
Journal of Ardabil University of Medical Sciences

Vol. 25, No. 1, Spring 2025, Pages: 7-25

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-Non Commercial 4.0 International License.

How to cite this article: Akbari M, Sadigh-Eteghad S, Bahadori A, Ghassemi Moghadam H, Ziaee M. Artificial
Intelligence in Cancer Immunotherapy: A Leap towards Precision Medicine. J Ardabil Univ Med Sci. 2025;25(1):7-
25.

Review article

Artificial Intelligence in Cancer Immunotherapy: A Leap towards
Precision Medicine

Morteza Akbari1, Saeed Sadigh-Eteghad2, Ali Bahadori3, Hossein Ghassemi Moghadam4,
Mojtaba Ziaee*5,6

1. Department of Medical Biotechnology, Faculty of Advanced Sciences and Technologies, Tabriz University of
Medical Sciences, Tabriz, Iran
2. Neurosciences Research Center, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
3. Department of Microbiology, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
4. Department of Hematology and Oncology, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
5. Medicinal Plants Research Center, Maragheh Faculty of Medical Sciences, Maragheh, Iran
6. Integrative Medicine in Aging Research Center, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
* Corresponding author. Tel: +984137256920-30, Fax: +984137256919, E-mail: m.ziaee@tbzmed.ac.ir

ABSTRACT

Immunotherapy has emerged as a promising and effective approach in cancer
treatment by stimulating the body’s immune system to target and eliminate
malignant cells. Despite its significant therapeutic potential, several challenges
remain, including accurate patient selection, identification of appropriate
therapeutic targets, and the minimization of adverse effects.
Artificial intelligence (AI) plays a critical role in addressing these challenges by
analyzing complex genomic, proteomic, and clinical datasets. Machine learning
and deep learning algorithms can accurately identify patients likely to respond to
immunotherapy, enabling the development of personalized treatment plans while
avoiding unnecessary interventions in low-response individuals.
A key application of AI is predicting the efficacy of immune checkpoint inhibitors
such as PD-1 and CTLA-4. By integrating medical imaging and genomic data, AI
models can forecast treatment outcomes, enhance diagnostic precision, and reduce
healthcare costs. Furthermore, AI is increasingly used in drug development, where
it simulates novel molecular structures and predicts their therapeutic efficacy,
thereby accelerating drug discovery and lowering development expenses. AI also
contributes to identifying and managing side effects, improving the safety profile
of immunotherapy.
Nevertheless, the implementation of AI in oncology is not without limitations.
These include the need for high-quality, annotated datasets, algorithmic
interpretability, and ethical concerns such as data privacy, algorithm transparency,
and psychological impacts of extensive genetic testing, excessive diagnostic
testing, potential treatment discrimination, and unclear legal responsibilities.
This article concludes that with robust data infrastructure and the advancement of
interpretable AI models, the full potential of AI in cancer immunotherapy can be
realized. This synergy promises a major leap toward precision medicine and a
brighter future in cancer care.
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Extended Abstract

Cancer remains one of the most serious risks to
world health, with increasing incidence and
fatality rates despite breakthroughs in
traditional treatments such as chemotherapy and
radiation. Immunotherapy has emerged as a
revolutionary paradigm, allowing the immune
system to selectively target and eliminate tumor
cells, resulting in long-term remissions in
difficult malignancies such as melanoma, non-
small cell lung cancer (NSCLC), and renal cell
carcinoma. Immune checkpoint inhibitors
(ICIs), such as anti-PD-1/PD-L1 and anti-
CTLA-4, chimeric antigen receptor (CAR) T-
cell treatments, oncolytic viruses, and tumor
vaccines, are among the key techniques.
However, its transformative potential is
hampered by formidable obstacles: tumor
heterogeneity causes unpredictable responses,
with only 20-40% of patients benefiting;
primary or acquired resistance undermines
efficacy; and conventional biomarkers—PD-L1
expression, tumor mutational burden (TMB),
and microsatellite instability (MSI)—frequently
fall short in sensitivity and specificity. Adverse
effects, including hyper progression and
immune-related toxicities, exacerbate clinical
decision-making. Precision medicine (PM) aims
to address these issues by tailoring medicines to
individuals' genetic, environmental, and
lifestyle profiles, combining multi-omics data
(genomics, transcriptomics, proteomics, and
metabolomics) with imaging and clinical
insights.
Artificial intelligence (AI), powered by
machine learning (ML) and deep learning (DL),
is at the forefront of this transition, deciphering
complicated information to reveal hidden
patterns and propelling immunotherapy into a
new era of unparalleled customization. Unlike
its inflexible rule-based predecessors, current
AI uses convolutional neural networks (CNNs),
graph neural networks (GNNs), and
transformer-based large language models
(LLMs) for multimodal processing, resulting in
predicting accuracies that outperform human
skills. In 2025, innovative techniques such as
SCORPIO, created by researchers at Memorial
Sloan Kettering and Mount Sinai, will use
normal blood tests to predict ICI responses with
70-80% accuracy across a wide range of

malignancies, democratizing access by
eliminating the need for intrusive biopsies.
Similarly, the Compass foundation model, a
2025 invention from Harvard and Roche,
incorporates pan-cancer transcriptomics to
predict outcomes with AUC scores more than
0.90, generalizable across 33 tumor types and
regimens, and represents a step toward
universal immunotherapy guidance.
AI's disruptive impact is exemplified by digital
pathology, which has transformed whole-slide
imaging (WSI) into a diagnostic and prognostic
tool. CNN-driven algorithms can now segment
tumor cells, measure PD-L1 (AUC 0.87-0.94 in
NSCLC), detect MSI (AUC>0.92 in
gastrointestinal malignancies), and spatially
map tumor-infiltrating lymphocytes (TILs),
classifying microenvironments as "inflamed" or
"deserted" to determine ICI appropriateness.
Models like HistoTME, introduced by NCI
colleagues in early 2025, combine histology
and AI to predict TME dynamics, exceeding
established methods in forecasting resistance.
AI serves as a "first reader" for triage and a
"second reader" for validation, reducing
diagnostic times by 50% and addressing
pathologist shortages. Hybrid ML-DL
frameworks improve interpretability by
combining handcrafted features with automated
extraction to reduce overfitting in uncommon
malignancies.
Radiomics and imaging-omics enhance this
precision by extracting quantitative information
from CT, MRI, or PET scans to non-invasively
investigate tumor biology. Recent 2025 studies,
including those published in JAMA Oncology,
verify DL models that predict ICI responses in
advanced NSCLC with AUCs ranging from
0.85-0.92, and correlate radiomic signals with
CD8+ TIL infiltration and PD-L1 levels.
Integrating radiomics and genomes, as
demonstrated by Sun et al.'s enduring 2018
architecture updated in 2024 trials, allows for
real-time monitoring of spatiotemporal
heterogeneity, directing adaptive therapeutics
and eliminating wasteful exposures.
Genomics and multi-omics integration via AI
provide deeper insights by examining next-
generation sequencing (NGS) outputs such as
whole-exome sequencing (WES) to identify
neoantigens and resistance drivers. Xie et al.'s
2020 clustering model, enhanced by 2025
validations, divides cancers into
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"hyperimmune" subcategories with better
prognoses. Transcriptomics, aided by AI,
identifies immunogenic peptides for
personalized vaccines; a 2024 Nature study
combined exome data and mass spectrometry to
design neoantigen therapies, resulting in 70%
response rates in trials. Nuance is added by
epigenetic layers, such as DNA methylation in
CAR-T cells, and microbiome signatures, in
which AI links Bifidobacterium abundance to
improved ICI efficiency. According to Harel et
al.'s 2019 discoveries, proteomics using high-
resolution mass spectrometry indicates
metabolic alterations such as enhanced
oxidative phosphorylation in responders, which
are extended in 2025 Protica Bio platforms.
Multi-omics fusion exemplifies AI's synergy by
outperforming silos. Vanguri et al.'s 2022
dynamic attention DL model, updated in 2025,
combines radiology, pathology, and omics to
predict PD-(L) 1 in NSCLC (AUC 0.92).
Emerging tools such as COMPASS and IRRS
(for colorectal cancer) use microbiomics and
spatial omics to forecast synergies and
toxicities. Patient-derived organoids (PDOs),
AI-optimized for TME simulation, provide for
high-throughput screening; 2025 Bioactive
Materials evaluations highlight DL for
predicting ICI synergies using cellular

necroptosis indices (CNI).
Despite these accomplishments, difficulties
remain: Data silos and heterogeneity impede
generalizability; "black-box" models erode
trust, necessitating explainable AI (XAI) such
as SHAP; ethical quandaries—data privacy
breaches, algorithmic bias favoring specific
demographics, psychological tolls from over-
testing, and liability for mispredictions—
require robust frameworks. Computational
demands and regulatory constraints, as
mentioned in 2025 Frontiers evaluations,
impede clinical use.
In the future, interpretable GNNs will model
complex TME networks, real-time WSI
analysis will incorporate single-cell sequencing,
and AI-guided neoantigen vaccinations will
tailor regimens to individuals. According to
AACR estimates for 2025, adaptive trials will
speed up drug development, while microbiome-
modulating adjuncts will improve efficacy. By
overcoming hurdles through federated learning
and ethical AI, this convergence envisions a
future in which immunotherapy is universally
effective, equitable, and transformative,
transforming cancer from a death sentence to a
manageable condition and saving millions of
lives globally.
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چکیده
هـاي سـرطانی را   سازي سیستم ایمنی بدن، سـلول هاي نوین و مؤثر در درمان سرطان است که با فعالایمونوتراپی یکی از روش

هایی مانند انتخـاب دقیـق بیمـاران، تعیـین اهـداف درمـانی       د. با وجود اثربخشی قابل توجه، این روش با چالشدههدف قرار می
.مناسب، و کاهش عوارض جانبی همراه است

کنـد.  سازي ایمونوتراپی ایفا مـی هاي ژنومی، پروتئینی و بالینی، نقش مهمی در بهینهبا توان پردازش داده(AI)1هوش مصنوعی
دهنده به درمان را با دقت بالا شناسایی کنند. این شناسایی توانند بیماران پاسخهاي یادگیري ماشین و یادگیري عمیق میمالگوریت

.سازدهاي غیرضروري را فراهم میشده و اجتناب از درمانسازيهاي شخصیهدفمند، امکان طراحی درمان

اسـت.  1CTLA-4و1PD-1هاي نقاط کنترل ایمنی ماننده مهارکنندهبینی پاسخ باز دیگر کاربردهاي مهم هوش مصنوعی، پیش
ها بینی کرده و هزینهتوانند موفقیت درمان را پیشهاي ژنتیکی میبا ترکیب اطلاعات تصویربرداري پزشکی و دادهAIهايمدل

در یهوش مصنوعن،یهمچن.ردبینی عوارض جانبی، نقش مؤثري دارا کاهش دهند. همچنین، در طراحی داروهاي جدید و پیش
یکرده و اثربخش ـيسازهیرا شبدیجدیمولکوليساختارهاتوانندیمهاتمیدارد. الگورینقش مهمیمونوتراپیايداروهایطراح

یعوارض جانبتیریو مدییدر شناساAIن،ی. علاوه بر ادهدیتوسعه دارو را کاهش منهیکنند، که زمان و هزینیبشیها را پآن
.بخشدیدرمان را بهبود میمنیو ارودیماربه ک

هـاي تفسـیرپذیري   هـاي باکیفیـت، چـالش   هایی همـراه اسـت. نیـاز بـه داده    با این حال، استفاده از هوش مصنوعی با محدودیت
یصـی و  افـزایش آزمایشـات تشخ  هاي روانـی ناشـی از   وآسیب، هاي اخلاقی در مورد حریم خصوصی بیمارانها و نگرانیالگوریتم

اي هاي دادهگیرد که با توسعه زیرساختاز جمله این موانع هستند. این مقاله نتیجه میمسئولیتهاي قانونی در صورت بروز خطا 
افزایی، گـامی  برداري کرد. این همتوان از ظرفیت کامل هوش مصنوعی در ارتقاي ایمونوتراپی بهرههاي پیشرفته، میو الگوریتم

.اي روشن در درمان سرطان خواهد بوددقیق و آیندهسوي پزشکی مهم به

هوش مصنوعی، نشانگرهاي زیستی، درمان سرطان، شدهسازيپزشکی شخصی، ایمونوتراپیواژه هاي کلیدي:
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قدمهم
ترین تهدیدات سلامت بشـر بـه   سرطان یکی از بزرگ

ایش ومیـر بـالا و افـز   رود که بـا نـرخ مـرگ   شمار می
هاي بهداشتی هاي جدي را به نظاممداوم شیوع، چالش
. اگرچـه تشـخیص و درمـان    ]2, 1[تحمیل کرده است 

پـذیر کـرده، امـا    ها را درمانزودهنگام برخی سرطان
ــرگ ــرخ م ــرطانن ــر س ــتات،  ومی ــد پروس ــایی مانن ه

کولورکتال و دهانه رحم همچنان بالا بـوده و در حـال   
بینی شـده بـود   ، پیش2024. در سال ]3[افزایش است 

که بیش از دو میلیون مورد جدید سـرطان و بـیش از   
هزار مرگ ناشی از سرطان در ایالات متحده رخ 600
هاي . ناهمگونی بالاي تومورها و فقدان روش]4[دهد

موقـع و  غربالگري و درمانی مؤثر، دریافت درمان بـه 
ــت   ــرده اس ــوار ک ــراي بیمــاران دش . ]5[کارآمــد را ب

رویکردي نویدبخش است که بـا  PM(1یق (پزشکی دق
در نظر گرفتن ژنتیک، محیط زیست و سـبک زنـدگی   

امیکس -هاي مولتیآوري دادههر فرد، از طریق جمع
(مانند ژنومیکس، ترانسکریپتومیکس، پروتئـومیکس) و  
چندوجهی (ماننـد تصـاویر پزشـکی و سـوابق بـالینی)،      

احـی  اي را طرشـده سـازي هاي درمانی شخصیبرنامه
) بـا  AIدر ایـن میـان، هـوش مصـنوعی (    ].6[کنـد  می

و یــادگیري ML(2گیــري از یــادگیري ماشــینی (بهــره
ها ، توانایی پردازش حجم عظیمی از دادهDL(3عمیق (

هاي نوینی را در حوزه پزشـکی دقیـق   را دارد و کشف
.]7[کندتسهیل می

هوش مصنوعی به توانایی ماشین یـا مـدل محاسـباتی    
ــراي شنا ــا  ب ــایی ی ــادگیري«س ــط از  »ی ــا و رواب الگوه

هـاي دقیـق بـراي    بینیهاي آموزشی و ارائه پیشداده
هاي اولیه هاي مستقل اشاره دارد. برخلاف سیستمداده

IBM Watsonهوش مصنوعی مبتنی بر قواعد، مانند 

for Oncology   ــدي در ــل ناکارآمـ ــه دلیـ ــه بـ کـ
ي از بـر یـادگیر  MLگیري بالینی محدود ماند، تصمیم

1 Precision Medicine
2 Machine Learning
3 Deep Learning

. این ]8[بینی تمرکز داردها و بهبود عملکرد پیشداده
شده و بـدون نظـارت   ها شامل یادگیري نظارتتکنیک

اي ، زیرمجموعـه DLبراي کشف الگوهاي نهفته اسـت.  
هـاي  هاي عصبی مانند شبکه، با استفاده از شبکهMLاز 

، در تحلیل تصـاویر پـاتولوژي و   CNNs(4کانولوشنی (
و اسـتخراج  NLP(5دازش زبان طبیعی (رادیولوژي، پر

هـاي  پیشـرفت EHR(6از سوابق الکترونیکـی سـلامت (  
ــزرگ چشــمگیري داشــته اســت. مــدل  ــانی ب هــاي زب

)LLMs(7  ــد از ــفورمرهاي مولـــ ــد ترانســـ ماننـــ
، امکـان تعامـل بـا زبـان     GPTs(8دیـده ( آموزشپیش

طبیعی را فـراهم کـرده و از طریـق یـادگیري انتقـالی      
هاي سرطانی مانند شناسایی سلولبراي وظایف خاص،

هـا  شـوند. ایـن مـدل   در تصاویر بیوپسـی، تنظـیم مـی   
هــاي قابلیــت تحلیــل چنــدوجهی (مــتن، تصــویر، داده 

گیـري نشـانگرهاي   مولکولی) را دارنـد کـه در انـدازه   
گیري انکولوژي کاربرد دارد.زیستی و تصمیم

ایمونوتراپی تومور فرآیند اسـتفاده از سیسـتم ایمنـی    
کن کردن تومورهاسـت کـه   براي کنترل و ریشهبدن

سازي مجدد چرخـه ایمنـی تومـور و بازسـازي     با فعال
. ]9[شـود هاي ایمنی طبیعی ضد تومور انجام مـی پاسخ

هـاي  هاي اصلی ایمونـوتراپی شـامل مهارکننـده   روش
Tهـاي  ، درمـان بـا سـلول   ICIs(9نقاط کنتـرل ایمنـی (  

ــده آنتــی ــک (گیرن هــاي کســن، واCAR(10ژن کایمری
. ]10[هاي ویروس انکولیتیک هستندتوموري و درمان

هاي باديهاي نقاط کنترل ایمنی، مانند آنتیمهارکننده
هـاي  ، با دستیابی به پاسـخ CTLA-4و ضد PD-1ضد 

تــوجهی از بیمــاران مبــتلا بــه پایــدار در درصــد قابــل
هایی مانند ملانوما، سـرطان ریـه و کارسـینوم    سرطان

انـد  انکولـوژي بـالینی را متحـول کـرده    سلول کلیـوي،  
هـایی همچنـان   هـا، چـالش  ]. با وجود این پیشرفت1،2[

4 Convolutional Neural Networks
5 Natural Language Processing
6 Electronic Health Record
7 Large Language Models
8 Generative Pre-trained Transformers
9 Immune Checkpoint Inhibitors
10 Chimeric Antigen Receptor T-cell therapy
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1404بهار، اولشماره، بیست و پنجمدوره مجله دانشگاه علوم پزشکی اردبیل12

باقی است: زیرگروهـی از بیمـاران مقاومـت اولیـه یـا      
هـاي نقـاط کنتـرل ایمنـی نشـان      اکتسابی به مهارکننده

دهند و در برخـی مـوارد، نتـایج درمـانی کمتـر از      می
.]11[درمـــانی ســـنتی اســـت هـــاي شـــیمیدرمـــان

، بار جهش تومـوري  PD-L1بیومارکرهایی مانند بیان 
)TMB) و ناپایداري میکروستلایت (MSI معمولاً براي (

شـوند، امـا   بینی پاسخ به ایمونوتراپی استفاده مـی پیش
اغلب فاقد حساسـیت و ویژگـی کـافی بـراي هـدایت      

].5, 4طور مؤثر هستند [انتخاب بیمار به
عنـوان  ) بـه AIهـاي اخیـر، هـوش مصـنوعی (    در سال

آفرین در تحقیقات پزشکی و عمل بالینی ابزاري تحول
ظهور کرده است. کاربردهاي هوش مصنوعی، ماننـد  

هـاي یـادگیري   هاي یادگیري ماشـین و الگـوریتم  مدل
بینی پاسخ به اي براي بهبود پیشطور فزایندهعمیق، به

عنـوان  انـد. بـه  ایمونوتراپی مورد بررسی قرار گرفتـه 
هـاي  هاي مبتنی بـر هـوش مصـنوعی داده   لمثال، مد

ــا   ــی و ترانســکریپتومی) را ب ــی، پروتئین ــدامتیک (ژن چن
ــی   ــام م ــالینی ادغ ــاي ب ــاي  پارامتره ــا امتیازه ــد ت کنن

اي را توسعه دهند کـه بیمـارانی را کـه    کنندهبینیپیش
شـوند، شناسـایی   منـد مـی  احتمالاً از ایمونوتراپی بهره

تـر  بنـدي دقیـق  ان طبقهها امک]. این پیشرفت7،6کنند [
شـده را  سازيهاي درمانی شخصیبیماران و استراتژي

هاي بیومارکرهاي سنتی را کنند، محدودیتفراهم می
بخشند.برطرف کرده و نتایج درمانی را بهبود می

بینـی اثربخشـی   ) در پـیش AIکاربرد هوش مصنوعی (
هاي اصـلی انکولـوژي دقیـق    ایمونوتراپی به یکی از پایه

هــاي یل شــده اســت و امکــان تــدوین اســتراتژيتبــد
کنـد. جریـان   شده را فراهم مـی سازيدرمانی شخصی

بینی مبتنی بر هوش مصنوعی  شـامل ایجـاد   کلی پیش
یک گروه آموزشی و یک گـروه اعتبارسـنجی مسـتقل    

هاي پزشکی چندمقیاسی از گروه آموزشی است. داده
، 1CTشامل هیستوپاتولوژي، رادیومیکس (از تصـاویر 

2MRI ،PET3  ،ــکریپتومیکس ــومیکس، ترانســـ ) ژنـــ

1 Computed Tomography
2 Magnetic Resonance Imaging

آوري، هــــاي بــــالینی جمــــعپروتئــــومیکس و داده
پردازش و تحت استخراج و انتخاب ویژگـی قـرار   پیش

هـا سـپس بـراي آمـوزش     ]. این ویژگی7،8گیرند [می
ــا اســتفاده از  مــدل هــاي هــوش مصــنوعی، معمــولاً ب

عمیـق  ) یا یادگیريMLهاي یادگیري ماشین (الگوریتم
)DL هــاي کانولوشــنی ( )، ماننــد شــبکهCNNs یــا (

، بــه کــار گرفتــه GNN(4هــاي عصــبی گرافــی (شــبکه
ــیش مــی ــا الگوهــاي پ ــیشــوند ت ــه بین کننــده پاســخ ب

دیده سپس ایمونوتراپی شناسایی شوند. مدل آموزش
ــابی    ــتقل ارزی ــنجی مس ــروه اعتبارس ــتفاده از گ ــا اس ب

آن سنجیده بینی و قابلیت تعمیمشود تا دقت پیشمی
].9شود [

هاي چندمقیاسی به هوش مصنوعی امکـان  ادغام داده
دهد تا امضاهاي بیولوژیکی و بالینی پیچیده را ثبت می

هاي کمی را از کند. به عنوان مثال، رادیومیکس ویژگی
کنـد، در حـالی کـه    هاي تصـویري اسـتخراج مـی   داده

ــورد    ــاتی در مـ ــومیکس اطلاعـ ــومیکس و پروتئـ ژنـ
اي جهـش تومـوري و بیـان پـروتئین ارائـه      ه ـپروفایل

]. نتیجـه مـورد انتظـار، مـدلی قـوي از      10دهنـد [ می
بینی پاسخ بیمار هوش مصنوعی است که قادر به پیش

هاي نقاط کنترل ایمنی به ایمونوتراپی، مانند مهارکننده
)ICIs      و شناسایی افرادي اسـت کـه نیـاز بـه ارزیـابی (

یا تجزیـه و  WGS(5م (یابی کل ژنوبیشتر، مانند توالی
عـلاوه بـر ایـن،    ].12[تحلیل میکرومحیط تومور دارند

توانند مؤثرترین عوامـل  هاي هوش مصنوعی میمدل
-CTLAدر مقابل ضد PD-1ایمونوتراپی (مانند ضد 

هاي ترکیبی متناسب با هر بیمار را توصـیه  ) یا درمان4
ض کنند. در نتیجه نتایج درمانی را بهینه کرده و عـوار 

. مطالعـات اخیـر   ]13[رسـانند جانبی را به حـداقل مـی  
بینــی همچنــین پتانســیل هــوش مصــنوعی را در پــیش

هـاي درمـانی   مقاومت به درمان و هدایت اسـتراتژي 

3 Positron Emission Tomography
4 Graph Neural Networks
5 Whole-Genome Sequencing
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13مرتضی اکبري و همکاران ...عی در خدمت ایمونوتراپیهوش مصنو

).1کند (شکلتقویت میاند که کاربرد بالینی آن را بیشتر تطبیقی بررسی کرده

سازي شده سرطان. کاربرد هوش مصنوعی در ایمونوتراپی شخصی1شکل 

ــه  در ســال ــوتراپی ب ــر، ایمون ــوان یکــی از هــاي اخی عن
ویژه در هاي نوین درمان سرطان، بهمؤثرترین روش

انواع ملانوما، سرطان ریه و کلیه، تحولی در انکولـوژي  
بالینی ایجاد کرده است. با این حال، مقاومـت اولیـه یـا    

خ ناپــذیري پاســبینــیاکتســابی بــه ایمونــوتراپی، پــیش
بیماران و ناکارآمـدي بیومارکرهـاي سـنتی، همچنـان     

ــان  چــالش ــن درم ــارایی ای هــاي بزرگــی در مســیر ک
هاي شوند. در این زمینه، استفاده از مدلمحسوب می

بینی پاسخ به ایمونوتراپی و هوش مصنوعی براي پیش
عنوان یک استراتژي نـوین  بندي دقیق بیماران، بهطبقه

.ترده قرار گرفته استدار مورد توجه گسو آینده

مرور حاضر با تمرکز بر نقـش کـاربردي و نوآورانـه    
ــوتراپی    ــی ایمون ــود اثربخش ــنوعی در بهب ــوش مص ه

کارگیري ها در بهسرطان، به بررسی آخرین پیشرفت
هاي یـادگیري ماشـین و یـادگیري عمیـق در     الگوریتم

ــل داده ــومیکس،   تحلی ــامل ژن ــی (ش ــاي چندمقیاس ه
ــومی  ــومیکس، رادیـ ــالینی)  کس و دادهپروتئـ ــاي بـ هـ

انداز پردازد. هدف ما این است که با ارائه یک چشممی

ــه ــه ادغــام هــوش  جــامع و ب روز، نشــان دهــیم چگون
ــی   ــق م ــکی دقی ــنوعی و پزش ــعه  مص ــه توس ــد ب توان

هـاي  کننده جدید، طراحی درمانبینینشانگرهاي پیش
شـده و در نهایـت ارتقـاء نتـایج بـالینی      سـازي شخصی

به سرطان بینجامد. این مرور بـا تمرکـز   بیماران مبتلا
هاي هوش مصـنوعی  خاص بر کاربردهاي عملی مدل

هاي نقاط کنترل ایمنیبینی پاسخ به مهارکنندهدر پیش
(ICIs)هاي درمانی تطبیقی، تلاش و هدایت استراتژي

اي فراتـر از مطالعـات مـروري    کند ارزش افـزوده می
.پیشین ارائه کند

در تشـخیص  AIیتـال مبتنـی بـر   نقش پاتولوژي دیج
تومور

شناسی مقـاطع بـافتی همچنـان اسـتاندارد     تحلیل بافت
ــی   ــمار م ــه ش ــا ب ــخیص توموره ــی در تش رود و طلای

ــاري،    ــرفت بیمـ ــاره پیشـ ــاتی دربـ ــاي حیـ رویکردهـ
دهـد.  آگهی بیمار ارائه مـی ریزي درمان و پیشبرنامه

ــی    ــات غن ــاطع اطلاع ــن مق ــزمحیط  ای ــاره ری اي درب
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1404بهار، اولشماره، بیست و پنجمدوره مجله دانشگاه علوم پزشکی اردبیل14

هـاي نفوذکننـده بـه    شامل لنفوسیت(TME)1تومور
، (TSR)3، نســبت اســتروماي تومــور(TILs)2تومــور

هاي و ویژگی(IHC)4هیستوشیمی-نشانگرهاي ایمنی
و بـار  (MSI)5مولکولی مانند ناپایداري میکروستلایت 

6جهشی تومور (TMB)بـا ایـن   ]14[کننـد فراهم می .
انسـانی  هاي سنتی پاتولوژي نیازمند نیرويحال، روش

ــود   ــه کمب ــاد، داراي ســوگیري ذهنــی و محــدود ب زی
ــه  پاتولوژیســت هــاي متخصــص هســتند کــه منجــر ب

ــه    ــخگویی ب ــواري در پاس ــعیف و دش ــذیري ض تکرارپ
].15[شوندالزامات پزشکی دقیق می

ــنوعی ــوش مص ــا  (AI)ه ــال ب ــاتولوژي دیجیت در پ
و (ML)هاي یـادگیري ماشـین  گیري از الگوریتمبهره

آفـرین بـراي   ، راهکـاري تحـول  (DL)یـق یادگیري عم
بینی پاسخ به ایمونـوتراپی  افزایش دقت تشخیص، پیش

سازي فرآیندهاي بـالینی فـراهم سـاخته اسـت     و بهینه
]15[.

هوش مصنوعی در تشخیص تومور
با تحلیل اسـلایدهاي  AIپاتولوژي محاسباتی مبتنی بر

هــاي تشــخیص  و توســعه ســامانه (WSIs)7کامــل
سطح یا حتی فراتر از ، به دقتی هم(CAD)8رسانیاري

. ایـن  ]16[هاي انسانی دست یافتـه اسـت  پاتولوژیست
بنـدي، تعیـین درجـه    ها توانایی تشخیص، طبقـه سیستم

بـــدخیمی و شناســـایی میکرومتاســـتازها را دارنـــد و 
تواننــد تغییــرات مولکــولی، خطــر متاســتاز و بقــاء مـی 

نمونــه، بینــی کننــد. بــراياختصاصــی بیمــاري را پــیش
آمیـزي دیده بر تصاویر رنـگ آموزشDLهايمدل

H&Eبنـدي  هـاي تومـوري را قطعـه   توانند سلولمی
MSIسازي کرده ورا کمیPD-L1کرده، میزان بیان

1 Tumor Microenvironment
2 Tumor-Infiltrating Lymphocytes
3 Tumor-to-Stroma Ratio
4 Immunohistochemistry
5 Microsatellite Instability
6 Tumor Mutational Burden
7 Whole Slide Images
8 Computer-Aided Diagnosis

شناســایی کننــد(AUC)90/0را بــا دقتــی بــالاتر از 
]19-17[.

بعدي ریزمحیط تومور توسـط همچنین، بازسازي سه
AIهـا، دقـت   املات فضایی بـین سـلول  براي تحلیل تع

AIدهد. گردش کار تشخیصیتشخیص را افزایش می

پـردازش  ] پـیش 1معمولاً شـامل سـه مرحلـه اسـت: [    
سـازي رنـگ،   ها (افزایش وضـوح تصـویر، نرمـال   داده

] 3بنـدي بافـت یـا هسـته و [    ] قطعـه 2نویسی)، [حاشیه
بینـی تشـخیص و   آموزش و ارزیابی مدل بـراي پـیش  

.]20[آگهیپیش
ــنتیروش ــی بـــه ویژگـــیMLهـــاي سـ ــاي متکـ هـ

شده دستی هستند که تفسـیرپذیر و مناسـب   استخراج
براي تومورهاي نادر با حجم نمونه محدود هستند، اما 
در شناسایی الگوهاي پیچیـده ناکارآمدنـد. در مقابـل،    

ــهDLهــايمــدل ــار ویژگــیب هــاي صــورت خودک
بـزرگ را  هـاي  مراتبی را استخراج کـرده، داده سلسله

ــین درجــه   ــد تعی ــرده و در وظــایفی مانن ــردازش ک پ
].21[عملکرد برتري دارنـد MSIبدخیمی و شناسایی

بـرازش بـوده و   مستعد بیشDLهايبا این حال، مدل
تفسیرپذیري کمتري دارند که اعتماد بالینی را دشـوار  

ماننـد آنچـه   ML-DLهـاي ترکیبـی  کنـد. مـدل  مـی 
یص سـرطان تخمـدان   سنگوپتا و همکاران بـراي تشـخ  

طراحی کردند، با ترکیب مزایاي هر دو رویکرد، دقت 
.]22[بخشندپذیري را بهبود میو تعمیم

عنـوان  در فرآینـدهاي پـاتولوژي، چـه بـه    AIادغام-
خواننده اول، خواننده دوم یا ابزار غربالگري، با کاهش 
بار کاري پاتولوژیسـت و ترکیـب بـا تخصـص انسـانی،      

ها زمینه دهد. این پیشرفتبهبود میدقت تشخیص را 
شـده سـرطان فـراهم    سـازي را براي مراقبت شخصی

.]23،24[کنند می
ــده اول:- ــه  خوانن ــنوعی ب ــوش مص ــدل ه ــوان م عن

کنـد.  گر اولیه تصاویر هیستوپاتولوژیک عمل میتحلیل
صــورت مســتقل در ایــن نقــش، هــوش مصــنوعی بــه

، را بررســی کــرده و تشــخیص اولیــهWSIتصــاویر
هـاي  (ماننـد سـلول  هـا بندي یا شناسایی ویژگـی طبقه
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15مرتضی اکبري و همکاران ...عی در خدمت ایمونوتراپیهوش مصنو

را یا ناپایـداري میکروسـتلایت)  PD-L1توموري، بیان
هاي تواند ناهنجاريدهد. این ارزیابی اولیه میارائه می

احتمالی را مشخص کرده یـا مـوارد را بـراي بررسـی     
بندي کنـد، کـه باعـث    هاي انسانی اولویتپاتولوژیست

شـود.  تسریع فرآیند تشـخیص مـی  کاهش بار کاري و
براي مثال، هوش مصنوعی ممکن است نـواحی مـورد   
علاقه (ماننـد نـواحی تومـوري) را شناسـایی کـرده یـا       
امتیاز تشخیصی تولید کند قبـل از اینکـه پاتولوژیسـت    

.]25[مورد را بررسی کند 
ــده دوم- ــه : خوانن ــنوعی ب ــوش مص ــدل ه ــوان م عن

پـس از ارزیـابی اولیـه    کند و گر ثانویه عمل میتحلیل
توسط پاتولوژیست انسـانی، لایـه دیگـري از تحلیـل را     

عنـوان  دهد. در این نقش، هوش مصنوعی بـه ارائه می
ابزاري براي کنترل کیفیت عمل کـرده و نظـر دوم را   

هــاي پاتولوژیســت ارائــه بــراي تأییــد یــا اصــلاح یافتــه
تواند دقت تشخیص را بـا کـاهش   دهد. این کار میمی

ویژه در موارد پیچیده انسانی و ذهنی بودن، بهخطاي
ــا پــیشماننــد درجــه ــه بنــدي تومــور ی بینــی پاســخ ب

ایمونوتراپی، افـزایش دهـد. تحلیـل هـوش مصـنوعی      
تواند اختلافات را مشخص کرده یا معیارهاي کمـی می

را براي پشتیبانی TMB )یا وضعیتTIL(مانند چگالی
].26،25[از تصمیم پاتولوژیست ارائه دهد

طـور کـه توسـط هـو و همکـاران      هـا، همـان  این نقش
اند، پیشنهاد شده و توسط مطالعات دیگر پشتیبانی شده

هـاي کـاري   پذیري هوش مصنوعی در جریـان انعطاف
دهند. هوش مصنوعی همچنـین  پاتولوژي را نشان می

بنـدي مـوارد فـوري) یـا     (اولویـت تریاژتوانـد در  می
دن مـواردي کـه نیـاز بـه     (فیلتـر کـر  غربالگري اولیـه 

بررسی دقیق دارند) عمل کند و فرآیندهاي بـالینی را  
.]27, 24, 23[بیشتر ساده کند

بینی اثربخشی ایمونوتراپیهوش مصنوعی در پیش
بینـی  فراتر از تشخیص بـوده و شـامل پـیش   AIنقش

هـاي ایسـت   ویـژه مهارکننـده  پاسخ به ایمونوتراپی، به
ــز PD-1/PD-L1ماننـــد(ICI)بازرســـی ایمنـــی نیـ

عنوان یک بیومـارکر کلیـدي،   بهPD-L1شود. بیانمی

با دقت بـالا و  AIهاي تصویري مبتنی برتوسط تحلیل
بـین  AUCشـود هاي دستی ارزیابی میبهتر از روش

و MSIهمچنین، وضـعیت NSCLCدر94/0تا 87/0
DNAنقـص در تـرمیم تطبیقـی    1(dMMR)  کـه بـا

TMB  هـاي توسـط مـدل  انـد،  بـالا مـرتبطDL در
قابـل  (AUC>0.92)هاي گوارشی با دقت بالاسرطان

.]28،29[شناسایی هستند
عنـــــوان ، بـــــهTILچگـــــالی و توزیـــــع فضـــــایی

، بـا اسـتفاده از   ICIهاي حیاتی پاسخ بـه کنندهبینیپیش
قابـــل H&Eبـــر روي تصـــاویرCNNهـــايشـــبکه

عنـوان نمونـه، ژنـگ و همکـاران     سازي هستند. بهکمی
توسـعه دادنـد کـه    CNNاي بر پایـه کنندهبنديهطبق

کـرد.  تقسـیم مـی  BوAبیمـاران را بـه دو فنوتیـپ   
بود، با پاسخ بهتر TILکه داراي نفوذ بالايAفنوتیپ

بین (AUCتر مرتبط بودآگهی مطلوبو پیشICIبه
.]30،31[)89/0تا 82/0

ــار جهــش تومــوري ( ــهTMBب ــوان تعــداد ) کــه ب عن
شـود،  معنی در هر مگاباز تعریف میغیرهمهاي جهش

ــم در  ــاي مه ــر از بیومارکره ــی دیگ و 2NSCLCیک
دیـده بـا   آمـوزش AIهـاي مـدل ].32[ملانوما اسـت 

را بـا دقتـی   TMBاند وضـعیت توانستهH&Eتصاویر
هـاي  بینی کنند. همچنین، شـبکه پیش97/0تا 80/0بین 

سـازي تعـاملات سـلولی    با مدل(GNN)گرافیعصبی
هـاي بـین   AUCرا باICIبینی پاسخ به، پیشTMEدر
].33[بخشندبهبود می84/0تا 77/0

با حـذف  (End-to-End)انتها به انتهاDLرویکردهاي
نیــاز بــه بیومارکرهــاي میــانی و ارتبــاط مســتقیم      

بینـی  هاي پاتولوژیک با نتایج بالینی، قدرت پیشویژگی
ــی ــزایش م ــام دادهرا اف ــد. ادغ ــدهن ــاي چن دوجهی ه

ــط  ــک) توس ــک، ژنومی ــاتولوژي، رادیومی ــث AI(پ ، باع
ــوگیري و    ــاهش سـ ــدها، کـ ــازي فرآینـ استانداردسـ

سازي انتخاب بیماران بـراي ایمونـوتراپی شـده و    بهینه

1 Deficient Mismatch Repair
2 Non–Small Cell Lung Cancer
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ــی   ــوار م ــق هم ــوژي دقی ــراي انکول ــیر را ب ــازدمس س
]25،34[.

بینی اثربخشی ایمونوتراپی با هوش مصنوعی در پیش
امیکس-ربرداريهاي تصویاستفاده از ویژگی

ــرفت ــاوري  پیشـ ــزات و فنـ ــداوم در تجهیـ ــاي مـ هـ
ــزاري    ــه اب ــومیکس را ب ــکی، رادی ــویربرداري پزش تص
قدرتمند براي انکولوژي دقیق تبدیل کرده اسـت کـه   

سـنتی،  (CAD)فراتر از تشخیص بـه کمـک کـامپیوتر   
ــل داده ــاي قابـ ــالا را از    هـ ــوان بـ ــا تـ ــتخراج بـ اسـ

کـه بـا چشـم    دهد ارائه میPETیاCT،MRIتصاویر
رادیـومیکس یـا   ].35[تشخیص نیسـتند غیرمسلح قابل
امیکس، با استفاده از هوش مصـنوعی،  -تصویربرداري

ــی ــلولی را  ویژگ ــولی و س ــکوپیک، مولک ــاي ماکروس ه
ــراي   ــاجمی ب ــاي غیرته ــرده و بیومارکره ــخص ک مش

]. 36،37[کندبینی پاسخ به ایمونوتراپی فراهم میپیش
 ـPD-L1براي مثال، بیـان  ک بیومـارکر معتبـر بـراي    ، ی

، بـا  (ICI)هاي نقاط کنتـرل ایمنـی   اثربخشی مهارکننده
هاي هوش مصنوعی که رادیـومیکس استفاده از مدل

CTصـورت  کنند، بههاي بالینی ترکیب میرا با ویژگی
هـایی ماننـد   شود و در سرطانغیرتهاجمی ارزیابی می

هــايAUCبــه(NSCLC)ســرطان ریــه غیرکوچــک
. سـان و همکـاران    ]38،39[یابـد ست مید92/0–85/0

هاي مختلف را بیمار با تومورهایی در محل135تعداد 
تراپـی هاي بـالینی فـاز یـک بـا مونـو     اییـکه از کارآزم

PD-1/PD-L1    انتخـاب شـده بودنــد، مـورد بررســی
هـــا یـــک مـــدل تصـــویربرداري قـــرار دادنـــد. آن

طراحـی  CTکننده بر اساس تصـویربرداري بینیپیش
شـده و  تقویـت CTردنـد کـه بـا ترکیـب تصـاویر     ک

بـرداري بافـت   از نمونـه RNA-seqهاي ژنـومی داده
هايتومور ایجاد شده بود. این مدل قادر است سیگنال

CD8 نفوذکننده به تومور را تحلیل کرده و بین انواع
شناسـایی ایمنـی تمـایز    داراي نفوذ ایمنی و انواع قابـل 

بینـی  شی کارآمد براي پیشقائل شود، که آن را به رو
پیامدهاي بالینی بیمـاران مبـتلا بـه تومورهـاي جامـد      

.]40[کندپیشرفته پس از ایمونوتراپی تبدیل می

اکثر مطالعات بـین  (RQS)1امتیاز کیفیت رادیومیکس
دهنـده  امتیاز اسـت کـه نشـان   36از حداکثر 20تا 11

ي هـا . پیشـرفت ]41[شـناختی دارد نیاز به بهبود روش
هاي هوش مصـنوعی چنـدوجهی کـه    اخیر، مانند مدل

هـاي بـالینی ادغـام    رادیومیکس را با ژنومیکس و داده
و در بینــی را بهبــود بخشــیدهکننــد، دقــت پــیشمــی

ایــن .هــاي بــالینی در حــال بررســی هســتندآزمــایش
زمانی تومورها را ثبت کرده -ها ناهمگنی فضاییمدل

ر بیمـاري و پزشـکی   و در انتخاب بیماران، ارزیابی خط
هـاي هیسـتوپاتولوژیک،   ویژه در نبـود نمونـه  دقیق، به

.کنندنقش مهمی ایفا می

بینی اثربخشی ایمونوتراپی با هوش مصنوعی در پیش
استفاده از ژنومیکس

(NGS)2یابی نسـل بعـدي  هاي فناوري توالیپیشرفت

هـاي ژنـومی سـرطان را تولیـد     حجم عظیمـی از داده 
تري براي ایمونـوتراپی فـراهم   دقیقکرده و راهنمایی
یـابی  ، تـوالی (WGS)یابی کل ژنـوم  کرده است. توالی

و ترانسـکریپتومیکس، درایورهـاي   (WES)کل اگزوم
هــاي ایمنــی و تعــاملات هــاي ســلولتومــور، پروفایــل

را آشـکار  (TME)استرومایی در میکرومحیط تومـور 
3پیچیـدگی ژنـوم انسـانی بـا بـیش از      ]. 42[کننـد  می

ویـژه  میلیارد جفت باز، نیازمنـد هـوش مصـنوعی، بـه    
هـاي بـا ابعـاد بـالا و     یادگیري عمیق، براي تحلیـل داده 

] یـک  38کشف روابط تنظیمی است. شیه و همکـاران [ 
هاي ژنومی کننده توسعه دادند که دادهبینیمدل پیش

هـاي مختلفـی ماننـد بـار جهشـی تومـور       را از دیدگاه
)TMBاي (وماهواره)، ناپایداري میکرMSI و تغییرات (

هاي سوماتیک، در انـواع  هاي سلولعددي در کپی ژن
طور مؤثري بین کرد تا بهمختلف تومورها یکپارچه می

تمـایز قائـل شـود. ایـن     » داغ«و » سرد«بیماران ایمنی 
ــدل بــه  هــاي طــور خــارجی بــا اســتفاده از داده   م
ت و هاي بالینی مورد اعتبارسنجی قرار گرفکارآزمایی

1 Radiomics Quality Score
2 Next-Generation Sequencing
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دهـی  پاسـخ 1ایمنینشان داد که بیماران در گروه فوق
تري آگهی مطلوببهتري به ایمونوتراپی داشته و پیش

]. همچنین نشان داده شده است که سطح 43داشتند [
هاي مـرتبط بـا پلاکـت، ارتبـاط     هاي ژنبیان و واریانت

آگهــی و پاســخ بــه ایمونــوتراپی در نزدیکــی بــا پــیش
دارنـد  2گانـه منفـی  رطان پستان سهبیماران مبتلا به س

]. ایـن مطالعـات مسـیري را بـراي بررسـی دلایـل       44[
هـاي ایمنـی و شناسـایی    تفاوت در پاسخ به مهارکننـده 

]. علاوه بـر  45اند [آگهی فراهم کردهنشانگرهاي پیش
این، برخی عوامل موجود در ترانسکریپتوم هنـوز نیـاز   

بتوان پاسخ هاي ژنومی افزوده شوند تااست به تحلیل
بینـی کـرده و مقاومـت    طـور کامـل پـیش   ایمنی را به

یااداو و همکاران با ترکیـب  ]46[دارویی را توضیح داد
ــوالی ــا طیــف ت ــابی اگــزوم و ترانســکریپتوم ب ســنجی ی

ــی ــش3جرم ــدهاي جه ــه، پپتی ــییافت ــا ویژگ ــاي اي ب ه
شناسایی کردند 4MHCایمونوژنیک و اختصاصی براي

هاي فردمحور مفیـد  وسعه واکسنتوانند براي تکه می
].47،48[باشند

علاوه بر این، مو و همکاران  یک پلتفـرم غربـالگري بـا    
اي خانـه 384توان بـالا توسـعه دادنـد کـه از صـفحات      

اي هسـته هاي تـک کشت سلولکرد و با هماستفاده می
هاي سرطانی در هر و سلول(PBMC)5خون محیطی

تومـور، ارزیـابی   -ایمنـی خانه، امکان مشاهده تعاملات 
هاي رشد مانی سلولی و شناسایی فنوتیپتکثیر و زنده

هـا همچنـین اثـرات    سـاخت. آن سلولی را فـراهم مـی  
فعـال را بررسـی کـرده و سـه     چندین ترکیب زیسـت 

آنتاگونیست بالقوه براي تقویت فعالیت ایمنی شناسایی 
.]49[کردند

هــاي برخــی پژوهشــگران نیــز بــا اســتفاده از بررســی
DNAاند که الگـوي متیلاسـیون  ژنتیکی نشان دادهاپی

بیماران بر اثربخشی درمـان  CART19هايدر سلول

1 Hyperimmune
2 Triple-Negative Breast Cancer
3 Mass Spectrometry
4 Major Histocompatibility Complex
5 Peripheral Blood Mononuclear Cells

هـاي  ایمونوتراپی سلولی در بیماران مبتلا بـه بـدخیمی  
.]50،51[گذاردتأثیر میBهايسلول

ــر شــامل مــدل پیشــرفت ــد  هــاي اخی ــه مانن ــاي پای ه
)COMPASS(6ریپتومیک هاي ترانسکاست که از داده

Pan-cancerبینی پاسخ به ایمونـوتراپی در  براي پیش
علاوه ]. 52[کند ها استفاده میها و درمانانواع سرطان

هـاي بـالینی روتـین،    کـه از داده AIبر این، ابزارهـاي  
کننـد،  هـاي خـون سـاده، اسـتفاده مـی     مانند آزمایش

بینی کنند آیا سرطان بیمـار بـه   اند تا پیشتوسعه یافته
هاي نقاط کنترل ایمنی پاسخ خواهد داد، که هارکنندهم

تواند در انتخاب درمـان کمـک کنـد. رویکردهـاي     می
)، GNNهــاي عصــبی گرافــی (نوظهــور، ماننــد شــبکه

را ادغـام کـرده و تعـاملات    امـیکس -هاي مـولتی  داده
TMEکننـد تـا مقاومـت بـه     سازي مـی را مدلICI و

ها نند. این پیشرفتبینی کآگهی را با دقت بالاپیشپیش
نقش هـوش مصـنوعی را در شناسـایی بیومارکرهـاي     

هاي ایمونوتراپی برجسته سازي استراتژيجدید و بهینه
هـایی ماننـد استانداردسـازي    کند، هرچنـد چـالش  می

ها و تفسیرپذیري مدل باقی است.داده
پروتئومیکس و هوش مصنوعی

ت اي از بیولوژي سیسـتماتیک اس ـ شاخه7پروتئومیکس
ها در یک سلول، بافـت یـا   که به مطالعه جامع پروتئین

پردازد. برخلاف ژنوم که ارگانیسم در شرایط خاص می
تقریباً ثابت است، پروتئوم بسیار پویا و متغیـر اسـت و   

توانـد بسـته بـه شـرایط محیطـی،      ها مـی بیان پروتئین
ابزار اصلی در ایـن  .مرحله بیماري یا درمان تغییر کند

-2Dسنجی جرمی و الکتروفـورز دوبعـدي (  علم، طیف

GE(8دهد هزاران پروتئین در یک است که اجازه می
سـازي شـوند. توجـه بـه حجـم      نمونه شناسایی و کمی

هـاي تولیدشـده در پروتئـومیکس (شـامل     عظیم داده
هاي جرمـی پیچیـده و تعـاملات    هزاران پروتئین، طیف

هـایی  هـا نیازمنـد روش  مولکولی)، تحلیل این دادهبین

6 Combinatorial Polyfunctionality Analysis of
Antigen-Specific T-cell Subsets
7 Proteomics
8 Two-Dimensional Gel Electrophoresis
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فراتر از ابزارهاي آماري سنتی است. در اینجـا هـوش   
ــنوعی ( ــهAIمص ــین ( )، ب ــادگیري ماش ــژه ی ) و MLوی

شــود. هــوش )، وارد عمــل مــیDLیــادگیري عمیــق (
ــد در تحلیــل و تفســیر داده  هــاي مصــنوعی مــی توان

هـا،  بینی سـاختار و عملکـرد پـروتئین   سنجی، پیشطیف
هـاي مـولتی   شف بیومارکرهاي جدید، ترکیـب داده ک

سازي تعاملات پروتئینی بـرهم  با مدلاومیکس و نهایتاً
دهی ها را شناسایی کرده و مسیرهاي سیگنالکنش آن

هاي پروتئـومیکس، بـا   فناوري.سلولی را شناسایی کنند
سنجی جرمی پیشـرفته، امکـان تحلیـل    استفاده از طیف

هـاي تومـوري و سـرمی    هزاران پروتئین را از نمونـه 
هـا تصـویري دقیـق از    آورند. ایـن فنـاوري  یفراهم م

عملکرد مولکولی تومور و میکرومحیط آن ایجاد کرده 
ــتی     ــانگرهاي زیسـ ــعه نشـ ــراي توسـ ــه را بـ و زمینـ

کنند. چنـدین مطالعـه اخیـر    کننده فراهم میبینیپیش
پروتئومیک با توان بالا در حال روشن کـردن وضـعیت   

بـر  هـاي مبتنـی  مـدل .در سطح ارگان و بدن هسـتند 
هاي پروتئومیک  ماننـد  هوش مصنوعی با تحلیل داده

بینـی دقیقـی از   انـد پـیش  هاي سرمی توانسـته پروتئین
ارائـه دهنـد.   (ICIs)هـاي ایمنـی  پاسخ به مهارکننـده 

و همکاران با استفاده از 1هارلاي کلیدي توسطمطالعه
سنجی جرمـی رزولوشـن بـالا، پروتئـوم بیمـاران      طیف

را PD-1یـا آنتـی  TILنده درمان باکنملانوم دریافت
ــیون     ــه فسفوریلاس ــد ک ــخص ش ــرد و مش ــل ک تحلی

دهنـده  اکسیداتیو و متابولیسم لیپید در بیمـاران پاسـخ  
هــاي تــوان در مــدلهــایی کــه مــیبیشــتر اســت داده

]. 53[بینی هوش مصنوعی به کار بردپیش
نیز پلتفـرم اختصاصـی   Protica Bioتازگی، شرکتبه

شناسی ترکیب پروتئومیکس پیشرفته، زیستخود را با
محاسباتی و یادگیري ماشین توسعه داده تا نشانگرهاي 
جدید پاسخ درمانی را در ملانوم و سرطان ریه کشف 

ایـن پـروژه بـا هـدایت اسـتادانی همچـون       ].54[کند 
شود پروفسور تامی گایگر از مؤسسه وایزمن انجام می

1 Harel

هـاي زیسـتی   یگنالهـا، س ـ و با پوشش بـالا در پـروتئین  
مرتبط با پاسخ درمـانی را در زمـان واقعـی شناسـایی     

].55[کندمی
در مجلـــه2024اي در ســـال همچنـــین، مطالعـــه 

Frontiers in Immunology    بـا اسـتفاده از یـادگیري
ماشین توانست امضاي زیستی مرتبط با ایمونوتراپی را 
در ملانوم شناسایی کرده و بیماران را بر اساس خطـر  

هایی مانند بـار  بندي کند که با شاخصدهی طبقهپاسخ
هـایی  جهش تومور نیز همبستگی داشت. اگرچه چـالش 

ها همچنان ها و تفسیر مدلمانند استانداردسازي داده
هـا نقـش کلیـدي هـوش     پابرجاست، اما این پیشـرفت 

مصنوعی در تحلیـل پروتئـومیکس بـراي ایمونـوتراپی     
].56[سازد شده را آشکار میشخصی

اُمیکس و هوش مصنوعیمالتی
ــالتی  ــاي م ــب داده رویکرده ــا ترکی ــیکس ب ــاي اوم ه

ژنومیـک، پروتئومیـک و   ژنومیک، ترنسکریپتومیک، اپی
دهند که رادیومیک، تصویري جامع از بیماري ارائه می

بینی ایمونوتراپی را بهبود بخشد. هـوش  تواند پیشمی
بـالایی در  ویژه یـادگیري عمیـق، توانـایی    مصنوعی، به

توانـد  هـاي چندبعـدي دارد و مـی   پردازش ایـن داده 
ــده ــاي پیچی ــت  الگوه ــه از دس ــد ک ــایی کن اي را شناس

هاي سنتی خارج است. روش
مدل یادگیري عمیق مبتنی بر توجـه پویـا کـه توسـط    

و همکــاران توســعه یافتــه اســت، بــا ادغــام 2ونگــوري
ي هاي اُمیک، دقت بیشـتر رادیولوژي، پاتولوژي و داده

مدي داشته و پاسخ به درمـان  هاي تکنسبت به روش
بینـی  را پـیش NSCLCدرPD-1/PD-L1بـا آنتـی  

) مدلی 2021و همکاران (3یانگهمچنین]. 57[کندمی
روزه پاسـخ  90بینـی  بر پایه یادگیري عمیق براي پیش

توسـعه دادنـد کـه اطلاعـات     NSCLCبه درمـان در 
کردرا ترکیب میبالینی، آزمایشگاهی و تصویربرداري

ــر آن].58[ ــزون بـ ــرلاژافـ ــاران (4پـ )، 2021و همکـ

2 Vanguri
3 Yang
4 Prelaj
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19مرتضی اکبري و همکاران ...عی در خدمت ایمونوتراپیهوش مصنو

هاي ژنومیـک و  اند که دادههایی را پیشنهاد دادهروش
ترنسـکریپتومیک را بــا ایمونوهیستوشــیمی و اطلاعــات  

نیـز بـا   Compassمـدل ]. 59[کننـد بالینی تلفیق مـی 
ــتفاده از داده ــر   اسـ ــکریپتومیک سراسـ ــاي ترنسـ هـ

بینی پاسخ ایمونـوتراپی  بالایی در پیشها، دقتسرطان
].52[نشان داده است 

نشانگرهاي زیستی مکمل و هوش مصنوعی
، بـار  PD-L1فراتر از نشانگرهاي مرسـوم نظیـر بیـان   

هاي نفـوذي تومـور   و لنفوسیت(TMB)جهش تومور
(TILs)  هــوش مصــنوعی مســیر کشــف نشــانگرهاي ،

ر کـرده  جدید موثر بر پاسخ به ایمونـوتراپی را همـوا  
هـا،  RNA]. مطالعات جدید بـه نقـش میکـرو   59است [
، ALKهـاي  ، بـازآرایی 2TP53و1EGFRهـاي جهـش 

ــی ــاي روده، پل ــدهمیکروبیوت و Fcγمورفیســم گیرن
بـراي مثـال،   ].60[سطوح کمپلمان سرم اشاره دارنـد 

Signalدر مجلـه 2023یک مقاله مـروري در سـال   

Transduction and Targeted Therapyشـان داد  ن
ــاکتري Lactobacillusهـــا (مثـــل کـــه برخـــی بـ

rhamnosus وBifidobacterium از طریق تنظیم (
هاي دهند و تحلیلرا افزایش میICIsایمنی اثربخشی

توانند ایـن امضـاهاي میکروبـی را    هوش مصنوعی می
هــاي یــادگیري همچنــین، مــدل]. 61[شناســایی کننــد 

را بـا سـایر   TP53وEGFRهـاي ماشین اکنون جهش
تري بینی دقیقاُمیک ادغام کرده و پیشهاي مالتیداده

ــی  ــه م ــه ارائ ــد. مطالع ـــاي در سدهن در2024ال ــ
Frontiers in Immunology  ــن ــه ای ــان داد ک نش

ــی ــا م ــیش رویکرده ــت پ ــد دق ــه  توانن ــخ ب ــی پاس بین
ادغام ].62[را افزایش دهند NSCLCایمونوتراپی در

هـاي پاتولوژیـک و تصـویربرداري    هاین اطلاعات با داد
ــاد داده  ــه ایج ــر ب ــتولوژیک، منج ــه هیس ــاي یکپارچ ه

ــالتی ــان   م ــراي درم ــه راه را ب ــده ک ــک ش ــاي اُمی ه
.سازدشده هموار میشخصی

1 Epidermal Growth Factor Receptor
2 Tumor Protein 53

ارگانوئیدها و هوش مصنوعی
ویــژه ارگانوئیــدهاي  هــاي ارگانوئیــدي، بــه  مــدل

هـــاي ، پلتفـــرم3(PDOs)شـــده از بیمـــاران مشـــتق
ــالگري ایمونــوتراپی محســوب ارزشــمندي بــ راي غرب

صــورت واقعــی شــوند زیــرا محــیط تومــور را بــهمــی
ادغـام هـوش مصـنوعی بـا     ].63[کننـد  سازي میشبیه

آوري بافت، کشت هاي پیشرفته براي جمعارائه پلتفرم
، تحلیـل  (PDOs)شده از بیمـاران ارگانوئیدهاي مشتق

ــالش   ــی، چ ــالگري داروی ــد و غرب ــی و  رش ــاي ایمن ه
کند. مقاله مروري سازي درمان را برطرف میشخصی

ـــمنتش ــال ــــــــــــ در2024رشده در ســــــــــ
Bioactive Materialsهــاي نشــان داد کــه الگــوریتم

اُمیک (ژنومیک، هاي مالتییادگیري عمیق با ادغام داده
ــک) از  ــکریپتومیک و پروتئومیـ ــت PDOsترنسـ ، دقـ

 ـ   پیش ود بخشـیده و  بینی پاسـخ بـه ایمونـوتراپی را بهب
تر سازي دقیقشرایط کشت آزمایشگاهی را براي شبیه

].64[کنند میکرومحیط تومور بهینه می
ابزارهاي جدید هوش مصنوعی در ایـن زمینـه بـراي    

افزایی دارویـی  بینی همآزمون حساسیت دارویی، پیش
انـد.  هـاي درمـانی طراحـی شـده    سـازي رژیـم  و بهینه

4همچنین، شاخص نکروز سلولی (CNI)  و مسـیرهاي
مـورد توجـه   ICIsبینی پاسخ بهژن در پیشارائه آنتی

هـایی ماننـد تنـوع    اگرچـه چـالش  ].65[اند قرار گرفته
ها پابرجاست، امـا  هاي ایمنی و تکرارپذیري دادهسلول

ــا  پیشــرفت ــام هــوش مصــنوعی ب ــی در ادغ هــاي آت
بینـــی را افـــزایش داده و ارگانوئیـــدها، تـــوان پـــیش

.تر خواهد کردیمونوتراپی را شخصیهاي ادرمان

ها و مسیرهاي آیندهچالش
هـایی  با وجود پتانسیل بالاي هـوش مصـنوعی، چـالش   

هـا  ها، تفسیرپذیري مدلهمچون استانداردسازي داده
خـورده  هـاي وسـیع و برچسـب   دادهو نیاز به مجموعه

شناســی بســیاري از  همچنــان وجــود دارنــد. روش  
مانده است و در سطح متوسط باقی(RQS)مطالعات

3 Patient-Derived Organoids
4 Cellular Necrosis Index
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اُمیـک از منـابع مختلـف نیازمنـد     هاي مالتیادغام داده
ــه هــاي پیشــرفتهاســتفاده از الگــوریتم اي ماننــد تجزی

هاي اصلیو تحلیل مؤلفه(NMF)1ماتریس غیرمنفی
2 (PCA)هاي هوش است. در آینده، استفاده از مدل

و تحلیـل  هاي عصبی گرافمصنوعی قابل تفسیر، شبکه
ســـازي عنـــوان ابــزاري بـــراي مــدل  بلادرنــگ بــه  

ــت ــی در  زیس ــاد انقلاب ــور و ایج ــده توم ــی پیچی شناس
شـود  محور در نظـر گرفتـه مـی   هاي سرطانمراقبت

]66.[
یکی از مسیرهاي کلیدي در توسعه هوش مصنوعی در 

هاي زیستی ایمونوتراپی سرطان، تمرکز بر ادغام داده
وتئومیکس، متـابولومیکس  متنوع از جمله ژنومیکس، پر

تواند به سازي میو اطلاعات محیطی است. این یکپارچه
بینــی شناســایی الگوهــاي پنهــان و بهبــود دقــت پــیش 

ها کمک کنـد. همچنـین،   هاي بیماران به درمانواکنش
هـاي  شـده کـه ویژگـی   سازيهاي شخصیتوسعه مدل

توانـد بـه   گیرند، مـی مولکولی هر بیمار را در نظر می
هاي بهینه با اثربخشی بیشتر و عـوارض  اب درمانانتخ

بینی واکنش جانبی کمتر منجر شود. در این راستا، پیش
عنوان یک زمینه اساسی سیستم ایمنی به ایمونوتراپی به

مطرح است، که در آن هـوش مصـنوعی قـادر اسـت     
.سـازي کنـد  هـا و عـوارض ناخواسـته را شـبیه    واکنش

با توجه به تأثیر آن بـر  هاي میکروبیوم نیزتحلیل داده
موفقیت ایمونوتراپی در حال تبـدیل شـدن بـه بخـش     

هـاي هـوش   مهمی از پزشـکی دقیـق اسـت. الگـوریتم    
هـاي  هـا را بـا سـایر داده   توانند این دادهمصنوعی می

تـري از  هاي دقیـق بینیبیولوژیکی ترکیب کرده و پیش
هاي درمانی ارائه دهنـد. همچنـین، پیشـرفت در    پاسخ
سازي الگوهاي هاي یادگیري عمیق امکان شبیهیتمالگور

هاي سنتی قادر آورد که روشاي را فراهم میپیچیده
هـا راه  ها نیستند. در نهایت، این فناوريبه شناسایی آن

هاي پشتیبانی از تصمیمات بالینی را براي توسعه سیستم
هـاي بیمـار و   سـازند کـه بـا ترکیـب داده    همـوار مـی  

1 Non-negative Matrix Factorization
2 Principal Component Analysis

تواننـد پزشـکان را در انتخـاب    یق، میهاي دقبینیپیش
].67،68[بهترین گزینه درمانی یاري کنند

هاي اخلاقی در اسـتفاده از هـوش مصـنوعی در    چالش
هایی در مـورد حـریم خصوصـی    پزشکی شامل نگرانی

هـاي  هـا وآسـیب  هاي بیماران، شفافیت الگـوریتم داده
هــاي ژنتیکــی مختلــف و تعــدد روانــی ناشــی از تســت

هــاي احتمــالی در  تشخیصــی، تبعــیض هــاياســکن
هـاي درمـانی اسـت. همچنـین نیـاز بـه       گیـري تصمیم

ــایج ناشــی از  تضــمین مســئولیت ــر نت ــذیري در براب پ
تصمیمات هوش مصنوعی، از دیگر مسائل مهم در این 

].69[رود حوزه به شمار می

گیري نتیجه
هــاي ) بــا اســتفاده از مــدل  AIهــوش مصــنوعی ( 

 ـ بینـی پیش ی بـر داده، انکولـوژي دقیـق را    کننـده مبتن
شـده  سازيمتحول کرده و امکان ایمونوتراپی شخصی

هـاي  هـا بـا ادغـام داده   را فراهم کرده است. این مدل
ــی  ــد ویژگ ــی مانن ــتوپاتولوژیک،  چندمقیاس ــاي هیس ه

ــویربرداري ــومیکس،   -تص ــومیکس)، ژن ــیکس (رادی ام
هـــاي بـــالینی پاســـخ بـــه ترانســـکریپتومیکس و داده

) را بـا دقـت   ICIsاي نقاط کنتـرل ایمنـی (  همهارکننده
، PD-L1بینی کرده، بیومارکرهاي کلیدي (ماننـد  پیش

TMB ،MSI  و بیمــاران را ]70[) را شناســایی کــرده
کننـد.  بندي میهاي درمانی بهینه طبقهبراي استراتژي

بـا اسـتفاده از   Compassاي ماننـد  هاي پیشرفتهمدل
بینــی بــالایی شهــاي ترانســکریپتومیک، دقــت پــیداده

)AUC ــا ــرطان 92/0ت ــواع س ــت   ) در ان ــه دس ــا ب ه
اند، در حالی کـه ابزارهـاي نوظهـور مبتنـی بـر      آورده

ICIsهاي خون روتین، انتخاب بیمـاران بـراي   آزمایش

گیـري  ها تصمیماین پیشرفت].52[کنندتر میرا ساده
بالینی را بهبود بخشیده، نتایج درمانی را ارتقا داده و با 

ســایی بیمــارانی کــه احتمــالاً از ایمونــوتراپی ســود  شنا
یپرپروگرسیون هسـتند،  هابرند یا در معرض خطرمی

دهند.عوارض جانبی را کاهش می
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هایی باقی اسـت. امتیـاز   ها، چالشبا وجود این پیشرفت
) در بســیاري از مطالعــات RQSکیفیــت رادیــومیکس (

ــان  ــه نش ــت ک ــط اس ــدودیتمتوس ــده مح ــاي دهن ه
تی در استانداردسازي و اعتبارسنجی اسـت  شناخروش

هــا از منــابع هــا، ادغــام داده]. تفســیرپذیري مــدل36[
ــاهمگن و تعمــیم  ــت ن هــا و انــواع  پــذیري در جمعی

عـلاوه بـر   ].71[تومورهاي متنوع نیاز بـه بهبـود دارد   
امـیکس و  -هـاي مـولتی   این، پیچیدگی محاسباتی مدل

شـده،  نویسیهاي داده بزرگ و حاشیهنیاز به مجموعه
کند.موانعی براي پذیرش بالینی ایجاد می

هاي آینده مبتنی بـر هـوش مصـنوعی انتظـار     سیستم
تفسـیر،  گیري از هوش مصـنوعی قابـل  رود با بهرهمی

) و ادغـام چنـدوجهی،   GNNهاي عصبی گرافـی ( شبکه
هاي درمانی را بـا  شناسی پیچیده تومور و پاسخزیست

هـایی ماننـد   نـوآوري سازي کننـد. دقت بیشتري مدل
)، ادغـام  WSIتحلیل بلادرنگ تصـاویر اسـلاید کامـل (   

ژن مبتنـی بـر   بینی نئوآنتیسلولی و پیشیابی تکتوالی
AIشـده، نویـدبخش   سـازي هاي شخصیبراي واکسن

. با ]31،72[ها با نیازهاي هر بیمار هستندتطبیق درمان
ها، هوش مصنوعی اثربخشی پزشـکی را  رفع این چالش

رتقا داده، نتایج بیماران را بهبود بخشیده و انکولـوژي  ا
بـرد، و در نهایـت بـه نفـع اکثریـت      دقیق را پیش مـی 

بیماران سرطانی در سراسر جهان خواهد بود.

تشکر و قدردانی
وسیله از تمامی اساتید و همکاران که نویسندگان بدین

رسـان بودنـد، صـمیمانه    در انجام این پـژوهش یـاري  
هـاي ارزشـمند   کنند. همچنین از حمایـت یقدردانی م

معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی تبریز به دلیل 
هاي مـادي و معنـوي در پیشـبرد ایـن تحقیـق،      حمایت

.نهایت سپاسگزاري و قدردانی را دارند
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