mot phuwong phép danh trong sb thudc tinh mdi thay cho cach danh trong s6 cia GRRF. Két
qua thuc nghiém trén cac bo dir liéu SNP & muc toan h¢ gien cho thay tiép can nay gitp RF dat d¢ chinh x4c phan 16p
t6t hon han GRRF, SVM va mot s6 phuong phap cai tién ciia RF trong thoi gian gan day.

Phan II trinh bay tom tat tiép can GRRF va phén tich vu nhuge diém cta phuong phap nay. Phﬁn II trinh bay
phuong phap dé xuat cai tién cho GRRF. Két qua thuc nghiém s& duoc trinh bay trong phan IV. Phan V keét luan va
hudng phat trién.

II. RUNG NGAU NHIEN CO PIEU HUONG

Muc nay trinh bay tom tit rimg ngau nhién c6 diéu hudng (GRRF), phén tich hudng tiép can GRRF cho bai
toan phan tich dit li€u SNP mirc toan h¢ gien.
A. Dg do sw quan trong thugc tinh

Rung ngau nhién [5] gdm mot t6 hop cac cay qu}/ét dinh khong cit nhanh. M&i cay quyét dinh duogc xay dung
boi thuat toan CART [15] trén tap mau bootstrap (lay mau ngau nhién c6 hoan lai) tir tdp dir li¢u ban dau. Tai moi nit,

mdt phan hoach tdt nhat duogc thuc hién dua trén thong tin trong mt khong gian con cac thude tinh duge chon ngau
nhién tir khong gian thudc tinh ban dau. RF tong hop két qua dy doan cla cac cay quyét dinh lam két qua cuoi cung.

Uu diém cua RF 1a xay dung cay khong thyc hién viéc cit nhanh tir cc tap dir liéu con khac nhau ding ky thuat
boostrap c6 hoan lai, do d6 thu dugc nhitng cay voi 15i bias thap. Bén canh d6, mbi quan hé twong quan gitra cac cay
quyet dinh cting duoc giam thiéu nho viée xay dung cac khong gian con thugc tinh mét cach ngau nhién. Do do, viée
két hop két qua cua mot sO luong 16n nhiing cay quyét dinh doc 1ap c6 bias thip, phuong sai cao s& giup RF dat dwoc
ca do léch thap va phwong sai thap. Sy chinh xac ciia RF phu thudc vao chat lugng du doan cua cac cdy quyét dinh va
mirc d twong quan giira cac cdy quyét dinh.

Cho mét tap dir liéu huén luyén (tap mau) chira N mau dir liéu, M thudc tinh X; =1,2,..M)va ¥ €{l, 2, .., C}
voiC=21a bién phu thugc. RF dung chi s6 Gini dé do tinh hdn tap cta tap mau Trong qua trinh xay dung cac cay
quyét dinh, RF phat trién cac nat con tir mot nut cha dya trén viéc danh gia chi sé Gini cuia mot khong gian con mery
cac thudc tinh duge chon ngau nhién tir khong gian thudc tinh ban dAu. Thudc tinh duge chon dé tach nit 7 1a thude
tinh 1am cyc tiéu d6 hdn tap ca cac tap mau sau khi chia. Cong thirc tinh chi sé Gini cho nut ¢ nhu sau:

Gini(t) = g:l P, (t)[l - {pc(t)] (1)
trong d6: @c(t) 1a tan sudt xuat hién cua 16p ¢ e C trong nit t.

Goi s 1a mot gid tri trong thudc tinh X; tich nit ¢ thanh 2 nlt con: nut tri 7, va nit phai # thy thudc vao X; <s
hodc X;>s; t; ={X;et, Xi<s}vatg={Xet, X>s ).

Khi d6, tong d6 do chi s6 Gini cia 2 nit #;, va t, sau khi ding thudc tinh X; tich nut t tai s la:
AGini(s,t) = p(t,)Gini(t,) + p(tg)Gini(tg) 2)

Dé dat duoc diém chia tot, tai mdi ntt RF s& tim tt ca cac gia tri co thé cua tat ca mtry bién dé tim ra diém s c6
d6 do AGini(s,t) nho nhat 1am diém phan tach it ¢£. Thudc tinh chira diém phan tach nit ¢ dugc goi 1a thude tinh tach
nut t.

Goi ISy(X), IS X; lan luot 1a do do su quan trong cua thudc tinh X; trong mot cay quyét dinh Ty (k=1...K) va trong
mdt ring ngau nhién. Cong thirc tinh ISKX;) va ISX]. nhu sau:
1S,(X; ) = Tter, AGINi(X), ) 3)
1
ISy, = < XK1 1S, (X;) @)
Chuén héa min-max dé chuyén d6 do su quan trong thudc tinh vé doan [0,1], theo cong thue (5):

oM
ISy . —mmjzl(ISXj)

Viy, = ()

max (ISX ) min}V’:l(ISXj)

Do do sy quan trong cua cac thudc tinh di chudn hoa theo cong thie (5) duoc ding dé lya chon thudce tinh trong
mo hinh GRRF.

B. Rirng ngdu nhién cé diéu huwéng
1. Rimg ngdu nhién diéu hoa

Nam 2012 Deng va Runger [16] dé xuat mo hinh cay diéu hoa (Regularized Trees) gitip cai tl}ién viée lugl chon
thudc tinh trén cay quyét dinh. M6 hinh mé rong cho tap hop cdy va nhom tac gia dat la ring ngau nhién diéu hoa
(Regularized Random Forest- RRF).
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Y tudng clia RRF 14 han ché Iya chon thugc tinh méi dé phén tach niit. Néu thudc tinh méi X ¢6 do quan trong
tuong duong voi thude tinh X; (X7 1a mot thude tinh da timg duoc chon aé phan tach), thi RRF vu tién chon thude tinh
X’;. Thugc tinh méi X; chi du’cc chon néu nhur né ¢ chi s Gini nho hon tat ca cac thudc tinh da duge chon trong cac
nut trude (xét trong mo hinh ring).

Pé thuc hién y tuong trén, RRF gan h¢ ) phat A cho AGini (X s t) ddi véi cac X ; chua duogc chon chia tép dix
liéu huén luyén 1an nao. Goi F 1a tap cac thudc tinh da duoc sir dung ¢ cac lan chia trude trong mo hinh rimg. Do do
mai dung dé chon thudc tinh phan tach nut # dugc tinh nhu sau:

AGini AAGini (X;,t)  v6éi X;eF .
inip(X;,t) _{ AGini(X,,t) Vi X, eF ©)

Trong dé: A €[0,1] 1a hé s6 phat. Gia tri A cang nho, thi phat cang cao. Tai niit gdc ctia cdy dau tién F dwoc gan
gié tri rong (F=2). RRF sir dung chi s6 AGinig (X i t) dé tach nat. Thugc tinh Xj dugc thém vao F néu nhu no ¢6 chi
s6 AGinig(X;, t) nho hon min(AGinig(X;, ) v6i Xi € F.

Bing thuc nghiém, Deng va Runger cho thy tiép can RRF lam ting hiéu ning ctia RF nguyén ban [16] (do
RRF khéng chi so d6 quan trong ciia mot thudc tinh trong cdy hién thoi ma so trén tat ca cac cdy da duoc xdy dung
trudc d6 dé chon thudc tinh). Vi vay, RRF lam gidm bias trong qua trinh Iya chon thudc tinh cia RF. Tuy nhién, tai
mdi nit cua cay, RRF danh gia cac thudc tinh dya trén chi s6 Gini dugc tinh toan trong mot phén nho cua tép dir liéu
huén luyén nhung lai so sanh véi tat ca thudc tinh da duge chon chia trong rung. Piéu d6 dan dén RRF co thé chon
phai nhitng thudc tinh khong tot dé dung cay.

Niam 2013, Deng va Runger [9] da thiét 1ap dwoc gi6i han trén cho s gia tri Gini phan biét trong bai toan phan
16p nhi phan c¢6 N mau la N(N+2)/4-1. Vi vay, khi N nho dan dén s6 gia tri Gini phan biét nho. Vi bai toan chiéu cao,
s& 0 rat nhidu gia tri Gini(X;,t) gidng nhau, nén rat kho dé phan biét thudc tinh nao 13 quan trong hon. Vi du, dbi voi
bai toan phan hoach nhi phan, tai mot nut chi c6 10 mau thi s& c6 khoang 29 gia tri Gini phan biét nhau. Trong tap dir
liéu huén luyén, néu ¢4 10000 thudc tinh thi s& co khoang 1000-29=971 thugc tinh dat gia tri Gini giéng nhau. Néu
nhiing chi s6 Gini giéng nhau nay 1a nhing gia tri Gini,;, thi RRF s& chon ngau nhién mot trong s cac thudc tinh c6
chi s6 Gini dat min dé tach nit t. Nhu vay, RRF c6 thé chon phai nhing thudc tinh khong hodc it lién quan dén bién
dich dé phén hoach dir li€u. Vi vay, ddi véi cac tap dir liéu co dung lugng mau nhd, s6 chiéu rét cao (cao hon nhiéu so
véi dung lugng mau) thi cach trich chon thudc tinh ciia RRF cho hiéu qua khong cao.

2. Rirng ngau nhién co diéu huong

Dé khic phuc van dé néu trén ciia RRF, nam 2013 Deng va Runger di dé xuét phuong phap rung ngau nhién c6
didu hudng (Guided Regularized Random Forests-GRRF) [9] 4p dung cho phan tich dir liéu gien. Tiép can nay st dung
dd quan trong thudc tinh dugc tao ra boi RF nguyén ban trén toan bo tap dir liéu ban df?lu lam trong sé cho cac thudc
tinh nén da cai thién dugc chat luong cua chi s6 Gini, cac thudc tinh 6 d6 quan trong khac nhau s& c6 gia tri Gini khac
nhau. Diéu nay gitp RRF co6 thé chon duoc cac thude tinh phén tach tot hon trong bai toan phén tich dit liéu mau nho,
sO chiéu cao, nhiéu nhiéu. Thyc nghiém trén cac tap dir liéu gien, Deng va Runger cho thady GRRF mang lai hiéu qua
phan 16p t6t hon khi so sanh véi RF, RRF, varSelRF va C4.5 [9].

Néu nhu RRF gan hé s6 phat A bang nhau cho tat ca céc thugc tinh méi, thi GRRF can cir d6 quan trong ctia cac
thudc tinh dwa trén RF nguyén bén (tinh theo cong thirc (5) tir dit ligu out of bag) d€ gan hé so phat A; khac nhau doi
v6i cac thude tinh khac nhau. Thuge tinh ¢6 do quan trong cao thi gan gia tri A cao (phat it), nguoc lai gan gia tri 4 thap
(phat nhiéu).

Cong thirc tinh d6 quan trong cho céac thudc tinh méi tai nut t trong GRRF nhu sau:
A;Gain (X;,t) voi X; eF

Gain(X;,t) voi X; €F @)

GainR(X]-, t) =
A;€(0,1] 1a h¢ s6 phat gan cho cac X;(j=1,2,....M). Gia tri A; dya vao do quan trong cta X trong RF:
A =0-=pi + 7V1Xj 3

:Frong do, 4, €(0,1] 1a hé: s6 diéu khién murc d6 didu hudng, y €[0,1] diéu chinh dé quan trong cua thudc tinh
da chuan hoa va dugc goi 1a h¢ so quan trong. Khi y = 0 GRRF tré thanh RRF.
Dé giam tham s6 cho GRRF, Deng va George Runger chon 1, = 1, ta co:
==+ VI, =1-f1-VIy) ©)
Nhu vy, GRRF di ké thira dugc nhitng uu diém RRF va khic phuc dugc phan nao han ché ciia RRF trong qua

trinh lya chon thudc tinh phan 16p tai cac nut c6 dung luong m?luonh("). TuyNnhién, GRREF lai str dung cac hé s6 quan
trong duoc tao ra boi RF nguyén ban trén tap dir li€u out-of-bag dé hudng dan qua trinh lya chon thudc tinh cia RRF.
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Vi véy, khi phan 16p dbi v6i nhimg bai toan c6 dung lugng mau nho, s6 chiéu rat cao, nhiéu nhidu nhur dit ligu SNP xét
trén toan hé gien thi GRRF bi han ché vé do chinh xac. Dé nang cao hiéu qua cua GRRF khi phén 16p dir liéu SNP trén
toan bo hé gien, chiing t6i dé xuat mot phuong phap tinh trong s6 mai cho GRRF. Tiép can nay cai thién do chinh xac
ctia md hinh GRRF trong qua trinh chon SNP dé dung cay.

III. PHUONG PHAP DE XUAT

Nhu d4 phan tich trong muc II, tiép can RF nguyén ban ciia Breiman ciing nhu RRF cua Deng va Runger khong
phu hop cho phéan tich dit liéu SNP trén toan bg hé gien.

Dé cai thién han ché cia GRRF cho phén tich dir liéu chiéu cao, vécto trong s6 moi dugc tao ra gitp RF giam
15i bias trong qua trinh lwa chon thudc tinh khi dung cdy. Trong sé cua cac SNP duoc tinh nhd phuong phap 1ap hoan
vi két hop danh gia gia tri p [17]. Chung t6i dwra thém M SNP nhiu vao tap dit liéu ban dau, cac SNP nay dugc tao ra
bang cach hoan vi gia tri tir cic SNP ban dau nham pha hiy quan hé cta chung véi bién dich nhung van giit nguyén
phan b dit liéu tai cic SNP. Cach lam nay giup RF giam xéc suat Iya chon nhitng SNP chira nhiéu gia tri nhung d6 do
quan trong ciia chung kém, tir d6 RF giam duoc 13i bias Iya chon kiéu SNP nay trong qua trinh dung cay.

Véi gia tri p c6 dugce tir kiém dinh t-test sau khi chay R 1an RF trén tap dir liéu m& rong 2M chiéu dé tinh do
quan trong cho cd X; va 4;, R 1a tham s6 cho trude. Gia tri p cia SNP cang nho thi kha ning tham gia du doan cua SNP
d6 cang lon. Dya vao gia tr1 p v6i mot ngudng cho trude (mac dinh n= 0.05), vécto trong s6 duoc chia thanh 2 tap,

cac SNP ¢6 gia tri p 16n hon 1 s€ dugc gan trong s6 bang 0, nhitng SNP con lai ¢6 trong sb dugc gan bang trung binh
cong do do sy quan trong ctia chiing sau R 1an lp. Cac budc ctia phuong phap nay duge mé ta sau day:

Xét bai toan SNP c¢6 2 16p bénh va khong bénh tuong tmg v6i hai nhan {0, 1} véi tap dir liéu hun luyén SNP
Sy = {{Xf}?if Y} ¢6 N mau dit liéu va M thudc tinh (SNP), trong d6 X; la cac SNP, Y € {1,0}
Bude 1: Ap dung phuong phép 13p hoan vi két hop danh gia gid tri p [17] dé tim cac SNP khong hodc it ¢6 lién
quan toi bénh.
1.1. Tao thém M SNP thyc sy nhiéu A; ing véi cac X; (j = 1+M) cho Sy béang cach hoan vi ngau
nhién cic gid tri cia X, trong tap dir heu ban dau. Két qua ta dugc tap dir liéu SNP mo rong:
Sxa={Sx,S} Vi S, = {A,-}j:1

1.2. Thyc hién R lan RF trén Sx.a dé tinh d6 quan trong cho tAt ca cac SNP thuc X; va SNP nhiéu A;. Vé6i mdi
lan chay r (r = I+-R) ta tinh d§ quan trong VI; va VIj cho cac SNP va dat chiung vao dong thir r ctia ma tran Vyyoum

M M
Sau budc 1.2 ta s€ c6 mdt ma trdn Vg,oy chira d quan trong ctia cac {X j}jzl va {Af}j=1
1.3. Chon céc gia tri VI ) 16n nhét (ki higu 1a VI A’?a" ) ctia mdi 14n 13p r va ddt nd trong mau so sanh VIJ*%*

1.4. Vi mdi thudc tinh X; (j=1+M), ding t-test thuc hién kiém dinh WX]. > VIM%*  dé tim ra cac gia tri p
tuong g, tir d6 két luan SNP X; co phdi la thudc tinh nhiéu hay khong. Néu SNP X; co gia tri p 16n hon mot ngudng
cho trudce m (gia tri mac dinh la O 05) thi két luan SNP X; 1a thudc tinh nhiu. Nguoc lai két luan SNP X; khong phai
nhiéu. Mirc d6 quan trong ctia mdi thudc tinh tily thudc vao gia tri p. Gia tri p ciia SNP cang nhé thi SNP do6 cang co
dong gop 16n trong qua trinh phan 16p.

Budc 2: Tao vécto trong sd {8;,6; , ..., 0y} cho cac SNP trong tap dit liéu huin luyén Sy
2.1. Gan trong s6 quan trong bang 0 cho cac SNP dugc coi 1a nhiéu

2.2. Gan trong sd quan trong 0; cho cac SNP dugc coi la manh (khong nhiéu) theo cong thirc (10)

1
=1¥R VI, (10)

Vécto trong s6 {64,605, ..., 0y} ndy duoc sir dung thay cho vécto trong s cia GRRF dé Iya chon cac SNP trong
qua trinh xay dung cdy. M6 hinh GRRF s¢ cdn cir vao céc gia tri 8; d¢ khoi tao 4; khac nhau cho cac SNP.

V6i phuong phép nay, mic du dir liéu SNP ¢6 nhiéu nhidu, chiéu cao, mau it nhung GRRF van tranh dugc cac
SNP ¢6 d6 quan trong kem dé thyc hién phén tach nat. Do vay, xay dung dugc cac cay quyét dinh ¢ chat lugng du
doan t&t, m6 hinh phan 16p rimg ngau nhién st dung trong s6 mai s€ cho hiu nang cao. Mat khac, tiép can nay co su
dung két qua trong bai bao [17] dé dwa ra vécto trong s6 méi cho GRRF nham giam 15i bias khi tao dung cac cay quyét
dinh. Vi vay, dé xudt cia bai bao phu hop cho phén tich cac bai toan co dir liu chiéu cao, nhiéu nhiéu, dung luong
mau nho, nhidu 16p ma dir liéu SNP chuén c6 2 16p xét trén toan hé gien 1a mot truong hop cu thé.
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IV. THUC NGHIEM
A. Di liéu thywc nghié¢m

Chiing t0i tién hanh thuc nghiém trén hai bo dit liéu SNP chuan & mirc toan bd h¢ gien d¢ lam sang to higu
qua cua phuong phéap de xuat (tir day goi 14 iGRRF - improved GRRF). Thong tin vé hai bd dit liéu SNP nay dugc mo
t4 trong Bang 1.

Bédng 1. Mo ta hai tdp dir liéu SNP

Tap dir liéu S6 lrgng SNPs S6 lwgng ci thé S6 16p
Alzheimer 380.157 364 2
Parkinson 408.803 451 2

Tap di liéu déu tién 1a dir liéu bénh chung cho bénh Alzheimer chira dung 380.157 SNPs duoc léy mau tir 188
c4 thé ngudi co tinh trang than kinh binh thuong (dé kiém chimg) va 176 ca thé nguoi mic bénh Alzheimer [18]. Tép
dir liéu thr hai 14 tap dir 1liéu bénh chung cho bénh Parkinson chira dung 408.803 SNPs dugc l?iy mau tir 541 ca thé,
trong d6 271 trudng hop kiém chimg va 270 truong hop bénh [19].

B. Tham sé chay mé hinh va phwong phdp dinh gid

Céc tham s6 y, mtry chay mo hinh GRRF va md hinh iGRRF tuong tmg 1a: 0.1,v/M (vi theo két qua trong [9],
khi dung hé s y=0.1, GRRF cho két qua tot nhat, con mery=vM 14 tham s6 t6i wu khi RF xir 1y bai toan phan 16p [5]).
Dé tinh vécto trong sb, chung toi thuc hién 30 lan lip RF trén tap dit lidu mé rong 2M chiéu véi mtry=10%M va s cay
trong rimg 1a 500. Chiing t6i ciing so sanh hi¢u suat cia mo hinh iGRRF véi cac md hinh RF dugc dé xuat nhimg nam
gan day nhu: SRF ciia Wu va dong nghiép [2], GRRF cua Deng va Runger 9. wsRF cia Xu va dong nghlep
[20] va m6 hinh linear kernel SVM trong goi e1071 [21]. Ching t61 dét tham s6 C=2" cho Alzheimer va C=2 cho
Parkinson vi tham s nay SVM dat gia tri t5t nhét trén 2 tap dit liéu SNP trén.

Phuong phép kiém tra chéo 5-fold dugc sir dung dé danh gia hiéu qua cia mé hinh iGRRF va cac md hinh déi
chimg trén hai tap dir liéu Alzheimer va Parkinson. Pé dénh gi4 hiéu qua phan 16p cta iGRRF vé6i cac md hinh rimg
ngiu nhién khac khi s6 lugng cdy trong rimg bién thién, chung toi dat cd dinh kich thudc khong gian con thudc tinh 1a
mtry=y/M va thay d6i s6 lugng cay tir 20 téi 200.

Trong thuc nghiém nay, hai do0 do dugc sur dung dé danh gia hiéu nang cua cdc md hinh RF trén tap dir li€u
kiém tht D, 14 Area under the curve (AUC) va ACC. B¢ chinh xac kiém thur ACC dugc tinh nhu sau:

t
1
Acc = ﬁz 1Q(x;, yi) — max;y,Q(x;,j) > 0)
b=

trong d6 1() 1a ham du hiéu va Q(x;,j) = Xi—; I(he(x;) = j) 1a s6 lugng cdy quyét dinh lya chon x; thuoc
vao 16p j. N,1a s6 mau trong D,

Trong bai bdo ¢6 sir dung céc gdi phan mém R méi nhat ctia RF [22] va GRRF [23] d¢ tién hanh thuc nghiém
trén 6 may Linux 64-bit, moi may co6 cau hinh nhu sau: IntelR XeonR CPU E5620 2.40 GHz, 16 cores, 4 MB cache,
and 32 GB main memory.

C. Két qua thuc nghi¢m

Bing 2. D6 chinh xéac phén 16p 2 tdp dit liéu SNP cua timg mo hinh khi sir dung gié tri mtry i wu
véi sO cay trong rung 1a 500

Tép dir liéu | Phuong phap Mtry Gia tri Acc AUC #SNPs
iGRRF M 616 0,920 0,976 1997
GRRF M 616 0,657 0,706
SRF (log:M+1)? 361 0,797 0,816
Alzheimer wsRF logpM 19 0,561 0,711
wsRF VM 616 0,692 0,757
SVM C 2° 0,690 0,716
RF logo,M 19 0,530 0,623
RF M 616 0,632 0,729
iGRRF M 638 0,860 0,954 1980.8
Parkinson GRRF M 638 0,688 0,765
SRF (log,M+1)? 361 0,838 0,927
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wsRF log,M 19 0,754 0,850
wsRF M 638 0,837 0,917
SVM C 27 0,825 0,902
RF log,M 19 0,564 0,722
RF M 638 0,799 0,848
Bing 3. So sanh su khac biét vé& mirc d6 chinh xac du doan khi s6 lugng cay quyét dinh thay dbi (¢ dinh mtry:\/M )
Tap dir liéu Phuong phap K
20 50 80 100 200
iGRRF 0,733 0,772 0,838 0,832 0,893
. GRRF 0,503 0,500 0,539 0,533 0,528
Alzheimer
wsRF 0,528 0,588 0,527 0,602 0,593
RF 0,517 0,491 0,505 0,555 0,533
iGRRF 0,850 0,855 0,861 0,850 0,854
Parkinson GRRF 0,532 0,604 0,641 0,669 0,680
wsRF 0,647 0,680 0,708 0,710 0,745
RF 0,579 0,557 0,553 0,597 0,580

Trong bang 2, ¢t #SNPs luu gia tri sO lugng SNP ma iGRRF da chon duoc (chia trung binh sau 5 lan chay
kiém tra chéo 5- Jfolds). Diéu d6 cho thay mo hinh iGRRF da tim ra dugc tap con cac SNP c6 ¥ nghia cho phén 16p.
Tép #SNPs ndy c6 so chiéu nho hon rat nhiéu so véi tap SNP trén toan hé gien ban dau nhung van cho két qua phan
16p tot. Cot Ace va AUC trong bang 2 thé hién gia tri trung binh d¢ chinh xéac kiém thir va AUC cuiia iGRRF so véi 4
phuong phap GRRF, wsRF, RF va SVM. Két qua trong bang 2 cho thdy, véi mtry = |[VM|, iGRRF cho két qua phan
16p t6t hon han cac phuong phap GRRF, wsRF, RF va SVM trén ca 2 bo dir liéu. Dac biét, trén bo dir liéu Alzheimer,
iGRRF dat chi s6 ACC 1én dén 92%, con chi sé AUC dat gan 98%, trong khi cac phuong phép khac cho két qua khong
cao (GRRF chi dat ACC 1a 65.7% va AUC 1a 70.6%, cac phuong phap con lai cling cho két qua twong ty hodc thap
hon). Mac du nhimg phwong phap d6i chimg GRRF, wsRF, RF va SVM déu rat manh trong bai toan phan 16p va da
dugc chay vdi cac tham s6 t6i uu, nhung lai cho két qua khong tot khi phan tich trén dir liéu SNP ¢ muc toan bo hé
gien. Két qua iGRRF dat duoc ching té rang phuong phéap dénh trong sé mai cho SNP da dé xuit cai thién rd rét cho
bai toan phan 16p va lwa chon SNP, dic biét 1a kiéu dit liéu luon gay kho khan 16n cho cac m6 hinh may hoc khi sb
chiéu rat 16n nhung ¢& miu nho.

Béng 3 14 két qua sau 5 1an chay kiém tra chéo 5- folds dé so sanh muc do chinh x4c du doan ciia iGRRF véi ba
mo hinh rimg ngiu nhién GRRF, wsRF, RF khi s6 luong cdy quyét dinh thay doi. Ca 4 phuong phap déu duogc chay
v6i tham s6 ¢ dinh mery = [VM| trong khi s lugng cay quyét dinh trong rimg dugc diéu chinh trong mdi 1an chay. Cu
thé ching t6i da thu nghiém ca 4 phuong phap vdi so lugng cay quyét dinh thay ddi tir 20 t6i 200 cay. Két qua bang 3
da cho thay rang iGRRF vuot trdi GRRF, wsRF va RF v sy chinh xdc trong dy doan. Khi so sanh tryc tiép véi mo
hinh GRRF, ta nhan thiy rang iGRRF chi can sb lugng cay kha it (20 cay) nhung do chinh xéac phén 16p trén cap dir
liéu SNP tuong umg da dat dén 73.3% va 85%, két qua cao hon nhiéu so véi GRRF khi mo hinh nay chi dat 50% trén
bo dit li€u Alzheimer va 53% trén bd Parkinson.

Nhu vay, v6i nhitng két qua thuc nghiém da liét ké & Bang 2 va Bang 3, mo hinh iGRRF cho két qua du doan
¢6 do chinh x4c cao va kha ning trich chon SNP hi¢u qua hon hin GRRF, SVM va cac phuong phap cai tién RF hién
thoi trén ca hai bo dit liéu SNP. Nhiing két qua nay mot 1an nira chimg minh bang thuc nghiém, phwong phap dé xuit
danh trong s6 SNP méi da cai thién dang ké do chinh x4c phéan 16p cia GRRF va iGRRF 1a m6 hinh hitu hiéu c6 thé
dung cho phan tich dir li€u SNP trén toan bo hé gien.

V. KET LUAN

Bai bao da trinh bay giai phap sir dung trong sb méi ci tién mé hinh rimg ngau nhién c6 didu hudng, véi muc
tiéu lam tang do chinh xac phén 16p dir liéu SNP trén toan bo hé gien. Giai phap nay da cai thién hiéu nang cua mod
hinh GRRF trong qua trinh chon SNP dé phéan hoach khi dung cay, va giam so chiéu dir licu. Ngoai ra, s6 luong SNP
¢6 do quan trong cao dugc lya chon theo quy tac cia GRRF trong khi van duy tri dugce tinh ngau nhién cua rimg. Két
qué thue nghiém cho thdy GRRF cii tién dat do chinh xac phan 16p t6t hon han Guided Regularized Random Forests,

Support Vector Machine, Random Forests va mot sé phuong phap cai tién rimg ngau nhién khac trong thoi gian gan
day nhu: Stratified Random Forests, Weighted Subspace Random Forests.
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IMPROVING THE GUIDED REGULARIZED RANDOM FORESTS
METHOD FOR SINGLE NUCLEOTIDE POLYMORPHISM
CLASSIFICATION

Hoang Thi Ha, Nguyen Thanh Tung

ABSTRACT - Random forests (RF) model has showed to perform well in terms of prediction accuracy when applied to some data
sets of moderate size. However, RF’s performance suffers from high-dimensional data sets for selecting informative features and
building an accurate prediction. Recently, Deng and Runger proposed a guided regularized RF' (GRRF, Pattern Recognition-2013)
model to select feature using RF, however the predictive performance of GRRF is reduced when dealing with data sets containing
high dimensionality and few samples, such as genome-wide association Single Nucleotide Polymorphism (SNP) data. In this paper,
we improve the prediction of accuracy of the GRRF method by using new weights to guide RF in the feature selection stage when
growing trees. Our experimental results on the SNP pair data sets (Parkinson and Alzheimer disease case-control data sets
comprised of 408,803 SNPs and 380,157 SNPs, respectively) demonstrated that the proposed RF model outperforms the GRRF

model and some state-of-the-art machine learning models including SVM, SRF and wsRF in increasing of the prediction of
accuracy.

Keywords: High-Dimensional Data, Machine Learning, Random Forests, Data mining



