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Abstract

Single cell messenger RNA sequencing (scRNA-seq) offers a view into transcriptional

landscapes in complex tissues. Recent developments in droplet based transcriptomics

platforms have made it possible to simultaneously screen hundreds of thousands of cells.

It is advantageous to use large-scale single cell transcriptomics since it could lead to

the discovery of a number of rare cell sub-populations. When the sample size reaches

the order of hundreds of thousands, existing techniques to discover rare cells either scale

unbearably slow or terminate altogether. We suggest the Finder of Rare Entities (FiRE),

an algorithm that quickly assigns a rareness score to every individual expression profile

under consideration. We show how FiRE scores can assist bioinformaticians in limiting

the downstream analyses to only on a subset of expression profiles within ultra-large

scRNA-seq data.

Anomaly detection methods differ in their time complexity, sensitivity to data di-

mensions, and their ability to detect local/global outliers. The proposed algorithm FiRE

is a ’sketching’ based linear-time algorithm for identifying global outliers. FiRE.1, an

extended implementation of FiRE fares well on local outliers as well. We provide an

extensive comparison with 18 state-of-the-art anomaly detection algorithms on a diverse

collection of 1000 annotated datasets. Five different evaluation metrics have been em-

ployed. FiRE.1’s performance was particularly remarkable on datasets featuring a large

number of local outliers. In the sequel, we propose a new ”outlierness” criterion to infer

the local or global identity of outliers.

We propose Enhash, a fast ensemble learner that detects concept drift in a data

stream. A stream may consist of abrupt, gradual, virtual, or recurring events, or a

mixture of various types of drift. Enhash employs projection hash to insert an incoming

sample. We show empirically that the proposed method has competitive performance

to existing ensemble learners in much lesser time. Also, Enhash has moderate resource

requirements. Experiments relevant to performance comparison were performed on 6

artificial and 4 real datasets consisting of various types of drifts.
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सार

  एकक कोशि�का दतू-RNA (scRNA-seq) RNA (scRNA-RNA (scRNA-seq) seq)               अनुक्रमण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित जटि�ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितप्यंतरण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित का एक दृश्य प्रस्तुत करता ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित छो�ी बूंदों पर आधारित बंूदों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित पर आधारिरत
                     अत्याधुटिनक प्रतितल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं यंत्रों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित माध्यम से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिताख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित एकक कोशि�काओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं परख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं हो गया ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित बड़े लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित पैमाने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित पर एकक कोशि�काओं

                     के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रतितल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित का उपयोग दलु ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7भ कोशि�काओं को ख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंोजने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में टिकया जा सकता ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित जब एकक कोशि�काओं के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रतितद�9 का आकड़ां ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिताख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में
                     पहँुचता है तो उपल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितब्ध कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिधआँ असहनी बूंदों पर आधारितय रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित शि�शिथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हो जाती बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा इनका उपयोग करके लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित दलु ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7भ कोशि�काओं की खोज करना ख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंोज करना
                  ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितगभग असंभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं हो जाता ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित इस �ोध प्रबंध में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में दलु ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7भता के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित अंकमान की खोज करना गड़ना के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितए एक कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध ,     दलु ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7भ इकाईओं का ख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंोजक (FiRE))

                        को प्रस्तुत टिकया गया ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित यह कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध ती बूंदों पर आधारितव्र गति से प्रत्येक कोशिकाओं के प्रतिलेख को एक दुर्लभता का अंकमान प्रदान करती है। हम यह गतित से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रत्ये लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितक कोशि�काओं के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रतितल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं को एक दलु ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7भता का अंकमान प्रदान करती बूंदों पर आधारित ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित हम यह
   भी बूंदों पर आधारित टिदख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना FiRE)        अंकमान जैव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं सूचना व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंैज्ञाटिनकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित को अत्यतिधक टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओं�ाल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित scRNA-RNA (scRNA-seq) seq       आंकडाको�ों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित कुछ महत्व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंपूण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7 एकक

        कोशि�काओं के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंश्ले लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितषण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित करने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में सहायता करता ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित

        टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंसंगतित का पता ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितगाने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित तरी बूंदों पर आधारितके लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित उनकी खोज करना समय जटि�ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितता,  टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंरण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित आयामों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित,  तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा स्थ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंानी बूंदों पर आधारितय/         व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंैतिGक रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिचत्र प्रतितदृश्यों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित की खोज करना ख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंोज करने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित की खोज करना
         छमता में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में शिभन्न होते है। प्रस्तावित कलन विधि  होते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित प्रस्ताटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध FiRE)               व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंैतिGक रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिचत्र प्रतितदृश्यों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित को रे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंी बूंदों पर आधारितय अव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में अव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंगत कराती बूंदों पर आधारित है तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा इसके लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितए

स्के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित चिंचग,            एक हशैिं�ग पे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित आधारिरक कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध का उपयोग करती बूंदों पर आधारित ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित FiRE)     का टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंस्तारिरत काया7न्व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंयन FiRE).1    स्थ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंानी बूंदों पर आधारितय रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिचत्र
                       प्रतितदृश्यों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित की खोज करना ख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंोज करने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में सक्षम ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित इस �ोध प्रभंद में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में हम १००० मापदडं आंकड़ा संचयों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंध संग्रह पे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित १८ अत्याधुनिक विसंगति अत्याधुटिनक टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंसंगतित

                       का पता ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितगाने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंाल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिती बूंदों पर आधारित कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिधओं की खोज करना व्यापक तुल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितना प्रदान करते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना। छोटी बूंदों पर आधारित इस तुल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितना के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितए ५ भिन्न प्रक्कर की तुलना विधिओं को नियोजित शिभन्न होते है। प्रस्तावित कलन विधि  प्रक्कर की खोज करना तुल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितना टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिधओं को टिनयोजिजत
                 टिकया गया ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित बड़ी बूंदों पर आधारित संख्या में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में स्थ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंानी बूंदों पर आधारितय रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिचत्र प्रतितदृ�ों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित परिरपूण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित7 आंकड़ा संकल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितनो पर FiRE).1     का प्रद�7न उल्ले लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंनी बूंदों पर आधारितय ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित अगल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिती बूंदों पर आधारित
                कड़ी बूंदों पर आधारित में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में हम स्थ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंानी बूंदों पर आधारितय और व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंैतिGक रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिचत्र प्रतितदृश्यों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित का अनुमान ल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितगाने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितए एक "बाह्यता"     मानदडं प्रस्ताटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंत करते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना। छोटी बूंदों पर आधारित

            इस �ोध प्रबंध के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित अंतितम भाग में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में हम एक ती बूंदों पर आधारितव्र गति से प्रत्येक कोशिकाओं के प्रतिलेख को एक दुर्लभता का अंकमान प्रदान करती है। हम यह समव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध, E)nhash,            को प्रस्तुत करते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना जो आंकड़ों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित की खोज करना धारा में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित अव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंधारण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिता के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित
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   सकते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना। छोटी बूंदों पर आधारित E)nhash                     आने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंाल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रतितदर्शि�यों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित को सम्मलिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितत करने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित लिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितए प्रक्षे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितप ह�ै का उपयोग करता ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित हम अनुभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंजन्य रूप से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिदख यंत्रों के माध्यम से लाखों एकक कोशिकाओं को एक साथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंते लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना की खोज करना

                   प्रस्ताटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध का प्रद�7न उपल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितब्ध समव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितत आधारिरत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिधओं की खोज करना अपे लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितक्षा प्रतितस्पधZ है तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा प्रस्ताटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध यह प्रद�7न
                        अन्य टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिधओं की खोज करना तुल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितना में किया जा सकता है। जब एकक कोशिकाओं के प्रतिदर्शों का आकड़ां लाखों में कम समय तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा मद्यम संसाधनों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित का उपयोग करके लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्राप्त करती है।  प्रस्तावित कलन विधि के प्रदर्शन की तुलना ६ करती बूंदों पर आधारित ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित प्रस्ताटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंत कल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितन टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंतिध के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित प्रद�7न की खोज करना तुल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारितना ६
                       कृटित्रम तथ परखना संभव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंा ४ वास्तविक आंकड़ा संचयों पर की गई है। यह आंकड़ा संचय विभिन्न प्रकार के अवधारणाओं के मिश्रण से बने हैं।  व हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंास्तटिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंक आंकड़ा संचयों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित पर की खोज करना गई ह।ै छोटी बूंदों पर आधारित यह आंकड़ा संचय टिव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंशिभन्न होते है। प्रस्तावित कलन विधि  प्रकार के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित अव हो गया है। बड़े पैमाने पर एकक कोशिकाओंधारण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारिताओं के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित टिमश्रण जटिल ऊतकों के लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित से लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित बने लिप्यंतरण का एक दृश्य प्रस्तुत करता है। छोटी बूंदों पर आधारित हैं तथा इनका उपयोग करके दुर्लभ कोशिकाओं की खोज करना। छोटी बूंदों पर आधारित
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by the value of L. (b),(d) RMS difference in values of FiRE-score between

two successive values of M. For calculation of RMS, FiRE-score is aver-

aged across multiple seeds and normalized by the value of M. (a)-(b) RMS

has been shown on a simulated dataset consisting of a mixture of Jurkat

and 293T cells [148]. (c)-(d) RMS has been shown on ∼68k Peripheral

Blood Mononuclear Cells (PBMCs) [148]. . . . . . . . . . . . . . . . . . 24
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2.3 Performance evaluation of FiRE on Peripheral Blood Mononuclear Cells

(PBMCs). (a) t-SNE based 2D embedding of the data with color coded

cluster identities as reported by Zheng and colleagues [148]. (b) Rare pop-

ulation identified by FiRE using IQR-thresholding-criteria. (c) Heat map

of FiRE scores for the individual PBMCs. The cluster of megakaryocytes

(0.3%), the rarest of all the cell types are assigned the highest FiRE scores. 25

2.4 In the ∼68k PBMC data [148], the appearance of minor cell populations

with varying degrees of rarity is accompanied by a rise in the number

of chosen rare cells. Figures (a)-(c) demonstrate, respectively, the top

0.25%, 2%, and 5% cells chosen based on FiRE scores. . . . . . . . . . . 26

2.5 Minor cell types’ detectability in a simulated dataset with a mixture of

Jurkat and 293T cells (known annotations) [148]. (a) F1 scores were de-

termined relative to the rare (Jurkat) population, while bioinformatically

altering the percentage of artificially planted rare cells. It is notewor-

thy that both FiRE and LOF [13] use a threshold to their continuous

scores for zeroing on the rare cells. On the other hand, GiniClust [63]

and RaceID [51] offer binary annotations for cell-rarity. (b) t-SNE based

2D embedding of the cells with color-coded identities. (c) FiRE-score

intensities were displayed on the t-SNE based 2D map. Figures (d)-(g)

demonstrate the rare cells detected by various algorithms. (h) Congruence

of methods with known annotations. Note: Results shown in Figures (b)-

(h) correspond to a rare cell concentration of 2.5%. . . . . . . . . . . . . 28

2.6 Congruence of methods with known annotations and congruence between

pairs of methods on a simulated, scRNA-seq data consisting of 293T and

Jurkat cells mixed in vitro in equal proportion [148]. . . . . . . . . . . 29
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2.7 Congruence of methods using Venn diagrams. (a),(b) Performance com-

parison of FiRE, GiniClust [63], RaceID [51] and LOF [13] as per the

rare cells identified by them. (a) Performance comparison of methods

above on Embryonic Stem Cells (ESCs) data [70]. FiRE could easily

identify the Zscan-4 enriched, 2C-like cell cluster as reported by Jiang et

al. [63]. Also, the FiRE predicted rare cells had the least overlap with the

ones predicted by RaceID, which could not identify those 2C-like cells.

(b) Performance on mouse small intestine cells [51]. FiRE could iden-

tify the rare cell types in the secretory lineage, which consisted of goblet,

enteroendocrine, paneth and tuft cells (as discussed in Grun et al. [51]). 30

2.8 Sensitivity of FiRE to cell type. As soon as there are enough differen-

tially expressed genes to create a small cluster that represents the minor

cell subpopulation, fire begins properly identifying the minor cell type on

scRNA-seq data generated using the R tool splatter [143]. The suc-

ceeding ROC-AUC plots use the figure in the upper-left corner as their

legend. Each t-SNE and ROC figure pair represents one of the 1000 times

the experiment was run with respect to a particular set of differentially ex-

pressed genes. Cell-group annotations were used in the ROC-AUC study,

and individual cells were given FiRE ratings. . . . . . . . . . . . . . . . 31

2.9 FiRE is fast. Execution time collected for the four methods with cell

counts varying from 1k to ∼68k. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 32

2.10 FiRE-defined dendritic cell heterogeneity in human blood. (a) t-SNE

based 2D plot of rare cells detected by FiRE. Cells are color coded based

on their cluster identity as determined by dropClust. (b) Dendritic cells,

annotated by the authors, are highlighted in the 2D map adopted from

Zheng et al [148]. (c) Dendritic cell sub-types detected from FiRE-

reported rare cells are color-coded as per Figure (a). (d) Characteri-

zation of dendritic cell sub-types using markers reported by Villani and

colleagues [124]. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 34

2.11 2D embedding of rare cells detected by FiRE on ∼68k PBMCs. Cells are

color coded based on the cell type annotations reported by Zheng [148]. 35
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3.1 Performance of FiRE and FiRE.1 on a simulated dataset with local and

global outliers (the illustration is inspired by [79]). (a) A 2-dimensional

simulated dataset containing both local and global outliers. (b) Distribu-

tion of FiRE-score when M = 2. Global outliers are well captured and

have high values of FiRE-score. On the other hand, local outliers deviat-

ing marginally from a local population are not captured. (c) Distribution

of FiRE-score when M > d (M = 100). In addition to global outliers, lo-

cal ones are also identified since sufficient hash indexes account for minor

differences between local outliers and their local population. (d) FiRE.1

identifies both local and global outliers. (e) Variation of outlierness crite-

rion o-score on different types of outliers. For global outliers, the values

are high and vice-versa. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 39

3.2 An overview of FiRE.1 on a simulated dataset. The heatmap depicts

FiRE.1 approximated regional densities. . . . . . . . . . . . . . . . . . . 40

3.3 Performance comparison of 18 outlier detection methods on∼1000 datasets.

The performance of all methods was evaluated on 5 evaluation metrics.

Friedman ranking determined for every method for each metric. The

method with the smallest Friedman rank performs the best on a given

measure. The color intensity in a heatmap depicts the inverse of the

Friedman ranking. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 48

3.4 Performance comparison of linear time complexity outlier detection meth-

ods - FiRE.1, FiRE, and HBOS based on o-score. The datasets are

grouped into 5 different clusters using hierarchical clustering. Cluster#1

consists of 127 (11.2% of the entire collection of datasets), cluster#2 has

667 (59.1%), cluster#3 has 31 (2.7%), cluster#4 has 113 (10%), and clus-

ter#5 has 191 (16.9%) datasets. Every row in the heatmap represents a

dataset. The o-score of a given dataset is distributed in 20 bins of a his-

togram. The bin edges are arranged in columns along the corresponding

row of the dataset. The distribution of o-score varies across clusters. . 50
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3.5 Density plot and heatmap illustrating the distribution of o-score for 4

different large size datasets. The density plot shows the frequency dis-

tribution of o-score for outliers. Every row in the heatmap represents a

dataset. The o-score of a given dataset is distributed in 20 bins of a his-
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