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【57】申請專利範圍
1.　一種用於篩選免疫狀態生物標記之裝置，包括：
資料庫，具有第一資料集與第二資料集，該第一資料集具有至少一第一蛋白質表達資

料，該第二資料集具有至少一第二蛋白質表達資料；

篩選優化裝置，訊號連接該資料庫，該篩選優化裝置以遺傳演算法對該第一資料集或該

第二資料集進行篩選，再以正交陣列設計與模擬降火交換策略，以搜索具有預測性能的

蛋白質特徵組合，以降低高維資料過擬合風險，並得到樣本；

建構訓練裝置，訊號連接該篩選優化裝置，該建構訓練裝置將該樣本，以樣本推論方法

建構分類模型，使用該蛋白質特徵組合進行訓練，並通過留一交叉驗證評估準確性與穩

定性，並得到模型；

驗證預測裝置，訊號連接該建構訓練裝置，該驗證預測裝置將該蛋白質特徵組合輸入訓

練後該模型，以對獨立驗證資料集進行預測，並經過重複計算取平均值，該平均值為免

疫狀態生物標記。

2.　如請求項 1所述之用於篩選免疫狀態生物標記之裝置，其中，該篩選優化裝置具有遺傳
演算器與陣列演算器。

3.　如請求項 1所述之用於篩選免疫狀態生物標記之裝置，其中，該建構訓練裝置具有分類
器與交叉驗證器。

4.　如請求項 1所述之用於篩選免疫狀態生物標記之裝置，其中，該驗證預測裝置具有驗證
與預測器。

5.　一種用於篩選免疫狀態生物標記之方法，步驟包含：
步驟 S01，探索群組：建構訓練裝置探索群組，該群組具有 N個樣本，並至步驟 S02，
或者該建構訓練裝置跳過訓練，直接至步驟 S05；
步驟 S02，以 N-1個樣本進行訓練：該建構訓練裝置使用留一交叉驗證評估 N-1個樣本
的效能；
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步驟 S03，遺傳演算：每一迴圈使用 1個樣本，以篩選優化裝置進行遺傳演算特徵選
擇，重複該迴圈直至第 N個樣本的該遺傳演算特徵選擇完成，以生成最佳子集記錄；
步驟 S04，模型：每一個該迴圈以該 N-1個樣本作為測試，重複該迴圈直至該 N-1個樣
本測試完成，以生成預測結果；

步驟 S05，測試第 i個樣本：該建構訓練裝置以第 i個樣本進行測試，以生成該預測結
果；

步驟 S06，記錄預測結果與最佳特徵子集：該建構訓練裝置將該預測結果與該最佳特徵
子集記錄至該資料庫；

步驟 S07，是否為最後的樣本：若為是，則至步驟 S08；若為否，則至步驟 S01，該建構
訓練裝置提供第 i+1個樣本；
步驟 S08，評估留一交叉驗證結果：該建構訓練裝置以留一交叉驗證評估每一個該迴
圈，並重複該迴圈直至全部該樣本完成該留一交叉驗證評估，該建構訓練裝置整合該測

試結果與該最佳特徵子集。

6.　如請求項 5之用於篩選免疫狀態生物標記之方法，更包含遺傳演算方法，步驟包含如
下：

步驟 S09，最初染色體：取樣多人的生物樣本，該生物樣本分為第一資料集與第二資料
集；

步驟 S10，適應性評估：篩選優化裝置以遺傳演算法對該第一資料集或該第二資料集進
行篩選，再以正交陣列設計與模擬降火交換策略，以搜索具有預測性能的蛋白質特徵組

合，以降低高維資料過擬合風險，並得到至少一個演算結果；

步驟 S11，是否為最大世代：建構訓練裝置將該演算結果以樣本推論方法建構分類模
型，使用該蛋白質特徵組合進行訓練，並通過該留一交叉驗證評估該分類模型的準確性

與穩定性，並得到該模型；該建構訓練裝置判斷該模型是否為最大世代，若為是，則至

步驟 S12；
步驟 S12，發現最佳染色體：該建構訓練裝置發現最佳染色體，該最佳染色體進一步以
外部驗證與表現評估方法進行驗證，經驗證後的平均值為免疫狀態生物標記。

7.　如請求項 6之用於篩選免疫狀態生物標記之方法，其中，
該步驟 S11，若為否，則至步驟 S13；
步驟 S13，選擇：該篩選優化裝置由該第一資料集或該第二資料集中選出至少兩組蛋白
質；

步驟 S14，交換：該篩選優化裝置採用遺傳演算法結合正交陣列設計與模擬降火交換策
略對該至少兩組蛋白質進行該蛋白質特徵組合優化，並得到第一優化資料集與第二優化

資料集；

步驟 S15，突變：該篩選優化裝置持續對該第一優化資料集與該第二優化資料集採用該
遺傳演算法結合該正交陣列設計與模擬該降火交換策略進行該蛋白質特徵組合優化，以

使該第一優化資料集與該第二優化資料集突變，以形成第一新資料集與第二新資料集；

步驟 S16，新的染色體：該第一新資料集與該第二新資料集為新的染色體，並回到該步
驟 S10。

8.　如請求項 5所述之用於篩選免疫狀態生物標記之方法，更包含有模型外部驗證與表現評
估方法，步驟包含：

步驟 S17，探索群組：驗證預測裝置對該最佳染色體進行群組探索；
步驟 S18，使用關鍵蛋白質特徵組合：由該預測結果與該最佳特徵子集記錄選出關鍵蛋
白質特徵組合作為輸入特徵，並至步驟 S20；

(2)
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步驟 S19，驗證群組：該驗證預測裝置對該群組進行預測，以產生外部驗證，並至該步
驟 S20；
步驟 S20，模型：該驗證預測裝置依據該外部驗證，以對該關鍵蛋白質特徵組合進行預
測，並得到模型；

步驟 S21，評估模型：對該模型進行評估，以得到準確率、敏感度、特異度與特徵曲線
下面積，並得到該平均值，該平均值為該免疫狀態生物標記。

9.　如請求項 6所述之用於篩選免疫狀態生物標記之方法，其中，該生物樣本係為細胞或組
織提取物、血液、血清、血漿、唾液、尿液、痰液、脊髓液、淚液、汗液或糞便。

圖式簡單說明

圖 1為本發明之一種用於篩選免疫狀態生物標記之裝置之示意圖；
圖 2為本發明之一種用於篩選免疫狀態生物標記之方法之流程圖；
圖 3為遺傳演算方法之流程圖；
圖 4為模型外部驗證與表現評估方法之流程圖。
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