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Contexte

Le vieillissement de la population, en France et dans le monde entier, conduit & un nombre important de patients agés,
souffrant d’une ou plusieurs maladies chroniques telles que 'hypertension, le diabéte de type 2 ou la dépression, et polymé-
diqués. Dans ce contexte, la prise de décision thérapeutique est rendue particuliérement complexe par le nombre élevé de
maladies chez le patient et de médicaments pris (impliquant de nombreuses contre-indications et interactions médicamen-
teuses), et la multitude d’acteurs (médecin traitant, pharmacien, médecins spécialistes de chacune des maladies). La décision
doit prendre en compte de nombreux paramétres en termes d’efficacité du traitement et de sécurité, mais aussi de cofits pour
le patient et le systéme de santé et d'impact écologique, les médicaments ayant un impact important et la France étant un
des pays consommant le plus de médicaments [I].

Les connaissances médicales sont disponibles principalement sous forme textuelle, dans des guides de bonnes pratiques
cliniques, mais ces guides sont longs (20-60 pages), complexes et parfois conflictuels. Ces guides sont intégrés dans des logiciels
d’aide & la décision clinique, mais cette intégration est difficile et les logiciels aboutissent & des recommandations souvent
peu argumentées et qui restent trés textuelles [2].

L’intelligence artificielle a connu de récentes avancées. D’une part, les grands modeéles de langue (Large Language Models,
LLM) permettent un traitement des textes, y compris médicaux, et ont des capacités de raisonnements de plus en plus
poussées. En médecine, les LLM ont été utilisés pour produire des résumés ou des systémes de question-réponse. Cependant,
ces LLM ont aussi des limites : la génération d’hallucinations, la présence d’inconsistance logique, le manque d’explicabilité
et le raisonnement « infidéle » (i.e. les explications produites ne correspondent pas aux étapes du raisonnement réellement
suivi). D’autre part, ’argumentation formelle s’inspire du raisonnement humain et de sa nature argumentative (par exemple,
dans les guides, les recommandations sont souvent étayées par des arguments tels que des résultats d’essais cliniques). Elle
offre un cadre structuré et transparent pour expliquer le raisonnement et traiter les conflits, et permet de visualiser les
arguments sous forme de graphes. En médecine, ’argumentation formelle a été utilisée pour la prise de décision collaborative
entre plusieurs cliniciens, et pour synthétiser des preuves cliniques contradictoires [3].

Lors de travaux antérieurs, nous avons congu ABiMed, un logiciel d’aide au bilan de médication [4] pour aider les
pharmaciens et médecins & optimiser et sécuriser les ordonnances des patients agés polymédiqués. Ce logiciel intégre les
propriétés des médicaments (interactions, contre-indications, posologies,...) mais les cliniciens ont des difficultés & choisir un
traitement alternatif lorsque le traitement actuel doit étre arrété pour raison de sécurité. ABiMed est en cours de marquage
CE et sera diffusé gratuitement prochainement.

Objectifs

Mettre au point et évaluer des méthodes s’appuyant sur les LLMs et 'argumentation formelle pour (1) extraire, structurer
et formaliser les guides de bonnes pratiques sous forme d’un systéme d’argumentation et (2) utiliser ces arguments pour aider a
la décision thérapeutique dans un contexte de patients a4gés polymédiqués, de maniére visuelle. Ces méthodes seront intégrées
dans le logiciel ABiMed développé au LIMICS.

Matériel et méthodes

Dans un premier temps, une revue de la littérature sera réalisée, sur les thémes des LLMs, de I’argumentation formelle
et de leurs applications médicales.

Dans un second temps, plusieurs sources de connaissances seront rassemblées : (a) les guides de bonnes pratiques
cliniques des maladies chroniques (hypertension, diabéte,...), y compris les argumentaires (qui sont des documents plus longs
que le guide lui-méme et qui donnent les preuves cliniques justifiant les recommandations) ; (b) une base médicament listant
les contre-indications et interactions médicamenteuses (nous utilisons Thésorimed dans ABiMed) ; (¢) une base de données
sur I'impact écologique des différents médicaments (écoprescription) [5].

Des méthodes d’extraction et de formalisation d’arguments seront développées a partir de ces sources. Les guides sont au
format textuel (PDF) et incluent occasionnellement des tableaux, ils sont donc trés difficiles a traiter informatiquement. Des
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LLMs seront utilisées pour cela, en mettant au point des prompts appropriés. Plusieurs LLMs seront comparés en termes de
performance et de cofit, afin de retenir le plus adapté.

Les bases de données sont déja structurées et présentent moins de difficultés ; elles seront traitées directement sans LLM.

Un modéle d’argument sera congu, incluant la référence a la source, les conditions dans lequel il s’applique (quel profil
patient ?), les traitements qu’il attaque ou soutient, le poids de cet argument et sa catégorie (efficacité, sécurité, simplicité,
cofit, impact écologique du traitement).

Dans un troisiéme temps, des méthodes d’aide & la décision thérapeutique seront développées en s’appuyant sur les
modeéles d’argumentation formelle et les arguments extraits précédemment. Le formalisme QuAD (Quantitative Argumenta-
tion Debate [6]) sera utilisé pour effectuer le raisonnement ; ce formalisme est particuliérement adapté au domaine médical.
Ces méthodes serviront a produire un graphe d’argumentation permettant de répondre a une question thérapeutique (du
type « quel antihypertenseur pour ce patient ? »), en incluant les différentes options thérapeutiques et leurs arguments (i.e.
avantages et inconvénients).

Dans un quatriéme temps, ces méthodes seront intégrées au logiciel existant ABiMed du laboratoire LIMICS.

Dans un cinquiéme temps, les méthodes intégrées & ABiMed feront ’objet d’une évaluation dans le cadre d’un essai
clinique simulé sur des patients virtuels, auprés d’une dizaine de cliniciens. L’outil sera évalué en termes de qualité de
prescription, de temps demandé au clinicien et d’utilisabilité.
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Résultats attendus

Ce travail de thése permettra aux cliniciens de choisir de meilleurs traitements pour les patients agés polymédiqués,
en s’appuyant sur des sources fiables (guides de bonnes pratiques) tout en garantissant 1’explicabilité des prescriptions.
Compte tenu du nombre important de patients polymédiqués et de médicaments inappropriés chez ces patients [I], et du
colit important de ces médicaments inappropriés et de la prise en charge de leurs effets indésirables, le systéme proposé aura
un impact fort sur la santé des patients et I’économie de la santé.

Calendrier prévisionnel

— Semestre 1 : Recherche bibliographique, revue de la littérature

— Semestre 2 : Développement des méthodes d’extraction et de formalisation des arguments

— Semestre 3 : Développement du systéme d’aide a la décision thérapeutique, rédaction d’un article sur les méthodes
d’extraction et de formalisation

— Semestre 4 : Intégration du systéme d’aide a la décision dans ABiMed

— Semestre 5 : Evaluation, rédaction d’un article sur les méthodes d’aide a la décision et leur évaluation

— Semestre 6 : Ecriture de la thése, préparation de la soutenance
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