Al e Medicina:
opportunita, sfide e scenari
emergenti

Un'esplorazione dell'impatto dell'intelligenza artificiale nella diagnosi,

trattamento e gestione delle malattie ematologiche.

Francesco Scarcello

Universita della Calabria I

RENDE (CS)

Dipartimento di Ingegneria Informatica,
modellistica, elettronica e sistemistica
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Dichiarazione sul Conflitto di Interessi

Il sottoscritto Francesco Scarcello, in qualita di relatore dell’evento Highlights in Ematologia,
ai sensi del vigente Accordo Stato-Regioni in materia di formazione continua nel settore “Salute”,

Dichiara
di NON aver mai avuto rapporti anche di finanziamento con soggetti portatori di interessi commerciali in campo sanitario
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“l propose to consider the
question: Can machines
think?”

[Computing Machinery and Intelligence, Turing, 1950]

Coined the term

“oetficicl inseligencs,"

developed Lisp.

JOHN
MCCARTHY
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https://phil415.pbworks.com/f/TuringComputing.pdf

Un mix di tecnologie
che viene da lontano
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conteroasomn topre e ceotrevion INOBEL PRIZES 2024
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https://www.nobelprize.org/prizes/physics/2024/press-release/

NOBELPRISET | KEMI 2024
THE NOBEL PRIZE IN CHEMISTRY72_072_47_

John M. Jumper
Google DeepMind
United Kingdom

David Baker Demis Hassabis

University of Washington Google DeepMind
USA United Kingdom

*f5r datorbaserad proteindesign” "fér proteinstrukturprediktion”

“for computational protein design” “for protein structure prediction”

UNGL.
VETENSKAPS-
AKADEMIEN
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GENERATIVE Al
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a grande ideal

Si quasi leggo tutto
el che e stato scritto...

Lighlights o EMATOLOGIA U1




Large Language Model (LLM)

Un modello che assegna un valore di probabilita agli elementi di sequenze
finite
Sentence: “the cat sat on the mat”

P(the cat sat on the mat) = P(the) * P(cat|the) = P(sat|the cat)
*P(on|the cat sat) = P(the|the cat sat on)
*P(mat|the cat sat on the)

=

Implicit order
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LLM: qual e il prossimo token (piu probabile)?

1 1 [ 1 the <— Most likely next word

The vector
‘ ¢ ‘ ’ —{ representation of ,
the input token a <— Next most likely next word

A -
The vector — Less likely next words
Token i t of q representation
el |s.a paf DTS . for the next o
the atomic unit that LLMs work in.
output token
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0 & ¢ >

Im . SETSERE &
E beddlﬂgs N R N J
2

cat -/ 06 |09 | 0.1 |04 [-0.7|-0.3 |-0.

kitten —| 0.5 | 0.8 |-0.1] 0.2 |-0.6|-0.5|-0.1

dog —|0.7 |-0.1| 0.4 | 0.3 |-0.4|-0.1|-0.3

houses —»|-08|-0.4]-0.5| 0.1 |[-09] 0.3 | 0.8

man —| 0.6 |-0.2( 0.8 | 0.9 (-0.1]|-0.9|-0.7

woman —|( 0.7 |03 |09 |-0.7]0.1 |-0.5]-0.4

queen —| 08 |-0.1(08 |-09| 0.8 [-0.5]-0.9
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Embeddings

cat -/ 06 |09 | 0.1 |04 [-0.7|-0.3 |-0.

kitten —| 0.5 | 0.8 |-0.1] 0.2 |-0.6|-0.5|-0.1

Words As Vectors

dfather dog —»|0.7 |-0.1|0.4 | 0.3 |-0.4|-0.1]-0.3

houses —»|-08|-0.4]-0.5| 0.1 |[-09] 0.3 | 0.8

adult woman

man —| 0.6 |-0.2( 0.8 | 0.9 (-0.1]|-0.9|-0.7

woman —|( 0.7 |03 |09 |-0.7]0.1 |-0.5]-0.4

2 3 4 5 6 7 8 9 10 queen_) 08 _01 0-8 —09 0.8 —05 —09
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Contesto: cambiano i pesi = nuove sequenze

1 1 [ 1 the <— Most likely next word

‘ ¢ ‘ ’ ' the .
a <— Next most likely next word

A -
The vector — Less likely next words
Token i t of q representation
el |s.a paf DTS . for the next -
the atomic unit that LLMs work in.
output token
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Il Macroscopio

L'intelligenza artificiale offre
una capacita analitica che el
non solo permette di el

[ |!I|

esplorare vasti set di dati,
ma di scoprire relazioni e
tendenze che altrimenti
rimarrebbero oscuri.

|

-
—

;7 ’.‘-; -
Uno strumento capace di
operare su un piano

cognitivo e computazionale
altrimenti inaccessibile

[Prof. Francesco Cupertino]
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La rivoluzione degli Agenti

Autocritica

Fondamentale per
migliorare le
performance.

Sfrutta funzionalita
esterne per migliorare
l'efficacia.

Consente innovazione

Permette di creare e e soluzioni
modificare soluzioni. complesse.
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AlphaEvolve: A Gemini-powered coding agent for

designing advanced algorithms

@ Scientist / Engineer

Prompt template Choice of existing : 5
and configuration  or custom LLMs Evaluation code ”'thtgoe'::gﬁ r;ents

S l

= S W

Program database| Best program

Initial program

LLMs ensemble

Prompt sampler | |

1 Distributed Controller Loop

|
|
i
| parent_program, inspirctions = database.sample() :
prompt = prompt_sampler.build(parent_program, inspirations) |
diff = 1llm.generate(prompt) }
child progrom = apply diff(parent_program, diff) ;
results = .execute(child_program)

database.add(child_program, results) !
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Virtual Al lab supercharges biomedical research

Workflow in Al-based lab

Source: FreeThink, 2025

Immunologist
Title, Expertise, Goal, Role

Machine Learning Specialist
Title, Expertise, Goal, Role

Computational Biologist
Title, Expertise, Goal, Role

Principal Investigator
Title, Expertise, Goal, Role

)

Human User

A Scientific Critic
‘ % Title, Expertise, Goal, Role
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Google Al co-scientist

U : ) : .............................................. Research OverView
. e - Researchgoal — Configuration — Supervisor agent — with
sclentlst T . .............................. : b | detailed hypotheses
l Assign agents to workers ‘\ .....................................

Additional

feedback = | Generation agent <—> Proximity agent : Worker

\ l .......................... \l .......................... Worker
» Reflection agent <—> Meta-review agent 5 Worker §

AL ;ffffffffffffffflfffffffffffffffﬁfﬁXfﬁﬁfﬁﬁﬁﬁﬁﬁfﬂfffffﬁffﬁfflffffﬁffffffﬁfffff; T

Al co-scientist

Al co-scientist specialized agents
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Al co-scientist

Scientist

The scientist interacts
with the system by
specifying a research
goal in natural language.
They can also suggest
their own ideas and
proposals, provide
feedback and reviews,
and interact via a chat
interface to guide the
co-scientist system.

Discuss via
chat interface

Scientist inputs

Research goal

Scientist describes a
research goal along with
preferences, experiment

constraints, and other
attributes.

Add idea
Review idea

Discuss research

Research proposals and
overview

Top-ranked research
hypotheses and proposals
are summarized into a
research overview and

shared with the scientist.

The Al co-scientist system design

Highlights o EMATOLOGIA

The Al co-scientist multi-agent system

e Research plan Generation Agent
configuration
Literature exploration
G Simulated scientific debate
Ranking Agent Reflection Agent
tournaments
Full review with web search
Research hypotheses Simulation review
comparison and ranking .
with scientific debate in Tournament review
tournaments. Limitations Deep verification
and top win-loss patterns
are summarized and
provided as feedback to R e

other agents. This enables Inspiration from other ideas
iterative improvement in

quality of research Simplification

hypothesis generation Research extension
creating a
self-improving loop. G Proximity Check Agent

Meta-review Agent

Research overview formulation

Al

Al co-scientist

i The Al co-scientist
continuously generates,
reviews, debates, and
improves research
hypotheses and
proposals toward the
research goal provided
by the scientist.

Tool Use

Additional tools

-—

RENDE (CS)
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Agenti e super-batteri

Un esempio recente: I'Al di Google
ha risolto in soli due giorni un
problema sui superbatteri che
aveva impegnato gli scienziati per
dieci anni

Heghlgtts o EMATOLOGIA




HOME| SUBMIT| FAQ| BLOG | ALERTS/

bioRyiv

Search
THE PREPRINT SERVER FOR BIOLOGY ‘
New Results A Follow this preprint ) Previous
Al mirrors experimental science to uncover a novel mechanism of gene Posted February 19,2025.

transfer crucial to bacterial evolution
Download PDF
José R Penadés, Juraj Gottweis, Lingchen He, Jonasz B Patkowski, Alexander Shurick, Wei-Hung Weng, Tao Tu, & Print/Save Options
Anil Palepu, Artiom Myaskovsky, Annalisa Pawlosky, Vivek Natarajan, Alan Karthikesalingam, Tiago R D Costa
doi: https://doi.org/10.1101/2025.02.19.639094

This article is a preprint and has not been certified by peer review [what does this mean?].
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Experimental Research
(no Al input)

cf-PICIs are found in many I Experimental work and results I

Discovery of cf-PICIs bacterial species > > @
e — O

Hypothesis: cf-PICls are Experimental work and results:
capable to create chimeric cf-PICI evolved adaptor proteins able to
infective particles recruiting different phage tails to expand
using hijacked phage tails? their host range.

Why are cf-PICls found in many New insights about DNA
bacterial species? l transfer and bacterial evolution

New unpublished question (Q,) is
independently posed to Al system
without revealing (A,)

—5—0

Independent Development of Al co-scientist 2 days l

are submitted to “Cell”

Outputs of Al recapitulate the novel
hypotheses and discoveries of

Al development non-Al experiments
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Clinical Experts Evaluation

Clear writing and organization
Originality and terminology

Evidence-based assumptions
Avoids inaccuracies
Translational component
Meaningful pre-clinical experiments
Well-defined endpoints

Path to clinical application
Clearly stated aims

Clear hypotheses and methods
Avoids over-extrapolation
Integrates prior studies
Scientifically rigorous rationale
Bridges therapeutic gap
Unmet clinical needs

T T T T 1
0 20 40 60 80 100

Percentage of answers

mmm Strongly Agree Agree Neutral Disagree Strongly Disagree
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Futuro prossimo

* L'IA sta subendo una rapida evoluzione,
guidata da agenti autonomi e modelli
neurosymbolic

* Gli agenti autonomi stanno rivoluzionando
I'|A consentendo un processo decisionale e
un'azione indipendenti

* | modelli neurosymbolic combinano il
ragionamento simbolico con le reti neurali,
portando a sistemi di |IA piu potenti,
affidabili e spiegabili

RENDE (CS)
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Dimensioni

L\ — L

Al nella Ricerca

Analisi computazionale avanzata che
accelera le scoperte scientifiche.

é e Modellazione di processi biologici
Al General Purpose o ldentificazione di nuovi biomarcatori
. - . e Analisi multi-omica integrata
Strumenti accessibili a tutti
e Generazione di documenti clinici X
¢ Sintesi di letteratura scientifica Al nella Professione

Supporto decisionale che trasforma la
pratica clinica quotidiana.

e Diagnosi assistita da algoritmi

e Predizione di risposta ai trattamenti

e Personalizzazione del follow-up

{Highlghts « EMATOLOGIA ——
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B® Microsoft Bing Q_ CERCA © cHAT

(© Chiedi domande complesse

"Quali sono i pasti che posso fare per il
bimbo che mangia solo cibo di colore
arancione?"

English  Francesco 2 37 @ ==

Il tuo copilota basato su intelligenza virtuale per il Web

.\ Ottieni risposte migliori ® Ispirazione creativa

"Quali sono i pro e i contro dei 3
aspirapolvere per animali domestici piu
venduti?"

"Scrivi un haiku sui coccodrilli nello spazio
nella voce di un pirata”

Impariamo insieme. Bing € alimentato dall'intelligenza artificiale in grado di comprendere e generare testo e immagini,
quindi sono possibili sorprese ed errori. Assicurati di verificare i fatti e condividi feedback cosi potremo imparare e

{@ Nuovo argomento Chiedimi qualsiasi cosa...

[
[€:8)

Highlghts o EMATOLOGIA

migliorare!

Condizioni Privacy

Scegli uno stile di conversazione | Anteprima

Altro Altro Altro
Creativo Bilanciato Preciso

©

0/2000

RENDE (CS)
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Some new Features

* Deep search
° Reasoning UNICAL Helper

Di Francesco Scarcello &

e Canvas and Visualization
* Projects

UniCal Helper: Guiding students with updated UniCal info and advice.

What are the How can | enroll What are Can you find
latest courses in UniCal's UniCal's new UniCal's
offered at UniCal? engineering... campus services? scholarship...

|Fai una domanda
" Q

Perfect p Feedback e_il Your Prompts i lavoro DIMES-AI-LAB per addestrare i modelli.

Heghlgtts o EMATOLOGIA




@ B Artificial Intelligence in Hematology A2 Analisi | (@ Condividi | | 83 Impostazioni

Origini 1} Chat Studio

+ Aggiungi & Scopri Overview audio

e

Artificial Intelligence in Hematology

15 fonti

Seleziona tutte le fonti & Crea un'overview audio in piu lingue.

BT Advancements in Machine Learning (... Artificial Intelligence in Hematology i) ca

i i i .. intesi degli i: -
Advances in Leukemia detection and ¢ . Ecco una sintesi degli estratti 0b:00 7 07:35 - italiano

Diverse fonti esaminano la crescente applicazione dell'intelligenza artificiale (IA) e del
Application of artificial intelligence in t... machine learning (ML) nell'ematologia, in particolare per la diagnosi e classificazione dei
disturbi ematologici, come la leucemia e I'anemia. Vengono discusse le varie metodologie Al,
Artificial Intelligence Applications in H... 2 tra cui le reti neurali convoluzionali (CNN), e la loro efficacia nel migliorare la precisione e

ridurre gli errori umani nell'analisi delle immagini mediche e dei dati clinici. Le sfide principali + Aggiungi nota
Artificial Intelligence in Hematology: C... identificate includono la necessita di set di dati ampi e diversificati per addestrare modelli . . —
robusti, le preoccupazioni etiche relative alla privacy e alla responsabilita, e la potenziale © Guida allo studio (S Riepilogo
variabilita interosservatore nell'interpretazione manuale che I'|A pu6 aiutare a mitigare. Infine, .
De novo drug design through artificial ... [ si esplora I'impatto dell'|A nella scoperta e nello sviluppo di farmaci, evidenziando il suo ST T A7 SRR TR

potenziale per velocizzare l'identificazione di nuovi trattamenti e I'ottimizzazione di quelli
p ; ; [Z] Nuova nota
Hematology and Hematopathology Ins... 4 esistenti.

I oo oollo oo A

Intelligenza artificiale in ematologia: u... %4
Perfect Feedback _ Your Prompts

Physicians' ethical concerns about arti... ¥4 15 fonti

Recent advances in imaging and artifi.. %4 Quali sono i principali vantaggi e limiti dell'intelligenza artificiale in emat

NotebookLM potrebbe essere impreciso; verifica le sue risposte.
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Google Al Studio C> GetAPlkey  Studio

S Chat Stream Realtime Run settings

Gemini 2.0 Flash 001
|l Stream

b Starter Apps Output format

EJ

O History Audio & Text

Cookie Recipe List .
Voice

&) Puck

Talk to Gen

Language

Type something English (United States)

Media resolution

Y Talk [« Webcam Share Screen 258 tokens / image

Turn Coverage

Session Context
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Al

Evoluzione dell’lA in Medicina DEVELOPMENT
s
; Anni '50-'60 - . ) @)
Nascita del concetto di IA. h l‘_ ‘\
@o— “A A"
W Anni '80-'90 1950s LAl

Primi sistemi esperti in medicina.

ML
& 2000-2010 I -
-

Machine learning applicato alla clinica.

1990s
D 2010-Oggi

Deep learning e analisi multi-omica.

Heahlihts o EMATOLOGIA —




L'intelligenza artificiale -~
amplificatore dell'intelligenza
umana

Non un sostituto, ma un potenziamento delle nostre capacita diagnostiche e decisionali in

ematologia.
Estensione cognitiva Complementarieta
L'lA elabora volumi di dati impossibili L'esperienza clinica dell'ematologo si
per la mente umana, identificando unisce alla potenza analitica degli
pattern nascosti nelle patologie algoritmi per decisioni piu precise.

ematologiche.

Acceleratore di conoscenza

Riduce il tempo tra scoperta scientifica e applicazione clinica nella pratica ematologica

guotidiana.

Lighlights o EMATOLOGIA U1



LLM performance in clinical diagnosis
Source: Goh et al., 2024 | Chart: 2025 Al Index report

100 —

90

80

70

60

Score

50

40
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20

10

GPT-4 alone Physician + GPT-4
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Physician +
conventional
resources only
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Prima clinica con un medico Al

L'integrazione dell'lA nella pratica clinica sta avanzando rapidamente, con progetti pionieristici che aprono nuove frontiere.

1K 29 &, =

Dr. Hua in Arabia Saudita Progetto Pilota Respiratorio Approccio lbrido Raccolta Dati Clinici

L'IA formula diagnosi autonome Fase sperimentale gratuita per
Lanciato da azienda cinese Avviato nell'aprile 2025, gestisce 30  verificate da specialisti, creando un validazione regolatoria
nell'aprile 2025 nella regione di Al- patologie come modello per future sistema di controllo doppio.
Ahsa in Arabia Saudita, che ha un applicazioni ematologiche.

“Regulatory Healthcare Sandbox”
specificamente progettato per
favorire I'innovazione digitale in
campi come l'lA, la stampa3Dela

biotecnologia

{ightights o EMATOLOGIA U1




Accelerazione Rivoluzionaria
della Ricerca

Abbiamo gia visto alcuni esempi (super-batteri ed agenti, etc.)

Molto altro ci attende...

{Highlghts o« EMATOLOGIA
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nature portfolio

Al e tumori
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Number of Al medical devices approved by the FDA, 1995-2023

Source: FDA, 2024 | Chart: 2025 Al Index report
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Number of clinical trials that have included mentions of Al by select geographic areas, 2021-24
Source: RAISE Health, 2025 | Chart: 2025 Al Index report
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Nature’s10

Ten people who helped shapeé science in 2021

15 DECEMBER 2021

nature

Explore content v  About the journal v  Publish with us v

nature > articles > article

Article | Open Access | Published: 15 July 2021

Highly accurate protein structure prediction with
AlphaFold

John Jumper &, Richard Evans, ... Demis Hassabis + Show authors

Nature 596, 583-589 (2021) | Cite this article

Highlights o EMATOLOGIA

John Jumper: Protein predictor
A team led by this Al researcher released a tool that is
transforming biology.

a b
44 N terminus
kA
8
5 39 l
@
€
8 2+
<
8
g
=
1 -Ji
CI-RE 200 NSR8BINRS AlphaFold Experiment AlphaFold Experiment ﬁ\lphaFolv:iA Experiment
2 - & -m.s.d.g; = 0.8A; TM- =0. = i .m.s.d.qs = 2.2 A; TM-score = 0.96
3% B3553353335353 r.m.s.d.g = 0.8A; TM-score = 0.93 r.m.s.d. = 0.59 A within 8A of Zn r.m.5.d.gg e
S
<
e — .
(Grrrret) 1rP4t4 e
@ Ytrets g g el — confidence
L Low
Genetc > @TT 4 f % non—> »%
4 dacabase confidence
seaen Drert N
MSA
Grerecs Evoformer Sr:‘";gt':;e
Input sequence (D) (8 blocks)
1
Py ‘ e 3D structure
o ion| —» — | |representation| —
) ‘ ro)
L, Structure | —p . |
database — .
search
Templates
< Recycling (three times) ]
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nature View all Nature Rese¢

Explore content v Journal information v Publish with us v Subscribe

nature > news > article

‘It will change everything’: DeepMind’s Al
makes gigantic leap in solving protein
structures

Google’s deep-learning program for determining the 3D shapes of proteins
stands to transform biology, say scientists.

Ewen Callaway

A protein’s function is determined by its 3D shape. Credit: DeepMind

Heghlgtts o EMATOLOGIA




T1037 / 6vr4 T1049 / 6yaf
90.7 GDT 93.3 GDT
(RNA polymerase domain) (adhesin tip)

® Experimental result

® Computational prediction
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AlphaFold Protein Structure Database Home  About FAQs Downloads  API

Examples: MENFQKVEKIGEGTYGV...  Free fatty acid receptor2 ~ At1g58602  Q5VSL9  E.coli See search help @ Go to online course @

AlphaFold DB provides open access to over 200 million protein
structure predictions to accelerate scientific research.

| What’s new?

I i i Int ti f TED data - March 2025
Accurate proteome-wide missense variant effect pre- megration o ata - Marc

diction with AlphaMissense

The AlphaFold Protein Structure Database has two
significant updates. Firstly, AlphaFold predictions are
enriched with TED domain assignments, linking them
to CATH classifications for improved interpretability
MICHAL ZIELINSKI (). [.-], AND ZIGA AVSEC +6 authors | Authors Info & Affiliations and comparative analysis. Visualise TED domains
alongside PAE plots to analyse domain interactions in
complex proteins.

JUN CHENG , GUIDO NOVATI, JOSHUA PAN, CLARE BYCROFT , AKVILE ZEMGULYTE, TAYLOR APPLEBAUM , ALEXANDER PRITZEL, LAl HONG WONG,

SCIENCE - 19 Sep 2023 - Vol 381, Issue 6664 - DOI: 10.1126/science.adg7492
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Artificial Proteins and Compact Gene Editors

Large language models generate functional protein
sequences across diverse families

3.0 Ali Madani &, Ben Krause, Eric R. Greene, Subu Subramanian, Benjamin P. Mohr, James M. Holton, Jose
Luis Olmos Jr., Caiming Xiong, Zachary Z. Sun, Richard Socher, James S. Fraser & Nikhil Naik &
~ 25
A} Nature Biotechnology 41, 1099-1106 (2023) | Cite this article
g
T 2.0
£
K]
T 1.5
€
€
o
[@))]
o L0 AnCasl2a
[ T | 1 L L Ly S S ——
0.0

Generated proteins

Highlights o EMATOLOGIA RENDE (CS)

23-24 MAGGI0 2025



Pionieri dell'lA in Ematologia

BLOOD CELL CLASSIFICATION

ANADYSIS RESULT
MONOCYTE

EXPERT SYSTEM RESULT: e
: LEUKEMIA .
S @
L Y e @
CONFIDENCE
]

o 92%

Professor Petrushka, Fidelio e Belmonte

sistema pionieristico implementato in cinque ospedali europei combinando
I'interpretazione del sangue periferico, 'immunofenotipizzazione (citometria a flusso) e la

refertazione del midollo osseo, il tutto integrato con un database clinico condiviso
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data mining su dati di espressione genica (microarray)
per classificare accuratamente le leucemie acute e
identificare firme geniche associate a prognosi

sfavorevole

RENDE (CS)
23-24 MAGGI0 2025




Evoluzione della Diagnosi
Ematologica

R

Analisi Manuale

Osservazione al microscopio ottico.
Automazione Basica

Primi contatori cellulari automatizzati.
Morfologia Digitale

Sistemi come CellaVision per digitalizzazione.

Analisi IA

Algoritmi di riconoscimento cellulare avanzati.

TRARITIONAL
MICROSCOPE
EXAMINATION

MODERN DIGITAL
MORPHOLOGY
SYSTEM

RENDE (CS)
23-24 MAGGI0 2025

{Highlghts o« EMATOLOGIA




____________________________ =
: = l
Comprehensive database Morphologists |
|

TASLY - .
b 1] o"‘ o ° :
® S e ;® |

®e {.

®e. o ‘ 0® o = I
LA ) o % i g I
Filed images Labeled images I
I
I
Data input [
== . |
| ! " | Label correction |
I
Specimen smears I
_____________ J

Iteratlve machine learning

.'.:., O._&O. .. e® “ﬂ
P : " ‘:\0..0..{: ‘.’ Input m%m

Bone marrow smears

Output

%o o
’... Qé." ‘~. Trained Al models

.. Localisation and identification of cells Target images
Filed images

Lighlights o EMATOLOGIA U1




Diagnostica tramite
Smartphone

Acquisizione dell'immagine

Foto dello striscio tramite adattatore microscopico per smartphone.

Analisi IA locale o cloud

Elaborazione dell'immagine tramite rete neurale convoluzionale.

Diagnosi preliminare

Risultati immediati con classificazione cellulare e anomalie.

Consulto specialistico remoto

Seconda opinione da ematologo tramite telemedicina.
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Microscopy . JOURNAL ARTICLE

Haenals Digital Microscopy Augmented by Artificial
Intelligence to Interpret Bone Marrow Samples for
Hematological Diseases 3

David Bermejo-Peldez , Sandra Rueda Charro , Maria Garcia Roa,

Roberto Trelles-Martinez , Alejandro Bobes-Fernandez , Marta Hidalgo Soto,
Volume 30, Issue 1 - . : 5 j g .
Roberto Garcia-Vicente , Maria Luz Morales , Alba Rodriguez-Garcia , Alejandra Ortiz-Ruiz

February 2024
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Integrazione Multi-Omica

Dati Genomici

Sequenze DNA e varianti patogene.

Integrazione IA @

Analisi interconnessa per diagnosi di

precisione.
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Dati Trascrittomici

Profili di espressione genica.

Dati Proteomici

Quantificazione e modifiche proteiche.
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Target sample
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Bone marrow smear

3 Naive Bayes
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CNN assisted identification,
counting, and classification e
TN
/. Al-assisted Al-assisted
efficient analysis and
classification interpretation
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= Al-assisted Subtypes

WGS DNA methylation
Chromosome karyotype

NGS Differential gene expression
B RNA-seq Fusion protein
J/@\ \*,‘_. “en
{ x Al ')
\\-”/ Construct a karyotype map Protein
Metaphase chromosome image CNN assists rotation and position correction

Wang, S., Huang, Z,, Li, J., Wu, Y., Du, J., & Li, T. (2024). Optimization of diagnosis and
treatment of hematological diseases via artificial intelligence. Frontiers in Medicine, 11,
1487234. https://doi.org/10.3389/fmed.2024.1487234
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Predizione di Alterazioni Genetiche dalla Morfologia Cellulare

Analisi Morfologica

1 Esame digitale della forma e struttura cellulare.

Correlazione Fenotipo-Genotipo

Associazione tra caratteristiche visibili e alterazioni genetiche.

Algoritmi Predittivi

Deep learning per identificare pattern morfologici distintivi.

Validazione Molecolare

8

Conferma delle predizioni con test genetici mirati.

La tecnologia consente di prevedere mutazioni come JAK2, CALR e FLT3 osservando sottili alterazioni morfologiche nelle cellule ematiche.
L'accuratezza predittiva raggiunge il 78-92% per alcune alterazioni genetiche comuni nelle neoplasie mieloidi.
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IA per Predizione Terapeutica

S O o S

Integrazione Dati Modelli Predittivi Superiore Accuratezza Decisioni Critiche
Analisi combinata di dati Algoritmi ML identificano Identificazione precoce di
clinici, ematologici e correlazioni nascoste tra Previsioni piu precise rispetto pazienti resistenti alle terapie
molecolari. migliaia di casi. agli score prognostici standard.

tradizionali.

| modelli avanzati di machine learning e deep learning trasformano la predizione dell'andamento delle malattie ematologiche. L'IA supporta

decisioni critiche come l'indicazione al trapianto di cellule staminali e ottimizza la selezione del donatore.

RENDE (CS)

Heghlighs « EMATOLOGIA 23-24 MAGEI0 2025




Supporto all'Ottimizzazione del Trattamento

Supporto Decisionale
Design Trial Clinici o
. Raccomandazioni integrate nelle
Scoperta Farmaci Solesi ttimizeata di pazienti
. i elezione ottimizzata ai pazienti cartelle cliniche basate su linee
Reinforcement Learning o L ,

Identificazione rapida di nuovi adatti per specifici farmaci guida ed evidenze.

bersagli molecolari per patologie sperimentali.
Algoritmi simulano I'andamento ematologiche.
della malattia sotto diversi

schemi terapeutici.

L'intelligenza artificiale trasforma la medicina ematologica personalizzata. Gli algoritmi apprendono strategie ottimali suggerendo aggiustamenti

dinamici delle terapie in base alle risposte individuali.
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Drug repurposing for acute myeloid leukemia (AML)

A
............................ S unoetiadiiivg
- Suggest an existing drug that couldbe : g
‘repurposed for acute myeloid leukemia (AML) - § With preclinical evidence g Suggestadnovel drug
treatment and provide experimentally 5 g Binimetinib, Pacritinib, ... : 7 b emianssiive SE s
testable concentrations for an IC50 assay. - Completely novel repurposing 3 —
The drug should inhibit the proliferation of - g KIRAé, Leflunomide, ... i =
......... CULEE T ca b L LCCLUE, orugconcetratr
Scientist provide research goal to identify possible drug The Al co-sclentist generates predictions for AML drug In vitro experiments show that the proposed co-scientist drug
repurposing. Scientists review and selects candidates for repurposing candidates inhibit tumor activity in AML cell lines.

repurposing candidates for acute myeloid leukemia (AML). vitroebemats

Heahlihts o EMATOLOGIA —




Drug repurposing for acute myeloid leukaemia
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IA nella Scoperta di Farmaci Ematologici

MOLECULAR DOCKING RTUAL SCREENING OF COMPOUNDS
SIMULATION o, rornemopriuaTreatment . YUC REPOSITIONINC
FOR LEUKEMIA DRUG DEVELOPMENT ‘J / ANALYSIS
m , “ g ' FOR RARE BLOOD DISORDERS
i Q-h 95;: (
«/\l\ / { HEMOPHILIA

TARGET
i VIRTUAI;‘G
SCEEENI
A

7
[:ﬁld l— >

L'lA accelera la scoperta e il riposizionamento di farmaci tramite screening virtuale, simulazioni molecolari e analisi predittiva.
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PATIENT MONITORING
PREDCTIVE ANALYTICS

Monitoraggio Avanzato dei

[ ] [ ]
A Pazienti
| v
ANEMIA RISK ey
Law ot |~4  Monitoraggio parametri in tempo reale
Rilevazione precoce di anomalie tramite analisi predittiva.
JAMES SMITH ~ HEMOGLOBIN
ﬁ Parhalle 80 yr 9 2 »
—’ Analisi delle cartelle cliniche
A NLP per estrazione di informazioni critiche dalla documentazione.
ANC | PLT [\ Ssistema di allerta precoce

.

Previsione di complicanze prima della manifestazione clinica.

37 210

x 109/ WL

Q Telemonitoraggio domiciliare

Gestione remota con supporto decisionale IA.

RENDE (CS)
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Challenges of Al in precision medicine of hematological diseases

= 1
$ $ $ \ 4

Construction of Al+ blood disease precision .
diagnosis and treatment platform L e

Al Platform Reporting

: Guidelines
Data preprocessing
and
feature extraction
Data collection Comprehensive .
and SRonSee Standardized Database On
sorting MICM Blood Diseases

Multi-model

integration
platform
Undergraduate Education In
Pro:::sis Dynamic optimization Al Technology
nursing guidance trealmoc:nt plan
Prediction
of
disease progression Explainable Artificial

Intelligence (XAl)
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Explainable Al: Fidarsi degli Algoritmi

Black Box Problem

Algoritmi complessi difficili da interpretare.

Decisioni critiche richiedono comprensione

del processo.

Highlights o EMATOLOGIA

Soluzioni XAl

Layer-wise Relevance Propagation.

LIME (Local Interpretable Model-agnostic

Explanations).

SHAP (SHapley Additive exPlanations).

Benefici Clinici
Maggiore fiducia dei medici.
Identificazione errori algoritmici.

Apprendimento clinico migliorato.
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Aspetti Normativi ed Etici

Regolamentazione Privacy dei dati
&l 2o
GDPR in Europa, FDA negli USA. Protezione dati sensibili.
Certificazione come dispositivo medico. Consenso informato specifico per IA.
Responsabilita clinica Bias algoritmici
Chi risponde degli errori dell'lA? Disparita nei dataset di training.
o0 &
1)
Ruolo del medico nella decisione finale. Verifica continua per equita diagnostica.
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Prospettive Future in Ematologia

Digital Twin Ematologico

Modelli virtuali personalizzati per simulare risposta al trattamento.

Diagnostica Multi-parametrica

Integrazione di morfologia, citometria e genetica in un unico sistema IA.

Medicina Predittiva

Algoritmi preventivi per identificare rischi pre-clinici di malattie ematologiche.

Assistenti Virtuali Specializzati

Sistemi conversazionali avanzati per supporto decisionale in tempo reale.
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Conclusioni: IA come Partner
Clinico
080  Partnership uomo-macchina

IA come amplificatore, non sostituto del giudizio clinico.

~ Collaborazione interdisciplinare

Sinergia tra ematologi, informatici e bioinformatici.

Q) Centralita del paziente

Tecnologia al servizio dell'umanizzazione della cura.

)  Formazione continua

Preparare i clinici all'era dell'ematologia digitale.
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Poni le domande giuste e la
natura aprira le porte ai suoi
segreti.

Claude
Levi-Strauss
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The limits of
ylanguage
eanthe

LudW| g Wittgenstein
Tractatus Logico-philosophicus, 1922
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