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 به پدرم که نمی دانم از بزرگی اش بگویم یا مردانگی، 

 سخـاوت، معـرفت، مهربانی و. . .
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 ها محبت را فراموش کنند... من هرگز شما را فراموش نخواهم کرد.و اگر انسان اگر پرندگان پرواز را، اگر ابرها گریستن را 
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 سپاسگزاری 

 

وند را سزاست که عشق به آموختن را در انسان به ودیعه نهاد،  گونه. شکرگزاریم که در این راه یاریمان نمود و نبیاانگیز است، رسالتی اعشقی که رسالتسپاس و ستایش خـدا

 هایمان در راه خیر  مدد فرماید. گیری آموختهکار به درجهتخواهیم که ما را از او می

تحصیل هموارهادانم والاترین مراتب سپاس خویش را به محضر استادان فرزانهاکنون که این پژوهش به زیور چاپ آراسته میگردد بر خود لازم می
افتخار  ی که درطول 

رم. از اینمرهون الطاف و عنایات خالصانه خود قرار دادهرا  اینجانبشاگردی آنها را داشته و  رضا لیع ناب آقای دکتر د فرزانه ج و شایسته است از اساتیراند اعلام میدا

 د صمیمانه تشکر و قدردانی نمایم. ناهای سودمند و تذکرات عالمانه خود در تمامی مراحل این تحقیق اینجانب را یاری نمودهکه با راهنمایی  بیتا شادگاردکتر  و سرکار خانم عصاره

 اند از لطف و محبت دوستان عزیز و مهربانم و تمام کسانی که به نحوی در انجام این تحقیق مرا یاری نموده

 نمایم. کمال تشکر و قدردانی را می
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 های ترکیبیگیری مدلکاربههای ریزآرایه با تشخیص سرطان از مجموعه داده :عنوان پايان نامه

 رضا عصارهدکتر علی راهنما:استاد 

 دکتر بیتا شادگار مشاور:استاد 

 هوش مصنوعی گرايش: مهندسی کامپیوتر رشته: کارشناسی ارشد درجه تحصيلي:

 کامپیوتر :گروه مهندسی دانشكده: شهید چمران اهواز :دانشگاه

 215 فحه:تعداد ص                                                                  2141تیرماه : تاريخ فارغ التحصيلي

 ، فیلترها، راپرهاهای ترکیبیهای سرطان، تکنیکبندی دادهفناوری ریزآرایه، دسته :هاكليد واژه

 چكيده: 

طور همزمان های اخیر، امكان مانیتورينگ بیان هزاران ژن را بهارائه فناوری ريزآرايه در سال

صورت گرفته است، بیانگر قدرت اين های ريزآرايه هايی كه در زمینه دادهفراهم نموده است. تحلیل

ها، از جمله سرطان است. چالشی كه در اين زمینه مطرح فناوری در زمان تشخیص بسیاری از بیماری

ا دو روش ب ،نامهپايانها است. در اين تعداد پايین نمونه ازطرفیها( و )ويژگیها است، تعداد بالای ژن

ريزآرايه  هایداده تحلیل ازطريقتم كارای تشخیص سرطان منظور ارائه يک سیسبهدو رويكرد متفاوت 

دستیابی به روشی مقاوم با يكديگر  راستایدرارائه شده است. در روش اول، چندين روش تركیبی 

وش پیشنهادی رگیری اكثريت صورت پذيرفته است. اند و درنهايت تركیب نتايح توسط رأیتركیب شده

در مرحله انتخاب ژن ، از يک روش تركیبی حله انتخاب ژن روش اولمنظور ارتقاء كارايی مربهدوم 

اين روش تركیبی، از تركیب فیلترها و راپرها تشكیل شده است. درحقیقت  سود جسته است كه

بهبود  یراستادرگام بعدی گیری فیلترها در گام ابتدايی اين روش، زمینه را برای اعمال راپرها در كاربه

مجموعه داده ريزآرايه،  22 رویبرهای پیشنهادی حاصل از روش است. نتايج ودهدقت نتايج فراهم نم

 .تشخیص دقیق بیماری سرطان است راستایدرهای پیشنهادی كارايی بسیار بالای روشبیانگر 
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 فصل اول  1

 

 

 

 

 

 

 

 

 

    

یش ب از دوازده میلیون نفر از مردم سراسر دنیا به بیماری سرطان مبتلا شده و سالانه بیش

بیماری بیست هزار نفر از حدود )روزانه  دهنداز هفت میلیون نفر جان خود را از دست می

اری مراقبت و پرست آنها خانواده بیماران هم بايستی از ها نفر از افرادمیلیون. ]2 [میرند(سرطان می

ايی شوند. سرطان هزاران سال پیش شناسكنند، لذا خسارات روحی و مالی زيادی متحمل می

ای در اين زمینه تحقیق گسترده طوربهشده است و بیش از پنجاه سال هست كه دانشمندان 

واند تمیای كه نكته است. كشف نشده اين بیماریبرای درمان  قطعی كنند، اما هنوزدارويیمی

 رازي؛ استدر مراحل اولیه  بخش افراد مبتلا به اين بیماری باشد، شناسايی سرطانحیات

ابل تا حدودی ق قبل از ورود به مراحل بحرانی شناسايی شوداين بیماری كشنده،  كهدرصورتی

 درمان و كنترل است. 

نیاز به آشنايی با برخی مفاهیم اولیه وجود دارد  ،برای تعريف مسأله و توضیح اهمیت آن

 شود.ها پرداخته میمختصری از آنكه در ادامه به معرفی 
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 مقدمه و طرح مسأله
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 بیولوژیكی مولكولی  1-1

يک حیطه پررونق  هم بیولوژی، درک بیولوژی مولكولی سلول است كه امروزاساس عل

. كاربردهای پزشكی بیولوژی مولكولی سلول، امروزه شهره عام و خاص ]1[ تحقیقات هست

 به كشف و آنهاها و پیدا كردن الگوهايی مابین آوری دادهاين علم با اين هدف كه با جمعاست. 

 های مبتنی بر داده در حركت است. سوی نظامسرعت بههها بپردازد، بان بیماریدرم

یمی های اخیر با سیل عظبه تلاش پژوهشگران زمینه بیولوژيک مولكولی، در سال باتوجه

 نقش بسیار مهمی در ،های محاسباتیها در اين زمینه مواجه هستیم. لذا ابزارها و الگوريتماز داده

گیری كاربهمحققین در زمینه هوش مصنوعی با  ،روكنند. از اينشناسايی الگوها بازی می

ه توانند كمک شايانی را بمیموجود در يادگیری ماشین و تشخیص الگو كاوی های دادهالگوريتم

 .]5[دانشمندان حوزه بیولوژيک مولكولی كنند 

 

 بیولوژی سرطان  1-2

 دلیلهباما امروزه  داشته است؛سرطان يک بیماری مدرن نیست؛ در گذشته هم وجود 

س اساشوند و بر همینكام مرگ كشیده میافراد زيادی به  ،های محیط زيستافزايش آلودگی

 .]2[ كنندمی با گذشته به پزشک مراجعه درمقايسهی تربیشتعداد 

 كه چه عاملیرغم اينعلی ؛ای از بدنها در ناحیهشدنی سلوليعنی رشد كنترل نا ،سرطان

  ها است.ين وجه مشترک تمامی سرطانا ها رسیده باشد،ه سلولبباعث سرطان شده و چه آسیبی 

اما اين اتفاق فقط تا زمانی رخ  كنند.یهای سالم به سرعت رشد مسلول ،در دوران جنینی

ی رشد ها زماننقاط بدن، سلول تربیشدر نیز رسد. در دوان بلوغ دهد كه فرد به بلوغ كامل میمی

ا های فرسوده، مرده يهای تازه را جايگزين سلولزم است سلولشوند كه لاكنند و تقسیم میمی

 هایبیند )زخم، شكستگی و ...(، سلولدر حال مرگ كنند. در مواردی هم كه بافت آسیب می

 شوند تا بافت آسیب ديده را ترمیم كنند.سالم به سرعت رشد كرده و تقسیم می
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نند، كی منظمی رشد میطبق برنامه های سالم بدندر حالت نرمال، سلولطور كلی پس به

ه میرند. بلكهای عادی نمیبرخلاف سلول ،های سرطانیاما سلول ؛میرندشوند و میتقسیم می

 كنند.مداوم سلول غیرعادی تولید می طوربهشوند و كنند، تقسیم میوقفه رشد میبی

دا عواملی مانند در ابت دهد.مراحل چگونگی سرطانی شدن سلول را نمايش می 4-2شكل  

های جهش يافته د، سپس سلولنشومی ای-ان-دیويروس، مشكلات محیطی و ... باعث جهش 

در مراحل بعدی اين تومورهای كوچک رشد  د؛نشورشد نموده و منجر به تومورهای كوچک می

 .]5[ شوندی يافته و منجر به آسیب رسانی به بافت اصلی میتربیش

 هاسرطاني شدن سلولچگونگي : 1-1 كلش

در چند سال اخیر با پیشرفت سريع تكنولوژی، بسیاری از عوامل مولكولی اين بیماری 

ايش داما عواملی كه در پی؛ ستاثر افزايش يافته است و امید برای يافتن داروهای مؤ شناخته شده

درمان  ،لهمین دلیبه هستند.محدود د بسیار زياد و نانمستقیم دارتقیم و يا غیرسرطان دخالت مس

ان كه در اين می بسیار مهمی ممكن است. نكتهسیاری موارد غیردشوار و در ب اين بیماریكامل 

 

 

 

 

 

 

 
 

 تقسیم سلول سالم

 سلول آسیب دیده

خودکشی سلول یا 

Apoptosis 

 تقسیم سلول سرطانی

 تكثیر غیرقابل کنترل
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 یریگكاربهلذا  ست.ا موقعبهبینی بندی و پیشستهحائز اهمیت است، تشخیص دقیق، د

 بسیار مورد اهمیت است. ،پیش بینی دقیق جهتبهارا های جديد و كتكنولوژی

 

 فناوری ریزآرایه  1-3

های موجود در با هدف مطالعه همزمان ژن 1شاناتوسط  2669در سال  2فناوری ريزآرايه

امكان بررسی همزمان بسیاری از فعل  ،اين فناوری .]6[دو بافت سالم و سرطانی معرفی گرديد 

های موجود )مطالعه مجموعه ژن د و در دو زمینه ژنومیكسكنا فراهم میرو انفعلات زيستی 

های موجود زنده( كاربردهای وسیعی دارد. بازده )مطالعه مجموعه پروتئین زنده( و پروتئومیكس

لاعات اط زاين روش بسیار بالا بوده و در مدت زمان كوتاهی قادر به تحلیل میزان قابل توجهی ا

خوبی  بسیار امیحتواند صل از ريزآرايه، بیوانفورماتیک میپردازش اطلاعات حامنظور به. است

های اخیر، های شگرف علم بیوانفورماتیک در دههبرای اين تكنولوژی باشد و نظر به پیشرفت

 انتظار داشت. اين فناوریانداز خوبی را برای توان چشممی

 گیری میزانبا اندازهدهد تا فناوری ريزآرايه اين فرصت را در اختیار دانشمندان قرار می

ها را سنجیده و در صورت لزوم تولیدی در هر سلول، میزان اختصاصی بیانی ژن 1ای-ان-آر-ام

 گن فناوری را انقلاب و تحولی بزراي از افراد، با يكديگر مقايسه نمايند. بر اين اساس بسیاری

 .]7[دانند ها از جمله سرطان میدر تشخیص بسیاری از بیماری

متر سانتی 1*4ای همانند لام میكروسكوپ با ابعادی در حدود ه در حقیقت تكهريزآراي

 میكرومتر 288تا  57نوع رشته منفرد با قطر  0888هر ريزآرايه بعضاً تا حدود  رویبراست. 

. ]1[ صورت ماتريسی قرار گرفته استمیكرومتر به 278ای حدود كه در فاصله موجود است

                                                 
1 Microarray Technology 
2 Schena 
3
 Messanger Ribonucleic Acid (MRNA) 
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بسته به نوع آزمايش انتخاب  و است نام دارد از قبل مشخص بوده 2ناساگرها كه شتوالی اين رشته

يد قرار اسلا رویبركه وقتی  است شود. هر شناساگر دارای میلیون رشته منفرد يكسان بودهمی

شود. يک نمونه به اين اسلايدهای آماده، میكروچیپ گفته می شود ونامیده می 1گیرد، نقطهمی

 آورده شده است. 1-2میكروچیپ در شكل 

 

 

 

 يک نمونه ميكروچيپ: 2-1كل ش

 

 فناوری ریزآرایهبیان ژنی و   1-3-1

 ورتصبهابزاری بسیار قدرتمند است كه امكان بررسی بیان هزاران ژن  فناوری ريزآرايه

 جموعهزيرمدو  شامل اين فناوری .كندهمزمان و شناسايی فعل و انفعالات پروتئینی را فراهم می

  .]9[ و پروتئین هست 1ای-ان-دیريزآرايه  عمده

صورت همزمان فراهم امكان بررسی بیان هزاران ژن به ،ای-ان-دی ريزآرايهبا استفاده از 

 از: های ژنی عبارت استاز تحلیل گونهاينشود. اهداف می

  يگرهای دهر ژن منفرد بر بیان ژنچگونگی تاثیر بیان 

 های سالم و بیماردر سلول 9یان ژنچگونگی ب 

های مورفولوژيكی مشابهی دارند، بنابراين با استفاده از نشانه ، انواع سرطانمثال عنوانبه 

 های تشخیصی مستقیمی را فراهم كرد.توان شیوههای بیان ژن میداده

                                                 
1 Prob 
2 Spot 
3 Deoxyribonucleic Acid (DNA) 
4 Gene Expression 
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ند متخصصان تواگیری هست كه میديگر، آرايه پروتئینی نوعی روش اندازه ازسوی

ياری دهد. اين  های زيستی، مانند خونا در نمونههگیری وجود پروتئینپزشكی را در اندازه

 2سهای پروتئومیكتواند يكی از ارزشمندترين روشبه پتانسیل بالای خود، می باتوجهروش 

از ژنوم  رتبیشان نساست كه پیچیدگی پروتئوم ب شود. امروزه به خوبی مشخص شده امجسو

 رو سرمايه گذاری تجاری در اين زمینه از بیوتكنولوژی بسیار مهم هست.و است. از اينا

نیز  3-2طور كه در شكل ای همان-ان-تهیه مجموعه داده با كمک ريزآرايه دیروال 

-ای به سی-ان-آر-های امابتدا نمونهگیری، در پس از نمونهاست كه  نحوبدينآورده شده است، 

های نمونه ،گردند. پس از آندار مینشان 1شوند و سپس با فلئورسانتیتبديل م 1ای-ان-دی

ای -ان-های دیشود كه با مولكولدار شده با هم مخلوط شده و بعد از آن اجازه داده مینشان

ه با فرد كهای منو فقط رشته شودمه شستشو انجام داده میاسطح اسلايد هیبريد شوند. در اد

با تاباندن اشعه لیزر با طول  نهايتدرمانند. باقی می ،اندرگه شدهشناساگرهای مكملشان دو

شود برداری میعكس CCD9های خاص مانند دستگاههای مشخص به سطح ريزآرايه توسط موج

شود گرفته  انجامجا مانده های بهبرطبق لكهوتحلیل شود تا تجزيهو تصاوير به كامپیوتر داده می

 شود.های پردازش تصوير كمک گرفته مینیکدر اين مرحله از تككه 

 تدهنده میزان فعالیگیری، سطح روشنايی نقاط حائز اهمیت است و نشاندر مرحله نتیجه

ژن  رتبیشدهنده بیان های سبز نشاننمونه، لكه عنوانهای مورد نظر است. بهو سطح بیان ژن

 اول استنمونه دوم نسبت به نمونه 

 

 

 

 

                                                 
1
 Proteomics 

2
 Complementary DNA 

3
 Fluorescent 

4 Charged Coupled Device 
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 ریزآرایه فناوری مراحل تهیه مجموعه داده با کمک: 1-2كل ش

 

 ای-ان-دیکاربردهای ریزآرایه   1-3-2

ابزاری شناخته شده است كه با كمک  عنوانبهای -ان-امروزه در علم پژشكی، ريزآرايه دی

سیاری از كاربردها از آن كمک گرفت. ها يافت و در بتوان اطلاعاتی مفید را در مورد ژنآن می

 عبارتند از: ای-ان-دیريزآرايه  ترين كاربردهایمهمبرخی از 

  یب زا، آسدرمان، عوامل بیماری مانندبررسی بیان ژن و تغییرات آن در اثر عواملی

 .]8[ سلول

 نهاآای ژنوم: تعیین محتوای ژنوم موجودات زنده و مقايسه هیبريد سازی مقايسه 

 .]4[ يگربا يكد

 توان شناسايی چندشكلی تک نوكلئوتیدی: با استفاده از اين تكنولوژی می

 های مختلف مطالعه كردیان جمعیتهای تک نوكلئوتیدی را در مچندشكلی

]21[. 

 

 

 

 

 ریزآرایه

 هاسازی نمونهآماده

 هیبریداسیون

 اسكن کردن

 استخراج داده

 تجزیه و تحلیل داده

نتیجه گیری در 
 هامورد ژن
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 قیاهداف تحق  1-4

  صورت زير بیان نمود:توان اهداف اين تحقیق را به، میبر اساس آنچه بیان شد

 وش های رايج در هتشخیص سرطان با استفاده از تكنیک بندیبهبود قابلیت طبقه

 مصنوعی

  ههای ريزآرايبینی احتمال سرطان در دادهپیش جهتبهو اتوماتیک ارائه روشی كارآمد 

 يیافزايش كارامنظور بههای موجود كارگیری خلاقیت در الگوريتمبه 

یشنهاد پبینی احتمال سرطان پیشمنظور بهسیستم خودكار  دو، نامهپاياندر اين راستا اين 

ند شوتشريح می نظریطور های اصلی اين چارچوب به. اصول، مفاهیم و ويژگیكندو ارائه می

 . شودمی های موجود مقايسهبا ديگر روشو سپس جهت ارزيابی عملی سیستم، مدل پیشنهادی 

 

 نامهساختار پایان  1-5

های کنی احتمال سرطان با كمک تكنیبیپیش جهتبهسیستم پیشنهادی  ،نامهاين پاياندر 

يادگیری ماشین مورد بررسی قرار گرفته است كه در زير شرح مختصر مباحث انجام گرفته در 

 هر فصل آورده شده است:

زمینه  های موجود در ايندر اين فصل مروری بر تحقیقات پیشین و چالش: 2فصل 

 .گیردمورد بررسی قرار می

 و های مورد استفادهدادهمجموعه، تشريح ه مبانی تحقیقدربرگیرنداين فصل : 3فصل 

ور منظبهروش پیشنهادی  گرفته شده دركاربههای ها و الگوريتمشرح تكنیک

 ای سرطان است.ريزآرايههای تحلیل داده

سازی اين فصل نكات اصلی و كلی در مورد چگونگی طراحی و پیاده: 4فصل 

 .دهدرا شرح میپیشنهادی  هایاز روش و نتايج حاصله پیشنهادی هایسیستم

 یهادهايپیشن همچنین و شودانجام می نامهپايانی از گیری كلدر اين فصل نتیجه :5فصل 

 د.گردی كار در آينده ارائه میادامهبرای 


