
���������
	�����������
�������
������������	 �
�
���"!�#����$�&%'���(���

)+*-,/.10324265 */7809,/*/:<;�=>,?:�2A@�:9,CB3*-;ED�0F=8=�=G2�B�7H0<;AI
DJ*?7K@�:L0<@3@�0<MH=K,/N�I<*?B3=

O :QP8B3@ ,�R(*?P3=3.4*S@�0<;T*
UQV8W<X�Y-Z<[�\1]^X�_ `

a Z9_ XQVcbdZ<[8e�bc_ V�f1gE_ih3fTW<j k
UlW<m�X�\�jK[8npoTUlW<fTWF[�Z9X
q Z9n�n�j Vpo a _
r6fQm

sutQt4v�wyxQx<zQzQz�{l|Lt�}<td~3|Lt�}F�l���9�Q��~y�4�9�TxQ�^tA�L�6|

�



���$�����y�$�

� q j `u_ijKb�kiW<n�n�Z�W<X�\1k jLW<nyV^W<X��9kij�[8j �<[8j n�n�_iZ9X
� � X4V�[�Zu\�m�h j�YSm�n�jp\�kiW<n�n�Z�olbc_ V�f�W<����ki_ hLWFV�_iZ9X�V8Z

�l[�Z<V8j _iX1��W<n�ncn��AjphKV�[�Z9n�hpZ9�4��W<X�\��9jpX�j
j3���l[�jpn�n�_ Z9X1\TWFV8W

�



���
�c�(�l ¡�J¢A£d¤�¤¥�
���l¦

§ ����ki_ jp\1�9j X�Z9��_ hpn$X�jpj \�np¨
�'© j bªnyV3WFV�_inyV�_ihpW<k(�Hj V�f�Zu\�Z9k Z9�<�
�¬« WF[�jpYSm�k(W<����k _ihpWFV8_ Z9X1Z9Yj3��_ nyV8_ X�����jKV8f�ZQ\�Z9kiZ9�<�4®

j ��\�j n�_i�9X�Z9Y
jK�l�6jK[8_ ��j XQV�npo�hK[8Z9n�n�®?`9W<k _i\TWFV�_iZ9X
�°¯ jpk k ®G\�jpn�_ �9X�jp\�olYS[�jpj�n�Z9Y±VCb$WF[�j�bc_ V8f�W<X

jpW<ny�Q®?V8ZF®Gm�n�j�_iX4V8jK[8Y-W<hpj9²
³µ´ h [�_ V�j [�_iZ9X1Y-Z<[ch3f�ZQZ9n�_iX��H¶6jKVCb�j jpX�nyV8WFV8_ nyV8_ hLW<k
�Hj V�f�Zu\�np¨ 0<·<0<*-5 0QPK*-5 */,-M�*S;¸0µ78:<;�·9B3;T*?BK;T,�2�0473¹90pºQBL»

¼



½ �¾��¿^ +¤ÁÀ��G�

Â6ÃCÄpÅ�Å�Æ-ÇpÈpÉ ÊSËFÈpÌSÊSÄpÍ4Î
Ì±Ï4Ð$Ñ�ÃCÄpÍ<ÒJÈ ÍlË�Ã�Ê ÒpÏFÌ(Ñ
ÈpÓFÔ
Õ(ÖF×4Ø�Ù Ú9Û3Ü¡Ý�ØCÙ ÞàßQá Û$â8á ÝLØCØ�Ù ã4Û3Üä±ÖLÜ¡Þ�Ù â8ÜCÖFÝpÜCÜ�ÝKå9Ø8æ
çLècéFê ÝpÜ ê Ù ×9ë�ì¡Ù ê�í ÝLá á�ëLÛ3×9ÛKØ$îSØ�ÝKåJïpðLðLð<ñyò9ãQ×4Ú ê�í Û^ópðLð

ëLÛ3×9ÛKØ í ÝKô9Ù ×9ë ê�í Ûcá ÝpÜCëLÛKØ ê â8ÖLÜCÜCÛ3á Ý ê Ù ÖF×>ì¡Ù ê�í>ê�í Ûcâ8á ÝLØCØ
á ÝpõuÛKá Ø

ó è Õ
ÝpÜCÜCåJÝpõuÖFö ê ×9Û3ÝpÜCÛKØ êG÷ â�ÛK× ê ÜCÖFÙ ÚJâ3á ÝLØ�ØCÙ ãQâ8Ý ê Ù ÖF×øö4ØCÙ ×9ë
ÖF×4á å ê�í ÛKØGÛ^ópðLðàëLÛK×9Û3Ø

ù Ö ì�Ú9Ö�ì
Û$ÛKØ ê Ù Þ�Ý ê Û ê�í Û ê ÛKØ ê ØGÛ ê ßuÛ8ÜCä±ÖLÜ�Þ�ÝL×4â8Û$ÖLä ê�í Ù Ø
â8á ÝLØCØ�Ù ã4Û3Ü�ú
ûýü Ã�Ä Í9ÒFþ(ÿ�ß4ßQá åJâ8ÜCÖFØCØ ÷ ôpÝLá Ù Ú4Ý ê Ù ÖF×øÙ ×JØ ê Û8ß�ó è
û�� Ê ÒpÏFÌ?þ(ÿ¡ß4ßQá åøâ8ÜCÖFØCØ ÷ ôpÝLá Ù Ú4Ý ê Ù ÖF× ê Ö�Ø ê Û3ßQØ ç ÝL×4Ú�ó è

� ê Ù ØÛKÝLØGå ê Ö>ØCÙ Þ^ö4á Ý ê ÛdÜCÛKÝLá Ù Ø ê Ù â�Ú4Ý ê Ýàì¡Ù ê�íøê�í Ûcâ3á ÝLØ�Ø
á ÝpõuÛKá Ø
Ù ×4Ú9Û3ßuÛ3×4Ú9ÛK× ê ÖLä ê�í Û�ÖFö ê â8ÖFÞàÛFò�� ØGÖ ê�í Ý ê
ê Ü�ö9Û ê Û3Ø ê
Û8ÜCÜCÖLÜ���ïpð��	� õQö ê�
� ÜCÖF×9ë��>Õ��¬Û8ÜCÜCÖLÜ¡Û3Ø ê Ù Þ�Ý ê Û�Ù Ø��8Û3ÜCÖ��
� í ÝKôLÛcØGÛ3Û3× ê�í Ù Ø+Û3ÜCÜCÖLÜ¡Þ�ÝLÚ9ÛcÙ ×�� í Ù ë í ß4ÜCÖLãQá Û$ßQÝpßuÛ3Ü�Ø¡Ù ×
ê�í Ûcâ�ÖFö9ßQá Û$ÖLäAåLÛKÝpÜ�Ø èé Û8ÛcÿdÞcõ4ÜCÖFÙ ØGÛcÝL×4Ú���â��AÝLâ í á ÝL×��� ÿ é ópðLðFó^äiÖLÜ�Ý�×4Ù â�ÛcÚ4Ù Ø�â8ö4Ø�ØCÙ ÖF×øÖLä ê�í Ù Ø+ßuÖFÙ × ê3è

�



� ��¢6�l£ ½ ���l ! #"µ¿^ +¤ÁÀ��G�

� $ ���l[�jpn�n�_ Z9X1\TWFV8WHY-Z<[&%('�)(j m�e9jp�H_±WJ�TWFV8_ jpX4V8n*,+�- Z9k m�¶/.�\TWFV3W103²
� 2 ��WFV�[�_ ��bc_ V�f3%('Hn8W<�H��kij n^W<X�\54 ´76(8 `<WF[8_iW<¶�kij n* �9jpX�j n90
� q jpn��AZ9X�n�j;:µ_inc\�_ h3f�Z<V8Z9�HZ9m�n § )�) * 6 4(0�`un § g5)* ´9´ 0
� � \�jpWl¨�<�V^WHk _iX�jpWF[^��ZQ\�jpk!:�=?>A@CBEDGF =(H = I,@/I9o

W<X�\�m�n�j�V�f�_in$V�Z��l[�jp\�_ h Vch k±W<n�nckiW<¶6j kJ:�=�²
� K Wp`4j>W<k n�ZµWJn�jp�TWF[8WFV8j�V�jpnyVcn�jKVcZ9Y�%�L��TWFV�_ij XQV�n

M



N�OQPSR�TVUWU,R�XYU,R�Z9Z,O\[YP5]^O\T`_baSRcN?T1Z9Z9[�de&OQfSZ,a^OQU,TVP^Ohgji(kVkYlVm
� n WFV3WHh Z9X�n�_inyV�ncZ9Y?o Z9¶�n�j [y`9WFV�_iZ9X�nc\TWFV8WHZ9X�p

�l[�jp\�_ h V�Z<[8n H ��q H ��q7rbr7r HVs W<X�\�W<X�Z9mlV8h Z9��j
�HjLW<n�ml[�jp�HjpX4Vt:A²vu([y�l_ X��HV8Z��l[�jp\�_ h Vt:µY±[8Z9�
H ��q H �(qbr7rbr HVs ²

� § n�n�m���jxw:�>zylo�wH I{>zyloV|dWF[ * H I�0j> ´ YSZ<[^W<kikC}T²
� gE_ X�_i�H_\~ j�F = * :�=!��F IJH = Ib@YI�0 � n�m�¶Y�yj h V�V�ZF I�� @/I �����
� ¯ _ V�f1Z<[�V�f�Z9�9Z9XTW<k��l[�jp\�_ h V�Z<[8npoln�Z9kimlV�_iZ9X�n^WF[8j�n�Z9Y±V

V�fl[8j n�f�Z9ki\�j \�`4j [�n�_iZ9X1Z9Y
k jLW<nyVcn��umTWF[�jpn
h Zuj,��h _ij XQV�np¨

n�_i�9X *Y�@/I�0 * � �@/I � ����0��
* � _in^WHYSm�X�h V�_iZ9X�Z9Y � 0

� � Z<[cn���W<k k�`9W<k m�jpncZ9Y(V�f�j�¶6Z9m�X�\ � o/)
W<n�n�ZH\�Zuj n
`<WF[8_iW<¶�kij>n�j kij h V�_iZ9X�²�Uuj j���_ h V�ml[8j np²

� q _i\��9j�[�jp�<[�jpn�n�_ Z9Xu®dh kiZ9n�j k �µ[8j k±WFV�jp\�V�ZHV�f�j�k±W<n�n�Z�o
m�n�j ncWH�6j XTW<k VC� F I @ �I ���

�



�  +¦u¦Q£� ¡�t�������t�¡� �u�J���l�(¦u¦l�G£d�

β̂ β̂2
. .β

1

β 2

β1
β

�



� £��u� £d� �  ¦u¦Q£

� « ml[y[8j XQVc_i�H��kij ��j XQV8WFV8_ Z9X�n^m�n�j;�umTW<\l[8WFV8_ h
�l[�Z9�<[3W<�H��_ X���V8ZHhpZ9�H��mlV8j�n�Z9kimlV�_iZ9X�n

� « W<X�¶6j>W<����k _ij \�bcf�j X�px���² � X�V8fTWFVchpW<n�j4o
XQm��ø¶6jK[cZ9Y
X�Z9Xu®�~ j [�Z�h Zuj,��h _ij XQV�n$_in^WFVc��Z9nyVt�* ¶Q��h Z9XQ`4j3��\�mTW<k _ VC�/0

� _ XQV�j [�jpnyV�_iX���h Z9X�n�j7�Qm�jpX�h jpn�YSZ<[^W<����ki_ hLWFV�_iZ9X�npo�jp�
�H_ihK[8Z4WF[y[3W �1\TWFV8W

�



* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********
****

*******************
*

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

−0
.2

0.
0

0.
2

0.
4

0.
6

0.
8

|beta|/max|beta|

S
ta

nd
ar

di
ze

d 
C

oe
ffi

ci
en

ts

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********
******

*******
***********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * **
********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** *********************
************ * * * * * **

*
***

**
*

* * *** ****** ** *** **** * ** ***************
******

***********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * *

* ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************
* * * * * * ** *

***
**

*
* * *** ****** ** ***

**** * ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * *

*

*
* ** * *** ** * * * *** ******

**
*** ****

* ** *********************************

*

*

*

*
* ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* *

*

*

*
* **

* *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ************
********************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ***
****************************** * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** ***

****
* ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****
**

** *** ****
* ** ************

********************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** ****
* ** **********************

**********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************
* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * ***

****
** ** *** **** * ** ***********************

*********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * **
********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************
************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************
* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ***********

*********************
* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********

************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** *******************************
*

* * * * * * **
*

*** ** *
* * *** ****

**
** *** ****

* **
********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****
**

** ***
****

* ** **********
********

**************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** *****************
****

***********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * *
* * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * **

***********
****************

*****

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** **********
*********************

*

* * * * * * ** * *** ** * *
*

*** ****
** ** *** **** * ** ********************************

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ************
**********

**********

* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ****** ** *** **** * ** ********************************* * * * * * ** * *** ** * * * *** ******
** *** **** * ** ************

********************

LASSO

29
68

68
01

29
45

46
1

22
67

�



� �( +¦4� ½ �	�d�C�����J���l�(¦u¦l�G£d� � � ½ �
¡ *±¹4Bø0z¢-D�:<@8BøIQB3D�:p7 @�09,-*?7�£>·<BK@8=3*?:<;¸:¥¤j¤ :<@3)�0<@�I
=K,GBC2A)+*±=pB>@8B?º9@8B8=8=3*?:<;6»
´ ²^UQV8WF[�Vcbc_ V8f§¦�>z:Ao �@ � q �@ � qbr7rbr �@ s >¨yl² § n�n�m��Hj
H I�nyV3W<X�\TWF[�\�_\~ jp\�²

6 ² � _ X�\1�l[8j \�_ihKV8Z<[ H I���Z9nyVchpZ<[y[8j k±WFV�jp\�bc_ V8f§¦u²
%l² � X�hK[8jpW<n�j @ I _iX V8f�j \�_ [8j h V�_iZ9X Z9Y

n�_ �9X * hpZ<[y[ * ¦ q H I�0¥0"m�X4V8_ k n�Z9�Hj Z<V8f�jK[ h Z9�J®
�Aj V�_ V�Z<[ H^© fTW<n W<n��øm�h3f¾hpZ<[y[8j k±WFV�_iZ9X¾bc_ V�f
h ml[�[�jpX4V$[8j n�_i\�mTW<k(W<n$\�Zuj n H I4²

L�²$gEZp`4j *Y�@YI q �@ © 06_ X�V�f�j!��Z9_iX4V(kijpW<nyV(n��umTWF[�jpn�\�_ [8j hK®
V�_iZ9X�YSZ<[ * H I q H^© 0(m�XQV�_ikln�Z9��j$Z<V�f�j [+hpZ9�H�6jKV8_ V8Z<[
H/ª fTW<ncW<n$�øm�h3f�h Z<[�[�jpkiWFV8_ Z9X�bc_ V8f�V8f�j�h ml[�[�jpX4V
[�jpn�_ \�mTW<k

« ² « Z9X4V8_ Xum�j¡_ X�V�f�_in�b$W ��m�XQV�_ik4W<kik9�l[8j \�_ihKV8Z<[�n(fTW `4j
¶Ajpj XJjpX4V8jK[8j \�²+UQV�Z9�Jbcf�j XHh Z<[�[ * ¦ q H I�0v>�y&¬�}Ao
_/² j4²�{)U�n�Z9k mlV8_ Z9X�²

� B



�® B �® �

¯ � ¯ �

¯ �
° � w± �

w± �

u$f�j²) § q \�_ [�jphKV8_ Z9X ° � WFV^nyV�jp� 6 ��W<e9jpncW<X1jb�umTW<k
W<X��9k j�bc_ V8f ¯ � W<X�\ ¯ � ²

�8�



* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

−0
.5

0.
0

0.
5

1.
0

|beta|/max|beta|

S
ta

nd
ar

di
ze

d 
C

oe
ffi

ci
en

ts

* * * * * ***
**
*

**
******* * ** ** ** * ** ** * * * * * *

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * * *
*** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * *

*
* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * * ** * * * * *** *

**
**

****
*** * ** ** ** * ** ** * * * *

*
*

* * * * * *** *** *********
* ** ** ** * ** ** * * * *

*

*

* * *

*

*
*** *** *********

* **
**

** * ** ** * * * *

*

*

*

*
*

*
*

*** *** *********
* ** ** ** * ** ** * * * *

*
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* *
*

*

*
***

*** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * *
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * * ** * * * * *** *** ********* * ** **
**

* ** ** * * * *
*

*

* * * * * *** *** *********
* **

**
** * ** ** * * * * * *

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*
* * * * * *** *** *****

**** * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * * * *** *** ******
*** * ** ** ** * ** ** * * * * * *

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * **
** * * * *

*
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * * * *** *** *********
* ** ** ** * **

**
* * * *

*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * **
** * * * *

*
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * * *
* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *

*
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * *
*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *

*

*

* * * * * ***
*** *********

* **
**

**
* ** ** * * * *

*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * * *
* * * * * *** *** *********

* **
**

**
* ** ** * * * * * *

* * * * * *** *** ******
***

* ** ** ** * ** ** * * * *

*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * *
* *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *

*

*

* * * * * *** *** ******
*** * ** ** ** * ** ** * * * *

*
*

* * * * * *** *** ****
*****

* ** ** ** * **
** * * * *

*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * *
*

*

* * * * * *** *** ********* * ** ** ** * ** ** * * * * * ** * * * * *** *** *********
* **

**
** * **

** * * * *

*

*

LAR

68
95

18
17

43
28

12
41

25
34

50
39

22
67

18
82

���



� ½ �³�d��´¡�(¦°�/µ$�ý�� ¦u¦Q£�Àà (�/µ

� UQV8WF[�V$bc_ V8f§) § q ² � Y+WJhpZQjb��hp_ jpX4Vch [�Z9n�n�jpn	~ j [�Z�o
nyV�Z9��² n [�Z9��V8fTWFVc�l[�jp\�_ h V�Z<[Lou[8j hpZ9�H��mlV8j�V�f�j
¶AjpnyV$\�_ [�jphKV8_ Z9X�W<X�\1h Z9XQV�_iXQm�j4²ju$f�_ nc�9_ `4j n$V8f�j)
W<n�n�ZH�TWFV8f

�C¼



¶�£�·y�(¸  +�u��·8£��G�  ¡�t�¹¶�À����^¦

ºQ}9�T|J»b¼ YSm�X�h V�_iZ9X½<�V�n^W<k k�V8fl[�jpj��HZu\�j kinp¨ ºQ}l|Q|9� o ºQ}9�
Z<[ �l�9�4z�}9�Q��~8|Lt�}(¾l�<zA�Q|9� ²dgEjKV8f�ZQ\�n$Y-Z<[c�l[�jp\�_ h V�_iZ9X�o
��k Z<V�V�_iX���oTW<X�\�h [�Z9n�n�®G`<W<ki_ \TWFV8_ Z9X�² n j V8W<_ik jp\
\�ZQhpm��HjpX4V3WFV�_iZ9X��l[8Zp`l_ \�jp\�²�|à_in�_ V
zQzQz�{l|Lt�}<td~8|Lt�}F�l�l�9�Q��~y�4�9�TxQ�csT}l|FtA�9�Qx�¿T}FvT�9�T|4x ³�À�Á1Â/Ã
g W<_ X1hpZ9�H��mlV3WFV�_iZ9X�n$_iX4`4Z9k `4j>k jLW<nyVcn��umTWF[�jpn�<�VyV8_ X��
m�n�_ X��HV8f�j 047p,-*-·<B�=pBK, Z9Y(`9WF[�_±W<¶�k jpnp² « Z9�H��mlV3WFV�_iZ9X�n
��W<XTW<�9jp\�¶Q�µm��6\TWFV�_iX��JV8f�j « f�Z9kij n�eu_!Ä¥��WFV�[�_ � * W<X�\
Y±[8jb�um�j XQV$\�ZLbcX�\TWFV�_iX���YSZ<[ck±W<n�n�Z�W<X�\�Y-Z<[yb$WF[�\
nyV8W<�9j bc_ n�j�03²

� �



Å µc��·3�^¦Q��� �C +¦u¦Q£

�'© Z<V8j�V�fTWFV$bcf�jpX�px��o'o�WFV^�HZ9nyV&o kiW<n�n�Z
h Zuj,��h _ij XQV�n$hLW<X�¶6j�X�Z9Xu®�~ j [�Z�² n ZQjpn�XJÆ Vcn�j jp�
[�jLW<n�Z9XTW<¶�k jK®¡V8ZQZ�n��TWF[�n�j1Ç

�'� Y(V�f�j [�j>WF[8j���W<XQ��hpZ<[y[8j k±WFV�jp\�Y-jpWFV8ml[�jpnpoY)
W<n�n�Z
�9_ `4jpncZ9X�k ��Z9X�j�Z9Y(V8f�j �¾WHX�Z9Xu®�~ j [�Z�h Zuj,��h _ij XQV

� g W �l¶Aj�h Z<[�[�jpkiWFV8j \1Y-jpWFV8ml[�jp\�n�f�Z9m�k \1fTW `4j
n�_ ��_ k±WF[àh Zuj,��h _ij XQV�n

��M



È �u£+�u�
�y� ¤Á +¦u¦'¦uÀ��(¢T�l�l£�¦u¢A£�ÀE 
É k ZuZQ\1n�j [�m�� n8W<����k jpncY±[8Z9� ´ « 4Jf�jLW<k V8f4���TWFV8_ jpX4V8n
W<X�\ ´7Ê 4øbc_ V8f1hLW<X�h j [7Ë
� X4V8j X�n�_ VC���HjLW<n�ml[�jp�HjpX4V8ncWFV&L1'lo « %('�Ì3Í�Î* ��W<n�n9ÏFh3fTWF[��9j�0dn�_ V8j np²

m/z

In
te

ns
ity

0 50000 100000 150000 200000

0
20

40
60

80
10

0

Normal
Cancer

���



Ð �c¦Q��� �� ¦u¦Q£

ÑÒ`� ÝpÜCëFÞ�Ù ×�Ó1ÔµîQÕ ÔCÖ Ób×�Ø Ô × Ò × ñÙ
Ø�ö9õ(ÚGÛ3â ê�ê Ö�ÛÓ×�Ü^ÝSÞ Ò × Þ�ßáà Ý

ÝL×4ÚâÛÓ×�Ü Ù Þ Ò
× Ö Ò ×9ã/Ý Þ�ßáà Ù

� �



"µ¿^ +¤ÁÀ��G��ä�åAæèçVéSé�ê²ëìæîíSé

•••••••••••••

••••

••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••

•••••••••••••••••••••••••••••

••••••

•••••

0 20 40 60 80 100

-1
0

-5
0

5
10

15

•

•

•••

•
•

•

•

•

•

•

•

•

•
•

•
•

•

•
•

••

•

•

•

•

•

•

•
•

•
•

•

•

•
•
•

•

•

•

••
•

•

•

•

•
•
•
•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•
••

•

•

•
•

•

•

•

•

••
•
•
••

•

•

•

•
•

•

•
•

•

•

•

•

••
•

••

•

•

•

•

•

•
•
••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••

•

••
•
•••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••• •••••••••••••

••••

••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••

•••••••••••••••••••••••••••••

••••••

•••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6
•

•

•••••

•

•••

•

•

•

••••••••••••
•
•

•

••••

•

••••••••••

•

••••••
•
••

•

••

•

•••••••

•

•••••••••••••••••••••••
•
••
•
•

•

•••••

•••••••••••••

••••

••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••

•••••••••••••••••••••••••••••

••••••

•••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6

•••••••••••••

•••••

•••••
•••••••

••••••••••

•••

•

•••••

••••

•••

•••

••••
•

•••••••

•

••••••••

•••••••••

••••••

•••••

•••••••••••••

••••

••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••

•••••••••••••••••••••••••••••

••••••

•••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6

•

•••••
•••••••

•••••

••••••••••••••••••••••
•••••

••••

•••

•

••

••••
•

••
•••••••••••••••••••

••••••••

•••

•••

•••••

ï�ð�ñ òôóõ ñ óôö\÷Yóð�ø^öQù�õ ÷ûú\ù�üôý ø¥÷þø ÿ�óôú\ú ü �������	��
� �

����ú\ñ üð ������� ��� � � ����ú\÷þøJý óôú\ú ü ����������
�� 
�������� � ��� �

�,õ\÷þø¥ñ �QöQüôõ�bõ ÷ûø�ñ �þö\üõ

�,õ\÷þø¥ñ �QöQüôõ�! "�#$ %'&)(� 

* +,-- . /.
, 01

* +,-- . /.
, 01

* +,-- . /.
, 01

2 3455 6 76
4 89

���



½ �c£+�/µ$�(�¬��¿^ +¤ÁÀ��G�

•••••••••

•

•••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••••••••••••

••••••••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6

••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••
•
••••••••••••••

•

•••••

•

••••••••••
•
••••••••••••••••••••••• •••••••••

•

•••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••••••••••••

••••••••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6

••••••••••••••••
••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••

•••

••••
••••••••••••••

•••••
•
•••
•••••• •••••••••

•

•••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••••

•••••••••••••••••••••

••••••••••

0 20 40 60 80 100

-2
0

2
4

6

•••••••••

•

••••••••••••••••••••••••••••••••••
•••••••••••••••••••••••••

•••••••
•••
•••••••••••

••••••••••

ÿ�óôú\ú ü ������:;� � ����ú\ñ üð ���<�=
�� � ����ú\÷þøJý óôú\ú ü �����=
>��� 
�����<� � �

�,õ\÷þø¥ñ �QöQüôõ�bõ ÷ûø�ñ �þö\üõ�,õ\÷þø¥ñ �QöQüôõ

���



? £d¤ÁÀ����l 
���G£d�^ +�H ÀàÀ^�l£� ¢Sµ

� � Z<[ � _ �ljp\ � ��q � � olY-m�n�j \�k±W<n�n�Z�hK[8_ V8jK[8_ Z9X�k jLW<\�n�V8Z
W��umTW<\l[8WFV8_ h>�l[�Z9�<[3W<�H��_ X����l[8Z9¶�k jp��²

� � Z<[ck±WF[��9jtp�olV�f�j��l[8Z9¶�k jp� _inc\�_ ��h m�k V$V8Z�n�Z9k `4j
W<X�\�n��6j hp_iW<k�hLWF[�j��øm�nyV^¶Aj�V8W<e9jpX�V8Z�Wp`4Z9_ \1V�f�j
m�n�j�Z9Y^p � nyV8Z<[8W<�9j�jpk jp�HjpX4V8np² ¯ j�m�n�j�V�f�j
VCbdZF®C��fTW<n�j>W<hKV8_ `4j>n�jKV^W<ki�9Z<[�_ V�f�� |A@u�Fvut Z9Y - _ kik
jKV^W<k?² * ´78(8(8 0Koubcf�_ih3f1_ nc\�jpn�_ �9X�jp\�Y-Z<[t�QmTW<\l[3WFV�_ih
�l[�Z9�<[3W<�H��_ X����l[8Z9¶�k jp�Hn$bc_ V�f1n��TWF[8n�j�k _iX�jpWF[
h Z9X�nyV�[8W<_iX4V8np²

� ¯ j�fTW `4j�X�Z<Vc�4jKVc¶6j jpX�W<¶�kij�V8ZH\�j [�_ `4j>W) § q ®Gki_ e9jøW<ki�9Z<[�_ V�f��¾Y-Z<[c�9jpX�jK[3WFV�_iX��H�TWFV8f�n$Z9Y
n�Z9k mlV8_ Z9X�np²

� ¯ j�fTW `4j>W<X�W<\�f�Zuh���jKV8f�ZQ\�Y-Z<[cn�jLWF[�h3f�V�fl[8Z9m��9f
V�f�j�YSjLW<n�_ ¶�kij * � ��q � � 0�[8j �9_iZ9X�²

� Uu�Ajpj \�_ n$h ml[�[�jpX4V8k ��Wøki_ ��_ V8_ X���Y/W<hKV8Z<[p² « W<X�n�Z9k `4j
h Z9X�Y-Z<[yV3W<¶�k ��Y-Z<[vp`> 6 y(y(yH¶�mlVcX�Z<Vvp`> 6 y q y(y(yl²

� B



B¬�c j�^�� (����¢ À^�l£v���l ¡¤�¤����t� ·8£���¤ý�à�C 
���G£d�

�TÛ ê Ò × �áÒ<C× Ö Ò ã× ò4ì¡Ù ê�í Ò<C×ED Ò ã×GF ð èIH Û8ãQ×9ÛJ × �áÒ ×jÖ Ò ×�ãCÝ ä±ÖLÜLKNM ç ÝL×4ÚOJ Ý �áÒ Ý è �TÛ êJ × �PJQC× Ö J ã× ì�Ù ê�í JRC× D J ã× F ð è �TÛ êLS õuÛ�ÝUTWV�T>Þ�Ý ê Ü�Ù X
ì¡Ù ê�íYS Ô Ô � ç ÝL×4Ú S Ô C Ý Z Ô � Ö ç òQÝL×4Ú S Ô × � ðàÖ ê�í Û3ÜCì¡Ù ØGÛ è

[\^]`_�a�b!c�d egf hUikjl\nm�oIf)hUikjp\qm^r>sRtRu�v�wx�x�y
z{{{{{
|
}}}}
~�����
���

z{{{{{
|
� } } iI�����iI��� } }}�� o � o } }} } } � o � o

~�����
�
z{{{{{{{
|

\\ C\ ã� C� ã
~ �������
� �

z{{{{{
|
}}� Ý� Ù

~�����
���

Ù ×JÝLÚ4Ú4Ù ê Ù ÖF× ê Ö ê�í Ûc×9ÖF× ÷ ×9Û3ëFÝ ê Ù ô9Ù ê åøâ�ÖF×4Ø ê Ü�ÝLÙ × ê ØÒ<C×=D Ò ã×pD JRC×	D J ã×�F ð è

� �



• •
•
•

•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•
•
•

•
•
•
•
•

•
•
•
•

•
•
•
•

•
•
•
•
•

•
•
•

•
• •

•
•
•

0 20 40 60 80 100 120

0
20

40
60

80

�AÝLØCØCÖ

� ö4Ø�Ù ÖF×� Ý � Ù
���

� �� �

� �� �

�8�



� �J���u���(¦'£�·½·8�l�����c£d¤

� n jb<TX�j \1W<nc\�Y�>¨F h ZL` * :�= q �:�=�0¥Í�� � ²
� � Z<[t)
W<n�n�Z�o�\�Y��ýXum��ø¶Aj [cZ9Y
X�Z9Xu®~pjK[8Z

h Zuj,��h _ij XQV�n � ��_ X * o q p^0
� � Z<[cY-m�n�j \�k±W<n�n�Z�²+\�YU�ýXQm��ø¶6jK[cZ9Y
X�Z9Xu®�~ j [�Z

��kiWFV8jpW<m�np²

��¼



È �l£�¦4�l (�u���à (�l Á�u�(¦l�à�?�l¦

•

•••

•

•

•

•

•

•

•
•

•

•

••
•

•

•

•
•
•

•

•

•

••

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•

•
•

•

•

•

•

•
•
•

•

•

•

•

•

•

••
••••

•

•

••

•

•

•

•

•
•
•

•

•

•

•

•
•

•

•

•

•

•

•
•

•

•••

•

•••
••

•

•••

•

••

••••

•

•

•••

•

•••••

•••

•

•

••

••

•••••••• ••••
••

••••••••
•••••

•••••

•••••••• •••••••••••
•••••••
••••••••••••••••••• ••••••••••••••• •••••••••• •••••••••••••••••••••••••••

m/z

be
ta

0 50000 100000 150000

-4
-2

0
2

4

•

•••
••

•

•

•

•

•

••

•

•

•

•
•

•

•

•

•

•

•

••

•

•

•

•

••

•

•

•

•

•

•

••

•

•

•

•
•

••

•

•

•

•

•
•

••

•

•

•

•

•

•

•

•

•
•

•

••
•

•

•

•

•

••

•

•

•

•

•

•

•

•

••

•

••

•

•

••

•

•

•

•

••

•
•

•
•

•

•

•

•

•

•

•

•

• •

•

•

•

•

•

Fused lasso
Lasso
Mean diff

� �



� v�x>�RyQ� ��v;r�x�v�a�a��!� }�  �R¡£¢¤r>d x�v;r � Ý � Ù¥ _�r>r�y ¦§����¦ ����¦§��¨�¨ª©�¦�©« sRr>d y!e ��¬§�;¦   �®!�¯�®�°¯© }�}« sRr�v;� ¥ _�r>r�y ¦§�®©�© ±�¨�¨²�   ¨ª©�©�©

��M



½ À^À�����¢6 
���G£d�¾�u£ ¤��C¢��u£� +�l�� ^ #�à (�l 

� § ����k ��f�_ijK[3WF[�h3f�_ihpW<k�hpk m�nyV8jK[8_ X��HV�Z��9jpX�j npouV8Z
j nyV8_ ��WFV�jøW<X�Z<[8\�jK[8_ X���Y-Z<[$V�f�j��9jpX�j np²

� ]^n�j�V8f�_ ncZ<[8\�jK[8_ X���Y-Z<[cYSm�n�jp\�kiW<n�n�Z

O B3=3Nl5 ,S=�¤K:<@>5iBKNQ¹9BKDJ*?0�DJ*?7K@�:L0<@3@�0<M�B�³Q0<Dà265iB� v�x>�RyQ� � };´ ¡ y!µ � ��v;r�x�¢Pb�v�eRv�r¶<·¸va>a�y�a�¹�a�a>y�aº»y�µ sRtYf'° } b�v�eRv�r�m ±!�®±   ¨Q�®±�¨ ° }¥ _�r>r�y=±!	�Q¡ �®�®±   �®�®±�¨ ±!« sRr�v;�lµ _�r>r�y=±   �R¡ �®�®±   ©��®±�¨ ��±!°« sRr�v;�lµ _�r>r�yE© } �R¡ �®�®±   ¨Q�®±�¨ ®±!

���



� �



¼ ÷ûð�÷n½ ÿ�óôú²����ú�ÿ�óôú ¼ ÷hð�÷n½ ÿ�óú§����ú�ÿ�óôú ¼ ÷hð�÷q½¾ �¿ �>���>��� �¿ �>� � ��� : �� À ��¿ ���>� � : À ��¿ � � 
>�>� � ��
� � �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 : ��� ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ��� � � ������ �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 � � ���� �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 : � 
 À ��¿ � ��� �>: �¿ �>���>��� � ���� � �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 � � ¾� : �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 
 ��� ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � � �>� �� 
 �¿ �>���>��� �¿ �>��: ¾ 
 
 � � ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � � �>��
 � : ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � � �>������ �¿ � � ¾ � � �¿ �>� � :�
 
 � 
 ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � �� � �¿ �>���>��� �¿ �>� � :�
 
 � � ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � � � ���� : �¿ �>���>��� �¿ �>� � :�
 
 ��� ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � �� 
 �¿ �>���>��� �¿ �>� � :�
 
 � � ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ¾ � � � ¾ �� � �¿ �>���>��� �¿ �>� � :�
 � ¾�¾��� �¿ � ��� 
 � �¿ �>� � ¾ : 
���� ��¿ � � ��� � �¿ �>���>��� �>���� � À ��¿ ��� ���>� �¿ �>���>��� 
���� ��¿ ���>���>� À ��¿ � � � � � � � 

���: ��¿ ���>���>� À ��¿ � � � � �� ¾ À ��¿ ��� ¾�¾ � �¿ �>���>��� 
���
 ��¿ ���>���>� À ��¿ � � � � � �>��

���� ��¿ ���>���>� À ��¿ � � � � � �>���:�: À ��¿ ��� � � � �¿ �>���>��� 
�� � ��¿ ���>���>� À ��¿ � � � � � �>� ��>���
>: �¿ �>���>��� À �¿ �>���>��� 
 � � ��¿ ���>���>� À ��¿ ���>����
 �>� ¾
�
 À ��¿ � � � �>�ÁÀ �¿ �>���>��� 
 �� ��¿ ���>���>� À ��¿ ���>����
 �>:��
 ��� À ��¿ ��� � �>: À ��¿ ���>����

 ¾ À ��¿ � � ���>� �¿ �>���>��� �>� �
 � ¾ ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ��� ¾ �>� �� : À ��¿ ���>� � : �¿ �>���>��� 
���� ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ��� ¾ �>���� 
 �¿ �>���>��� À �¿ �>��
�� � 
�� � ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ��� ¾ �>��:� � �¿ �>���>��� À �¿ �>��
�� � 
�� � ��¿ ���>���>� À ��¿ ��� ��� ¾ �>��

���� À ��¿ ��� ��� � À ��¿ ��� ��� ¾� :>� �¿ �>��: � ¾ �¿ � � �>��� ¾ ���� :>: �¿ �>���>��� �¿ � � �>��� � � � ��¿ � �>� � � �¿ � ��� :�� ¾ � �� :�
 �¿ �>���>��� �¿ � � �>��� � ��� ��¿ ���>: ¾ 
 �¿ � ��� :��� :>� �¿ �>���>��� �¿ � � �>��� ¾ � �� : � �¿ �>���>��� �¿ � � �>��� � � � À ��¿ ���>: ¾ � �¿ �>���>��� ¾ ���¾ � ������ �¿ �>���>��� �¿ �>���>��: � � 
 ��¿ ���>���>� �¿ �>���>��� ¾ � ¾���>� �¿ �>����
 � �¿ �>���>��: � � � ��¿ ���>���>� �¿ �>���>��� ¾ ������ � �¿ �>���>��� �¿ �>���>��: � ��� ��¿ ���>���>� �¿ �>���>��� ¾ � ����



���



Ð �$���c�l� ���C�l�(¢T���C£d�c¦

� n j `4j kiZ9�1Y-W<nyV8jK[^W<ki�9Z<[�_ V�f�� W<X�\1Y±[8_ jpX�\�k �
_ XQV�j [�Y/W<h j

� �9jKVc��Z<[�j>j3���Aj [�_ij X�hpjàbc_ V8f�[�jLW<k�\TWFV8W

¼ B



ÂÄÃpÅAÃEÆÇÃlÈÊÉ�ÃlË
- _ik k?oYÌ+²ioøgEml[�[8Wp�4o ¯ ²NÍ�UlW<m�X�\�j [�npoøg'²* ´78(8(8 0KoQ]^n�j [�nd�9m�_i\�j^YSZ<[dn��uZ9�lV « ² %l¨+W

YSZ<[�Vy[3W<X��TW<h3e<W<�9j�Y-Z<[�kiWF[8�9j3®Cn�hpW<kij�ki_ Xu®
jpWF[ W<X�\ �umTW<\l[8WFV8_ hª�l[8Z9�<[8W<���H_iX���²iou
j h3f�X�_ihpW<k+[�jp�AZ<[�Vpo+UQV3W<X�YSZ<[8\ ]^X�_ `4jK[y®
n�_ VC�Q²

%(yL® ´


