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RESUME.Nous considérons le probleme posé par la sélection séquentielle de coaditipéri-
mentales en vue de la construction d’un modéle paramétrique. La paéisense place a un ni-
veau théorique (étude des propriétés asymptotiques d’'une stratégiedéan), mais plusieurs
domaines d’application peuvent étre envisagés (essais cliniqueslisatidé de comportement
par sondage d’'opinion, physique expérimentale, fouille ou entrepadagmdnnées...). Dans
tous les cas la « qualité » des données est quantifiée a partir d’'un critguad#ication d’ex-
périenced, fonction de la matrice d'information de Fisher. Nous donnons une regiigdision
asymptotiquement optimale, qui conduit & une expéridnoptimale respectant la contrainte
gue seulement une fractiendes données est sélectionnée, avéixéa priori.

ABSTRACTWe consider a sequential experimental design problem for the construdtaopara-
metric model. The presentation is rather theoretical (we study the asymptogierties of a se-
lection rule), but several types of applications can be foreseen (clibiedd, survey sampling,
questionnaire construction, experimental physics, data mining. . .all keses, the “quality”
of the data is measured by an experimental design criterion, function &igher information
matrix. A decision rule is constructed that yields asymptoticafy@ptimum experiment under
the constraint that only a fraction of the data are selected, withchosera priori.

MOTS-CLES :planification d’expériences, planification séquentielle, échantillonnageogole
expérimental, fouille de données, extraction d’'information, entreposagiodnées.

KEYWORDSexperimental design, sequential design, sampling, data mining, exmaaftiofor-
mation, data deposition.
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1. Introduction

Nous souhaitons construire un modele paramétrique, e$, dabut, nous exami-
nons séquentiellement des conditions expérimentalestéaises par des grandeurs
X, e X CRY, k=1,2,..., dont nous supposons qu’elles forment une suite de va-
riables aléatoires indépendantes identiquement digebiavec une mesure de pro-
babilité ). Dés qu’une nouvelle variabl&; est examinée, nous devons décider « en
ligne » si elle doit étre acceptée ou pas.

Il peut s’agir de variables déja présentes en masse dansanéegbase de don-
nées, trop grande pour étre utilisée dans sa totalité afirodstreire le modéle qui
nous intéresse : dans ce cas, nous tentons d’extraire sidl@ement de cette masse
la partie la plus informative pour la construction du mod@teiille de donnéésl
peut s'agir aussi de recueillir de nouvelles variables «damature », et de faire
vivre une base de données en ne lui incorporant que les granlds plus informa-
tives, toujours en termes de construction de modétéréposage de donngePans
d’'autres situations, les variablé§, peuvent correspondre a des caractéristiques im-
médiatement accessibles, par exemple sur des patientd’ &ssais clinigugsou a
partir d’'un questionnaire abrégé proposé a des individiggrimgés pour usondage
d’opinion. Ces caractéristiques permettent de sélectionner dinecteet séquentiel-
lement les situations les plus informatives pour la consion de modéle envisagée.
Dans tous les cas, il s'agit d’étre sélectif, et la démarctaptée ici consiste a n'ac-
cepter gu’une fraction des variables expérimental&s, proposéesy € (0, 1).

Comme de coutume, la qualité des conditions expérimenésteguantifiée par
une fonction® de la matrice d’information de Fisher. On se place dans l@aagour
des variables expérimentalds, X, ..., X, cette matrice est de la forme

n
M, =) f(Xu)f" (Xe),
k=1

ou f(-) dépend du modeéle paramétrique considéré, ave¢fdim dim(6) et 0 les
paramétres d'intérét. Nous supposons fjli¢ est une fonction continue dg€. Ceci
recouvre aussi bien le cas de la modélisation de la prob&alii succés dans une loi
de Bernoulli (modéle logistique par exemple), que celusglassique d’un modéle de
régression, linéaire ou non. Notons que si le modéle estinéaite en ses parametres
9, £(-) dépend de leur valeur. Nous supposons alors qu’une valeninate #° est
disponible, laquelle est utilisée pour calcufér) ('estimation récursive dé, et la
mise a jour def(-) qui en découle, sont envisagées dans la section 4).

Le critere®(-) (& maximiser) est choisi concave, croissant et linéair¢rdén
férentiable sur 'ensemble des matrices symétriques @éfipositives ; (M) =
log det(M) et (M) = —tracd M~!) sont des choix classiques, voir par exemple
(Silvey, 1980). Nous notongg (M7, M5) la dérivée directionnellém, o+ {P[(1 —
€)M1 + €M2] — @(Ml)}/e

Soit (ug ) la suite des décisions prises, avec= 1 si X, est acceptéy, = 0
sinon (X}, est connu quand la décision est prise). Sila suite des Vesidl proposées
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est de longueulV tandis que seulement un nombte< N peut en étre accepté, le
probléme a résoudre correspond a maximiser

E{®(Mnyn/n)} (1]

par rapport duy ), satisfaisant les contraintes

-

ug €U, € {0,1}, k=1,...,N, U =N,
avec
N
MN,n = Zukf(Xk)fT(Xk) :
k=1
L'espérance mathématiqlié{-} dans [1] porte suX,, ..., Xy et concerne donc la

mesure produit®” . On peut donner de ce probléme une formulation du type dentrd
optimal stochastique.

A l'étapek, 1 < k < N, quand il s’agit d’accepter ou rejetef;, notonsa; le
nombre deX; déja retenus :

k—1
ap = Z U; [2]
i=1

aveca; = 0. On peut alors considéref, = (ag, My_1,4,,Xx) COMme I'état ety
comme la commande du « systeme » au « terripdne strategiésy ,, est définie par
une fonction(k,s) — u € {0, 1} qui fournit la décision 0 ou 1 quand le systéme est
dans I'états a l'instantk. Pour toutk € {1,..., N}, la décision optimale est obtenue
par la résolution du probléme suivant :

max [Ex,,,{ max [Ex, ,{ max
ug EU T+ Ug41EUK 11 +2 Uk +2€UK 11

N

Ex, . {, max [Ex,{ max @) af(X)F (XN} DY,
—1 N-1 UN N i—

oulEy,{.} désigne I'espérance mathématique Eyr qui est distribué avec la mesure

de probabilitéu, et

{0}  sia; =n,
Ui =Ujla;) = {1} sig;+N—-j+1<n,
{0,1} sinon.

Le cas dintd) = 1 est considéré dans (Pronzato, 2001a) (le probléme rejoirst a
par certains aspects celui dit « de la secrétaire », voingample (Freeman, 1983; Fer-
guson, 1989)). La stratégie optimale (en boucle fermée)lsnue par programma-
tion dynamique, et une régle de décision « boucle ouverte preposée, asympto-
tiquement optimale pout fixé et N tendant vers l'infini (sa construction repose sur
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la distribution des valeurs extrémes payret I'optimalité asymptotique est obtenue
pour une fonction de distribution dég, de type Von Mises).

La programmation dynamique ne conduit plus aussi simplédénsolution op-
timale dans le cas multidimensionnel (dim > 1). C’est ce cas qui va nous intéres-
ser ici. Des stratégies sous-optimales sont proposées(Bemizato, 1999) (boucle
ouverte avec retour d’'information) et (Pronzato, 2001)timale a un pas », c'est-
a-dire sur un horizon glissant de longueur 1). La premiesgése fortement sous-
optimale.

La démarche que nous suivons ici repose sur la constructionpitotocole ex-
périmental approximatifgpproximative design Soit = I'ensemble des mesures de
probabilité surt’. Pour toutt € =, nous notons

M(€) = /X £(2)f 7 ()€ (da)

et¢g(&) = ®[M(¢)]. Nous supposons naturellement quE 1) existe et que-co <
¢(pn) < oo, avecy la mesure de probabilité pour chagi¥e. Nous supposons de
plus queu ne posséde pas d'atomes, c'est-a-dire que pour tout enselibltel
que u(AX) > 0 il existe AX' C AX tel que0 < p(AX’') < p(AX) (avec
les mesures absolument continues par rapport a la mesurel#dsdue comme cas
particulier). Puisqueb(-) est linéairement différentiable, nous avahig(;; &) =
FolM(6), M(&)] = [ Fa(€1,2)&(dx) pourtouts, , £ dans= avecs(&;) > —oo,
ou nous notong's (€, x) = Fe(&;d,) etd, la mesure de Dirac en. Par exemple, le
cas de laD-optimalité ou®(-) = log det(-) donne

Fa(g,a) = Tim ~ {logdet[(1 — )M(€) + eM(3,)] — log det M(€)}
_ Ologdet (1= e)M(E) + ef (2)f T (2)]
N Je |0+

trace{ M~ (&)[f(z)f " (z) — M(¢)]}
£ (z)M ™ (&)f(z) — p,

avecp = dim(6).

Nous ne considérons que le comportement asymptotiquerpeur|aN |, avec
a € (0,1) et N — oo. En suivant une démarche similaire a celle de Albright et Der
man (1972), qui correspond au cas (ftn= 1, nous montrons a la section 3 que la
détermination d’'une mesutg optimale poury(-) sous la contraint€’ < u/« per-
met la construction d’'une solution asymptotiguement ogkinpour la maximisation
de [1]. Les propriétés des mesures optimales satisfaigmtahtraintes de ce type
sont rappelées dans la section 2. Nous montrons ensuit&o(sdg que la détermi-
nation de¢’* n’est pas un préalable nécessaire, et qu'une stratégiepbstjguement
optimale permet en quelque sorte d’échantillonner asytigoiement suivang’, sans
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construired’, ni méme connaitre. a I'avance. Nous montrons enfin comment une
simple adaptation dex redonne la stratégie « optimale a un pas » proposée dans
(Pronzato, 2001b) quand¥ et n sont fixés. Un exemple illustratif est présenté a la
section 5. La section 6 dégage quelques perspectives aveé.tra

2. Mesures bornées optimales

SoitD(u, o) 'ensemble des mesures de probabilité Fwsatisfaisant la contrainte

£(dz) < p(d) Ja

avec|, £(dz) = 1. Nous considérons dans cette section la construction dheseire
&: € D(u, @) qui maximisep(€) (mesured-optimale). Comme nous le verrons par
la suite, il s’agit d'une étape importante vers la constamcti’une stratégie asympto-
tiguement optimale pour la maximisation de [1].

Le théoréme suivant est démontré dans (Wynn, 1982).

Théoréme 1.Pour tout dansD(u, «) il existe ¢’ dansD* (u, «) telle queM(&) =
M(¢'), avec

D*(p,a) ={§ € D(p, @) | BAC X, §(A) = p(A) /v, E(X\A) = 0} . [3]

La concavité ded et la convexité d&®(u, «) impliquent I'existence d’'une mesure
d-optimaleg’ dansD(u, «). (Notons queM (&) est unique sib(-) eststrictement
concave.) D'aprés le théoréme précédépt,c D*(u, «). La différentiabilité ded
permet de donner une condition nécessaire et suffisantdirdapé pour¢’, voir
(Wynn, 1982; Fedorov, 1989; Fedoreval,, 1997; Sahnet al., 2001).

Théoréme 2.Une condition nécessaire et suffisante pour genaximiseo(§) sur
D(u, ) est qu'il existe une constanteelle queFs (€%, ) > ¢ pour&:-presque tout
x, etFg (&5, x) < cpour(u — &5)-presque tout.

Cette condition peut étre reformulée en disant que la fondtis (¢}, ) sépare
'ensemble

X, =supp, = {zr € X / & (z) > 0} (4]

de son complémentair&\ X’*, voir (Wynn, 1982; Fedorov, 1989). On peut mon-
trer également qu¢,.. Fo (&), x)u(dr) = [, Fe(&, 2)€} (dx) = 0, voir (Fedorov,
1989; Fedorowt al, 1997). On notera? = ¢(&}), fonction continue décroissante
dea.

La situation est plus complexe lorsqueposséde des atomes, et on trouvera une
extension du théoreme précédent dans (Sahal, 2001) (qui traite aussi le cas de
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mesures bornées inférieurement). Voir également (Pron2804) pour une autre
formulation de la condition nécessaire et suffisante durr@e 1. Des algorithmes
itératifs (algorithmes « d’échange ») pour la constructiert’, sont présentés dans
(Fedorov, 1989; Fedorast al., 1997).

3. Stratégie asymptotiquement optimale

Pour toute stratégieSy ,, utilisée pour la maximisation de [1], nous notons
U(Snn) = ®(Mn,/n). Nous suivons la méme démarche que (Albrigitt
al., 1972), qui correspond au cas dith = 1, et utilisons comme référence la stratégie
qui consiste a attendre que |85variables soient proposées pour en sélectionner
Cette stratégie non-séquentielle, que nous nofng, correspond a la construction
d’'un protocole expérimentalsa points sur un ensemble fini de cardinél Pour tout
N etn, toute stratégiéy ,,, séquentielle ou pas, satisfait

U(Snn) < U(S,n)- (5]

Par ailleurs, lorsqué’ tend vers l'infini avee: = [aN |, a € (0, 1), les performances
de Sy ,, ne peuvent dépassey,, c’est-a-dire

Va € (0’ 1) ) limsupql(s}kv,LaNj> < (b(f;kt)a ps(lu’) ) [6]

N —o0
avecg” une mesure bornée-optimale &’ < p/a.
Considérons a présent la stratégie

. { acceptetX, siX, € X:  , ousiN —k+1<n—ay 7]

N rejeterX), sinon,

avecO < e < 1 — a, a;, donne par [2] e}, . par [4]. Nous la simplifions encore en
considéranty, ,, définie par

ge . accepterXy, si X € X, .,
Nyn rejeterX;, sinon.

S‘j\,m peut conduire a accepter moins depoints, et donc, puisqu@(-) est crois-
sant, ¥ (S5 ,,) > ¥(S%,,). NotonsN, . le nombre de variableX. qui auraient
été acceptées si la contraintg < n était ignorée. Il satisfaitV,./N — a + ¢,

p.s.(+) quandN tend vers l'infini. Par conséquent, pour= |aN |, Prob{ N, ;. <

n infiniment souven} — 0, et asymptotiquemerst5; ,, échantillonne: = |aN | fois

suivant¢? , .. Cecidonne

\P(Sle\/l_aNJ) - (rbz—i-e ) pS(/L)
et donc

lim inf (S o)) = She PS(H) (8]
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Il suffit & présent de faire tendeevers zéro, et la continuité ende ¢}, voir (Pronzato,
2004), donne le résultat suivant & partir de [5,6] et [8].

Théoréme 3.La stratégieSR,yn définie par [7] est asymptotiguement optimale pour
n=|aN|,N —-o00,0<a<l:

3 0 _ : * _ *
]\}Enoo ‘II(SN, LaNJ) = A}E}noo \I’(SN,LQNJ) = ¢(&) p-s(u)

avec§,, une mesure bornée-optimale €7, < u/a) et Sy, la stratégie non séquen-
tielle qui consiste a sélectionnevariables parmiV connues.

L'utilisation de S, ,, nécessite la construction préalablefg, c'est-a-dire de la
mesure borné&-optimale’. Nous allons voir a présent qu'il est cependant possible
d’éviter cette construction.

4. Tirages asymptotiques suivant une mesure bornée optimal

D’apres le théoréme 2, et puisque Ri&h € X¥) = pu(X2) = a, la stratégie
S%., est encore définie par

accepterXy sip{z / Fo(&X,x) > Fo (&5, Xk)} < @
S?\,,n: OusiN —k+1<n-ay,
rejeterX; sinon.

Afin de s'affranchir de la connaissance de la mesggjrenous la remplagons sim-
plement par la mesure empirique d€g déja sélectionnés, que nous notgpsNous
définissons ainsi une nouvelle stratéfig .).

acceptetX; siP, = Pi(Xk)

Sa(p) : = p{r/ Fo(p, ) > Fa 8k, Xi)} < o,
rejeterX; sinon.

9]

LorsqueX, estacceptéy,1 = 1+ay €téprr = [1-1/(1+ax)]|ée+1/(1+ax) 0x,,
dans le cas contraiwg, . = aj, eté,y, = &

La procédure doit étre initialisée par une matidenon singuliére. Une facon de
procéder consiste a accepter les premiers échantillopopés jusqu’a avoiM (&)
de rang plein. Cette initialisation n’a bien entendu auciiet sur le comportement
asymptotique de la stratégie, que nous étudions a présent.

Deux raisons font que la suifé({)]x n'est pas monotone croissante : (i) la « lon-
gueur du pas #1/(1 + a;) est prédéterminée et (iiX, est une variable aléatoire.
Tandis que le point (i) est plutét classique pour les alparés de construction d’'ex-
périences optimales et a été largement étudié (voir ercpleti (Wuet al, 1978)), le
point (ii) forme une originalité du probléme considéré ici.
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Nous utilisons les deux hypothéses techniques suivarites.germettent d’établir
le théoreme? dont nous ne donnons qu’une esquisse de démonstration. O 3@
référer a (Pronzato, 2003) pour la démonstration compléte.

H1: La dérivée seconde? (M, M,), définie par
0?0
oy?
est continue erM; et M, pour toute matricéVI; telle que|®(M;)| < oo. Elle
satisfait

V3 (M1, M) = ——[(1 — %)M +7Ma]j,—o+ -

/A V2 IMy, f(2)f " (2)|u(dr) > Ag(A) > —oc0

pour tout ensemblel tel queu(.A) > o et toute matricd; telle que®(M; /2) > A,
avecA,(A) une constante (qui dépend dest A).

H2:3A > —oco ete > 0 tels quep(£) > A pour toute mesuré € D*(u, o — €),
avecD* défini par [3].

L'hypothése H1 est satisfaite pour les critéres classigieplanification, par
exemple lorsquéX’ est borné ou lorsque les composante§(dg sont des polyndmes
enz ety possede une densité (par rapport a la mesure de Lebesgudgayait de
facon exponentielle quand — co. H2 est satisfaite par exemple si les vecteifrs
sont indépendants sur tout sous-ensembtie X' de mesurgy(A) > a —e ety aune
densitép(-) satisfaisanto(xz) > ¢ > 0 surX’. On pourra noter que c’est I'hypothése
H2 qui permet de s’affranchir du probleme de la décroiss@neatuelle de);, vers
—oo que I'on peut rencontrer pour un algorithme de « longueuradexprédéterminée
(voir le Dichotomous Theoreme Wu et Wynn (1978)).

Théoréme 4.La mesure empiriqug, générée par les points acceptés par la stratégie
S () définie par [9] satisfait

klingo (b(gk) = (b(g:;)’ ps(ﬂ) ’ [10]

avecg’ une mesure bornée-optimale &’ < p/a.

DEMONSTRATION.— On notep, = ¢(&x). La premiére étape de la démonstration
consiste a montrer quén sup,,_, ., ¢ = ¢, p.S.(u) dés lors qu'existel > —oo tel
quelim infy_, o, ¢ > A ('hypothése H2 garantit I'existence pg)d’un tel A). Pour
cela, on examine une itération lorsqie est accepté, événement netg qui est de
probabilité«. Nous avons :

Dk+1 =¢k+;F¢(§k7Xk)+ ! V3 (& Xk, )

1+ak 2(1 + ay)?
avec

V3 (& Xi, ) = Va[(1 = 7)M(&) + vE(Xp)ET (Xe), £(Xp)E T (Xp)]
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pour une valeury € [0,1/(1 + az)]. La concavité deb(-) implique Fg(£;£5) >
¢’ — ¢y, C'est-a-dire

/X Fo (&, 2)E4(dx) > 67, — b1,

ou encore, puisqu€’; = p/a surX’ et vaut zéro SuR’\ Xr,

| Faleamtdn/a = 6, - or.

xx
On obtient donc
Ex (Pl X} = [ Fa (€, 2)u(dz) /o
{z / Px(z)<a}
> [ Faleuoutin)/az o - .
X

On utilise a présent H1, qui conduit a

Aq(A)
20(1 + ag)?’

Ex, {¢r+1|Ar} > or + (05 — dr) + [11]

1+ay

Lorsque X, est rejeté (événement de probabilite- ), ¢r+1 = ¢r. En combinant
cela avec [11], nous obtenons

e Ay (A)

Ex, {k+1 — o} > 1+ ar (Pa = on) + 2(1+ ax)?’

ce qui impliquelim supy,_, ., ¢r > ¢% p.S.(), et donclimsupy,_, . ¢x = &7, P.S.()
d’'aprés le théoréme 3.

La deuxiéme étape, plus technique, consiste a montrer gu@é& peut pas avoir

limsup ¢, — liminf ¢, > € > 0.
k—oo k—o0

On utilise pour cela une construction similaire a celle dédmonstration du Lemme

de Doob, voir (Williams, 1991) page 106. O

Revenons a présent au probléme initial, ave@riables a sélectionner dans une
suite de longueulN. Une modification élémentaire de la stratégig(:) consiste a
adapter la constanteen la remplagant par

ar = (n—ag)/(N — k)

lorsqu'il s’agit de sélectionner (ou paX),. Cette stratégis,,, () coincide avec celle
proposeée initialement dans (Pronzato, 2001b). D'apréthkssrémes 3 et 4, elle est
asymptotiquement optimale pour= |aN |, a € (0,1), et N — oo.
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Lorsque la mesurg est inconnue, ce qui est la situation la plus fréquente,da pr
babilité P, dans [9] peut étre remplacée par une évaluafipmbtenue & partir de la
mesure empirique deX, soit i a l'itération k& (apres avoir observ&,). Puisque
les X; sont observés indépendamment de la stratégie de séledbpiea (ce qui cor-
respond a une propriété de « séparation » en controle), dectime 4 demeure valide
pour la stratégie correspondaisig(fix ) (0u S, (fix)). On peut donc effectuer, de ma-
niére asymptotique, des tirages suivghtsans véritablement construi¢¢ ni méme
connaitreu a I'avance. Nous en présentons un exemple a la section $elivan

Notons enfin que di(z) dépend des paramét@émodeéle non linéaire), il est par-
fois possible d’estimeff « en ligne », c’est-a-dire récursivement au fur et a mesure du
recueil des observations. Considérons par exemple le dagélgression non linéaire,
avecd* 'estimateur des moindres carrés obtenu a particdiedéja sélectionnés. Sous
des hypothéeses de régularité du modele, I'hypothese Hatjaaasez facilement la
convergence et la normalité asymptotiqueééle(voir par exemple (Jennrich, 1969)).
Dans le calcul deP,, ou de P, la valeur inconnue dé peut alors étre rempla-
cée pard®, et la stratégies,, (1) assure quey, converge p.sy) vers¢[¢(6)], avec
€%(0) < /o une mesure bornék-optimale pour la vraie valeur des paramétres du
modéle.

5. Exemple

L'exemple choisi est suffisamment simple pour que I'on piissnstruire la me-
sure borné@-optimale¢’: . Les conditions expérimentalég; (scalaires) sont utilisées
pour construire un modéle de régression quadratig@er) = 0o+ 60, x+0.22 & partir
d’observations), = n(0, X,) + ¢, avec la vraie valeur (inconnue) des paramétres
du modéle efe;), une suite de variables aléatoires indépendantes et identient
distribuées, de moyenne nulle et de variaméeles variables;, et X;, sont indépen-
dantes. Le critére de planification choisi est celuig®ptimalité,®(-) = log det(:).
Les vecteur€(X;) correspondent aux régresse(irsX;, X?)'.

Supposons que les;, soient distribués suivant la loi normalé(0, 1). Nous choi-
sissonsa = 0.5. On peut alors montrer que la mesupeoptimale&, qui satisfait
& < p/acoincide aveq /o surX} = (—oo, —a]U[—b, b]U]a, 00), aveca ~ 1.028,
b ~ 0.2482. La figure 1 présente’ (x)M~1(&)f(x) = Fs (&%, z) + 3 en fonction
de z et illustre le théoréme 2. La ligne en pointillés correspanid constante du
théoreme.

La figure 2 présente un histogramme dé<00 premiers échantillonX;, sélec-
tionnés par la stratégié,, (/ix). La figure 3 présente; en fonction dek, la valeur
¢(&) estindiguée par la ligne en pointillés.
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Figure 1. f 7 (z)M~1(¢2)f(z) en fonction der

Figure 2. Histogramme des 10 000 premiers échantilléhssélectionnés pas,, (fix)

6. Conclusion et perspectives

Une stratégie a été proposée pour sélectionner séquemeit des conditions
expérimentales. Elle est extrémement simple a mettre emegeeey qui permet d’en-
visager son utilisation méme si les données sont en tresl grambre et les modéles
a identifier de structure complexe. Elle est asymptotiquerogtimale lorsqu'il s’agit
de sélectionner une fractiandes données disponibles.
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L'étude des propriétés de cette stratégie lorsque le nombdedonnées a sélec-
tionner est fixe tandis que la longuedir de la séquence proposée tend vers l'infini
reste a faire. Il est raisonnable de penser que les résolésus en dimension 1
(Pronzato, 2001a) doivent pouvoir s'étendre au cag@jiny 1. Tous les cas intermé-
diaires pour lesquels tend vers I'infini avedV maisn/N — 0 seraient également a
étudier.

Nous avons supposé ici que la mesurejui génere lesX; ne possédait pas
d’'atomes. Le cas de mesures présentant des composantésadisglus technique, est
présenté dans (Pronzato, 2006). Enfin, reste a traiter ltdas X, ne sont plus indé-
pendants (systémes dynamiques) et celui ou I'on n'obsasalpectemenk’;, mais
une covariableZ;, telle que la loi conditionnelle (X |Z) soit connue. Une application
importante pour ce deuxieme cas concerne les essais @mida sélection des pa-
tients a inclure dans un test pourrait alors se faire surda a covariables facilement
accessibles (age, taille, poids, etc.) tandis que leshlag@xpérimentales entrant dans
la modélisation (par exemple pharmacocinétique ou pharthamamique) ne seraient
prises en compte que lors des expérimentations sur lesdodigélectionnés.

L L L L L L L L L
0 500 1000 1500 2000 2500 3000 3500 4000 4500 5000

Figure 3. ¢ générée parS,(fix) en fonction de: ; la ligne en pointillés correspond

ao(&s)
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