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      [image: image]Renouveler et perfectionner l’interprétation des images, modéliser la croissance des tumeurs, prédire la réponse aux traitements administrés, augmenter les performances en radiologie, en anatomie pathologique, en dermatologie, tirer parti des données génétiques pour comprendre les maladies, développer la médecine de précision, constituer des recueils de données d’une richesse jusqu’ici inaccessible : toutes choses qui, en médecine, deviennent possibles grâce à l’intelligence artificielle.

Cette révolution des pratiques suppose un renouvellement de la formation des professionnels de santé, et pose un certain nombre de défis : défi technique et technologique posé par la taille des données, défi éthique et légal, pour protéger les données personnelles, défi de la confiance, pour convaincre les acteurs de surmonter leurs réticences.
Mathématiciens modélisateurs et analystes, informaticiens, statisticiens, cancérologues, chirurgiens, onco-généticiens, sociologues, administrateurs hospitaliers, juristes, ont apporté leur contribution pour offrir au lecteur une information claire, objective et raisonnable, loin des fantasmes que le sujet peut susciter.
 
Cet ouvrage est né de la rencontre d’un mathématicien, Cédric Villani, attaché à montrer les promesses de l’intelligence artificielle, avec un chirurgien chercheur, Bernard Nordlinger, qui cherche à améliorer le traitement des cancers par d’ambitieux essais thérapeutiques. Il reflète les travaux du groupe de travail « Intelligence artificielle et santé » créé par l’Académie nationale de Médecine et l’Académie des Sciences..
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Introduction
Bernard Nordlinger et Cédric Villani
Révolution pour les uns (de plus en plus nombreux), effet de mode pour les autres (de moins en moins nombreux), l’intelligence artificielle (IA), si mal nommée, entre dans nos vies. Tous les secteurs se préparent à ressentir les bouleversements qu’elle induit.
 
Au premier rang des secteurs en attente d’impact, se trouve la santé. D’une part, des plaies structurelles grandes ouvertes : erreurs de diagnostic, variabilité des situations, faillibilité des experts, grandes difficultés à transmettre les informations de la recherche vers les praticiens. D’autre part, une IA qui excelle à digérer des monceaux de littératures, à dénicher des corrélations rares, à analyser les images et autres données, toujours plus nombreuses, que produit la médecine. Et bien sûr, un secteur où les enjeux sont littéralement vitaux.
 
Cet ouvrage s’efforce de faire le tour du sujet de l’IA en médecine, et plus généralement du croisement mathématique/informatique/médecine. Il a l’ambition d’intéresser les experts de l’IA en leur offrant du recul et une vision globale, mais également les non spécialistes curieux de s’informer sur ce sujet d’actualité. Il s’efforce de fournir une information claire, objective et raisonnable sur la question, se gardant des fantasmes que le sujet peut susciter. Il privilégiera le regard kaléidoscopique sur l’approfondissement spécialisé.
 
Cette compilation s’est construite progressivement, tout au long du groupe de travail « intelligence artificielle et santé » créé par l’Académie nationale de Médecine et l’Académie des Sciences sur notre suggestion. Les séances régulières du groupe de travail étaient l’occasion pour nous d’approfondir les questions que nous nous étions posées lors de notre rencontre, au Conseil éthique du concours Épidemium. Elles étaient surtout un moyen d’inviter toutes sortes de spécialistes reconnus à apporter leur contribution et à collaborer : mathématiciens modélisateurs et analystes, informaticiens, statisticiens, cancérologues, chirurgiens, onco-généticiens, sociologues, administrateurs hospitaliers, juristes…
 
En effet, c’est dans le partage de compétences que se construit l’IA. Ce dialogue interdisciplinaire que nous avons eu la chance de pouvoir construire sous les auspices des Académies, il faudra, demain, le mettre en place dans nos formations, sur un mode expérimental et sans surseoir.
 
Le chemin est semé d’embûches, mais le jeu en vaut la chandelle. Car on attend en IA de grandes avancées, et l’on a déjà des témoignages de vies sauvées par ces techniques. Le médecin automatique n’est certainement pas pour demain, et n’est certainement pas souhaitable, mais le médecin « augmenté », mieux outillé pour guérir, prévenir, analyser, décider, et en même temps pourvu d’empathie et doué pour le contact humain, a certainement de beaux jours à venir. Il s’agira d’améliorer les diagnostics, les observations, les choix thérapeutiques.
 
L’imagerie, et plus généralement l’analyse de données médicales, est sans doute le domaine de la santé où l’apport de l’IA est le plus apparent et où les progrès sont les plus rapides. La santé est un domaine de choix pour la pleine exploitation des images, soit que leurs détails soient trop fins ou subtils pour être bien interprétés, soit que leur résolution médiocre demande un travail d’extrapolation, soit que la bonne interprétation demande une expérience et une connaissance d’une montagne de cas à des degrés inhumains.
 
Les modèles mathématiques et physiques, en partie phénoménologiques, sont précieux dans un contexte où les ressorts biologiques nous restent bien souvent inaccessibles.
 
La simple observation de l’évolution d’une maladie, le jugement de l’efficacité d’un traitement sur une tumeur : tout cela est aujourd’hui jugé de façon très approximative, par exemple en mesurant le diamètre de la tumeur. Les procédés de modélisation de la croissance tumorale, de plus en plus performants, permettent de prédire la réponse de la tumeur aux traitements administrés. Prendre en compte les informations de plusieurs niveaux, depuis l’échelle moléculaire jusqu’à l’échelle macroscopique, est un défi à fort enjeu. Non moins importante est la prise en compte, aux côtés de l’imagerie, des données génomiques de la tumeur, ou encore de la modélisation.
 
La correspondance entre génotype et phénotype reste le plus vexant des mystères de la biologie ; mais les nouvelles méthodes d’apprentissage statistique offrent un contournement. Elles permettent d’automatiser l’analyse de jeux de données moléculaires extraordinaires, pour mieux identifier les régions du génome associées à la progression tumorale et déterminer le traitement le plus approprié. Ce même apprentissage peut aussi aider à surmonter le déséquilibre entre le grand nombre de variables étudiées et la faible taille des échantillons disponibles, en sélectionnant les données les plus pertinentes.
 
La spécialité de pathologiste est elle aussi renouvelée par l’IA. Les lames virtuelles permettent des analyses à distance, sans microscope. L’analyse multiparamétrique permet de rechercher des informations de plus en plus complexes. De nouvelles technologies d’exploration des organes, extrêmement prometteuses, commencent à s’imposer avec des quantités de données à la clé. Le microbiote, l’environnement, et maintenant des écosystèmes entiers peuvent se recenser par des outils statistiques.
 
Les essais cliniques sont aussi en train de se renouveler : les plateformes qui permettent d’enregistrer, croiser de grandes données cliniques et moléculaires suggèrent de nouveaux formats d’essais. Les études ciblent les anomalies moléculaires plus que les organes, lorsque des altérations pilotes fortes sont identifiées, l’information moléculaire entre progressivement dans la pratique courante.
 
Enfin, et peut-être surtout, les données médicales deviennent accessibles, en particulier à de jeunes équipes multidisciplinaires qui travaillent en mode ouvert (open science, open data).
 
Ces évolutions ne vont pas sans poser des enjeux majeurs. Et d’abord dans la course aux trois ingrédients majeurs qui sont, partout dans le monde, l’objet d’une compétition effrénée : les cerveaux, le matériel informatique haute performance, les jeux de données.
 
Les cerveaux d’abord : l’IA se fait surtout avec des experts aguerris, dotés d’esprit de collaboration, prêts à se lancer dans la partie, amateurs de contacts interdisciplinaires. Les profils à double compétence (santé et grandes données, algorithmique et médecine, etc.) sont très prisés. La formation d’une nouvelle génération de scientifiques prêts à occuper ces interfaces est un enjeu majeur. Les formateurs ne sont pas assez nombreux, les programmes trop rares ; il faudra se lancer dans tout cela en mode expérimental.
 
Le matériel informatique haute performance ensuite : l’Europe a, on le sait, un considérable retard d’investissement par rapport aux autres continents. L’IA en santé du futur aura besoin de grands centres de stockage et de calcul, en partie internes et en partie externalisés.
 
Les jeux de données enfin et surtout : la recherche de corrélations, de régularités, de signaux faibles, demande de très grands jeux de données multiparamètres, croisant les données d’acteurs variés, privés et publics, spécialisés et banalisés, dont seul l’État peut espérer réaliser le mariage. Les grandes bases de données existantes, imbriquées, avec leurs acronymes abscons (SNIIRAM [Système national d’information inter-régimes de l’Assurance maladie], SNDS [Système national des données de santé], etc.), les plateformes telles que celle de l’AP-HP (Assistance publique-Hôpitaux de Paris), ont toutes vocation à faire partie d’un ensemble plus vaste.
 
La construction de ces grands ensembles de données posera un triple défi. Le premier est le défi technique et technologique posé par la taille des données, la nécessité de rapidité d’accès, la variété des formats, les considérables imperfections des données, le besoin de cybersécurité renforcé. Le second est le défi éthique et légal, particulièrement en ce qui concerne la protection des données personnelles. Le troisième, non moins ardu, est celui de la confiance, tant il est difficile en pratique de convaincre les acteurs de surmonter leurs réticences à s’allier. Dans le contexte français, l’État sera amené à jouer un rôle clé sur tous ces sujets.
 
Insistons enfin sur le rôle important que les patients devront jouer dans ces évolutions : un rôle actif dans le consentement éclairé, mais aussi une participation au développement des outils, une contribution à l’évolution des pratiques et des mentalités. Si les médecins conservent probablement la responsabilité du contact et de l’explication aux patients, un nouvel usage est appelé à se dessiner pour la bonne interaction constructive des humains et des algorithmes dans cette activité – la médecine – particulièrement définissante pour l’humanité.
 
Aujourd’hui toutes les nations qui ambitionnent de compter sur la scène mondiale de l’innovation se lancent dans des programmes d’IA et santé : la France ne fait pas exception et commence tout juste à se lancer dans la partie. En particulier, c’est l’un des axes qui est développé dans le rapport « Donner un sens à l’intelligence artificielle » que le second auteur a rendu au Gouvernement en mars 2018. Fruit de six mois de travail interdisciplinaire, comportant quantité d’auditions et de nombreux déplacements, ce rapport a l’ambition de tracer la voie pour une politique coordonnée d’IA en France, avec aussi l’Europe en ligne de mire. Le président de la République en a repris l’essentiel des propositions, lors de son discours du 29 mars 2018 au Collège de France.
 
Cet ouvrage est le fruit d’un autre groupe de réflexion : un groupe de travail commun entre l’Académie des Sciences et l’Académie de Médecine, que nous avons souhaité initier il y a deux ans. Ce groupe de travail est constitué de mathématiciens, informaticiens, statisticiens, cancérologues, chirurgiens, onco-généticiens, sociologues, administrateurs hospitaliers, juristes… tous reconnus dans leur discipline. Ce groupe de travail a nourri une partie de la réflexion prise en compte dans le rapport au Gouvernement ; il a aussi influé sur les détails de la loi Informatique et liberté qui adapte le droit français pour les besoins du Règlement général de protection des données. Il est destiné à continuer à faire progresser les réflexions, aussi bien pour les spécialistes que pour les curieux. Le présent ouvrage rassemble une variété de contributions très succinctes, proposées par des intervenants au groupe de travail. Tous les thèmes exposés précédemment s’y retrouveront.
 
Pour conclure cet ouvrage, on prendra de la hauteur avec quelques ouvertures mêlant médecine et société : le rôle ambivalent des nouveaux modes d’information et notamment des réseaux sociaux, qui bouleversent la communication et propagent les progrès, mais aussi les fausses nouvelles et les annonces de complots ; le dialogue affectif et parfois trompeur entre humains et machines ; la position de l’humanité par rapport à la tentation de sa propre augmentation sans garde-fous.
Chemin faisant, les contributeurs insisteront sur les directions et les idées fortes davantage que sur les détails. Si cet ouvrage parvient à vous faire saisir un panorama d’ensemble de la façon dont se présente l’IA en médecine, alors il aura rempli son but.
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