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ABSTRACT

Le tecnologie informatiche possono
contribuire a cambiare radicalmen-
te la pratica clinica, migliorando le
prestazioni e gli outcome clinici. Di
particolare interesse appaiono i piu
recenti sviluppi nellambito dell’in-
telligenza artificiale applicata alla
medicina, con lo sviluppo di sistemi
avanzati di supporto alla decisione
clinica, capaci di offrire al personale
medico accurate diagnosi differen-
ziali e possibili opzioni terapeutiche
personalizzate partendo dai dati
specifici dei pazienti. L'adozione su
vasta scala di tali sistemi potrebbe
non soltanto incidere positivamen-
te sulla riduzione dei fenomeni di
spreco di risorse ed errori medici,
ma anche contribuire a ridurre i
costi del sistema sanitario in gene-
rale. Tuttavia, la piena adozione di
siffatti strumenti nella pratica clinica
apre delicate questioni etiche relati-
vamente alle modalita di funziona-
mento di questi strumenti avanzati,
al loro uso corretto e responsabile,
al ruolo del medico e al rapporto di
fiducia con il paziente.

ABSTRACT

Computer technologies can enable
a radical change in clinical practice
by improving performances and
clinical outcomes. Of particular in-
terest are the latest advances in the
field of artificial intelligence applied
to medicine, with the development
of advanced clinical decision sup-
port systems capable of providing
medical professionals with accurate
differential diagnosis and personal-
ized therapeutic options based on
patients-specific data. Large-scale
adoption of such systems could not
only have a positive impact on the
optimization of resources consump-
tion, and on the reduction of medi-
cal errors, but could also help in re-
ducing the healthcare system costs
in general. However, the full adop-
tion of such tools in clinical practice
opens up delicate ethical issues,
about how these advanced tools
work, their proper and responsible
adoption, about role of the doctor,
and the trust relationship with the
patient.
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Che le tecnologie dell'informazione
possano svolgere, e gia oggi svol-
gano, una funzione importante in
ambito sanitario € ormai un fatto ac-
clarato. Al di |a degli alterni esiti in
termini di effettiva ed efficace ado-
zione di tali tecnologie, I'applicazio-
ne di tecnologie innovative in ambi-
to sanitario &€ ormai chiaramente
riconosciuta come un elemento vi-
tale per la riforma dell'offerta di as-
sistenza sanitaria, tanto per il mi-
glioramento delle prestazioni (sia in
termini di adeguatezza ed efficacia
che di appropriatezza), quanto per
la riduzione degli errori medici e I'in-
cremento della sicurezza del pa-
Ziente.

Di particolare interesse appare I'u-
so combinato della (finora inedita)
quantita di informazioni sanitarie sul
paziente, oggi disponibile in forma-
to elettronico, e dei sistemi esperti
basati su intelligenza artificiale, in
grado di interpolare enormi moli di
dati di letteratura e esperienza me-
dica pregressa e i dati personali del
singolo paziente: i c.d. Clinical De-
cision Support System (CDSS, si-
stemi di supporto alla decisione cli-
nica).

| CDSS potrebbero svolgere un ruo-
lo determinante nel ridurre gli errori
medici, un fenomeno connaturato
alla pratica stessa della medicina,
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che rappresenta la manifestazione
pit immediata (e dolorosa) della falli-
bilita delle conoscenze finora rag-
giunte, dei limiti della comprensione
dei meccanismi che regolano il fun-
zionamento del nostro corpo, la sua
interazione con i farmaci, la sua rea-
zione a determinate patologie, la sua
risposta alle terapie.

Tale fallibilita diventa evidente laddo-
ve si guardi alle allarmanti statistiche
in merito: gli errori medici prevenibili
persistono al terzo posto — secondi
solo a malattie cardiovascolari e on-
cologiche — fra le cause di morte negli
Stati Uniti, con 400.000 morti annue,
piu di mille al giorno, e un costo asso-
ciato di mille miliardi di dollari al’anno
(includendo costi diretti e indiretti)
(James 2013). Ancora negli Stati Uni-
ti, si stima una spesa di 19 miliardi di
dollari 'anno per cure addizionali nel
trattamento di complicazioni (Mor-
ley-Fletcher et al. 2016), e sempre gli
errori medici sono in testa nella clas-
sifica di reclami per le cattive pratiche
ambulatoriali con un costo medio di
300.000 dollari per reclamo (Casta-
neda et al. 2016). Si tratta di errori
che — secondo la letteratura — potreb-
bero essere evitati nel 50-70% dei
casi'. A livello europeo, infine, gli er-
rori medici sembrano occorrere
nell’'8-12% delle ospedalizzazioni,
mentre nel Regno Unito si stimano
800.000 eventi avversi I'anno (pari al
10% dei ricoveri)?.

Questi numeri, all’apparenza di diffi-
cile giustificazione, sono in realta un
indice molto chiaro delle difficili con-
dizioni di lavoro dei medici, i quali si
trovano ad operare — potendo conta-
re solo su conoscenze limitate e
frammentarie — in uno scenario in
continua evoluzione, dove emergono
sempre piu opzioni tanto in ambito
diagnostico quanto in quello dei trat-
tamenti disponibili, cosi esponendosi
al rischio di errori sia nella diagnosi,
sia nella valutazione rischi-benefici di
un dato trattamento. Si pensi solo alla
enorme proliferazione della letteratu-
ra scientifica medica, che rende or-
mai del tutto inverosimile un aggior-
namento completo del medico, che
tenga conto di tutta la conoscenza
necessaria e della casistica poten-
zialmente rilevante (Morley-Fletcher
et al. 2016). Si stima che servirebbe-
ro a un medico 160 ore settimanali di
lettura solo per tenersi aggiornato
sulle ultime pubblicazioni (Mesko
2014).

Non sorprendono, dunque, le ultime
innovazioni legislative in ambito me-
dico, e segnatamente il ddl n. 2224,
approvato dal Senato I'11 gennaio
2017, recante “Disposizioni in mate-

ria di responsabilita professionale del
personale sanitario™ il cui art.6 (Re-
sponsabilita penale dell’'esercente la
professione sanitaria) esclude la col-
pa grave dell’esercente la professio-
ne sanitaria nel caso siano state ri-
spettate  «le  buone  pratiche
clinico-assistenziali e le raccomanda-
zioni previste dalle linee guida»*, ri-
conoscendo — implicitamente — i limiti
e gli elementi di incertezza caratteriz-
zanti la pratica clinica.

In un simile contesto, i CDSS posso-
no concretamente contribuire a “met-
tere ordine”, fornendo al medico le
informazioni giuste, e talvolta vitali, al
momento giusto, sopperendo ai (na-
turali) limiti degli uomini, e supportan-
doli nella ricerca della giusta diagnosi
e della giusta terapia. Lintroduzione
di siffatti strumenti — tuttavia — apre
questioni etiche ed epistemologiche
assai rilevanti. Altrettanto controver-
so ¢ il dibattito circa il potenziale ruo-
lo di queste tecnologie nel conteni-
mento di costi di servizi sanitari in
continua crescita. Sembrerebbe or-
mai consolidata I'opinione secondo
cui, in ambito sanitario, «l'innovazio-
ne ed il cambiamento tecnologico
tendono ad incrementare i costi anzi-
ché ridurli» (Francesconi 2007: 14).
Nondimeno, diversi studi stanno or-
mai mostrando il contrario, eviden-
ziando invece il possibile contributo
delle tecnologie informatiche nella ri-
duzione dei costi sanitari.

Prima di discutere tali questioni, sara
opportuno introdurre brevemente tali
tecnologie, e il loro potenziale impat-
to sulla pratica medica.

La combinazione di big data medici,
intelligenza artificiale e simulazioni
computerizzate promette di rivoluzio-
nare la pratica clinica, migliorando gl
outcome clinici (con possibili ricadute
positive anche in termini di riduzione
dei costi), e passando da una medici-
na “di reazione” ad una medicina fon-
data sulla prevenzione e la diagnosi
precoce. Si fratta della cosiddetta
“Medicina delle 4P: Predittiva, Perso-
nalizzata, Preventiva e Partecipativa”
(Hood et al. 2008), che rimette al cen-
tro del processo di cura il paziente,
con l'idea di adattare il trattamento
medico alle sue caratteristiche speci-
fiche. La medicina personalizzata
consente di fuoriuscire dalla logica
tradizionale, improntata a protocolli



standard uguali per tutti, per segui-
re un approccio centrato sul pazien-
te specifico, superando I'approccio
del one size fits all, nel quale i trat-
tamenti medici sono di fatto conce-
piti per un “paziente medio” (di fatto
inesistente), tramite 'uso sistemati-
co e coerente di strumenti informa-
tici in grado di produrre simulazioni
in silico, ossia analisi predittive
computerizzate, grazie al ricorso ai
CDss.

| sistemi di supporto alla decisione
clinica sono strumenti in grado di
incorporare la conoscenza clinica
disponibile e i dati specifici dei pa-
zienti cosi da ottimizzare i percorsi
terapeutici, e rappresentano un ele-
mento fondamentale per il pieno
sviluppo della medicina di precisio-
ne, che consentira di convertire la
sempre maggior quantita di infor-
mazioni possibili in nuova cono-
scenza direttamente applicabile alla
pratica clinica. Tali sistemi, in linea
generale, permettono di arginare
due errori clinici fondamentali: chiu-
dere una diagnosi prematuramente
e non considerare tutte le altre pos-
sibilita in campo (Castaneda et al.
2015).

Inoltre, 'uso combinato di dati per-
sonali e CDSS consente di classifi-
care gruppi omogenei di pazienti
con la cosiddetta stratificazione,
sulla base delle loro specificita ge-
netiche, ambientali e di stile di vita,
del modo in cui reagiscono a una
determinata patologia o a uno spe-
cifico trattamento (Timmerman
2013), cosi da poter sviluppare te-
rapie piu efficaci e a minor costo.
Limpatto potenziale sulla pratica
medica & enorme: si pensi solo
all’'ambito oncologico, ambito in cui
la variabilita degli esiti costituisce
un importante elemento di costo per
i sistemi sanitari: la stratificazione
dei pazienti permettera di selezio-
nare la terapia piu appropriata per il
singolo paziente, in seguito alla
classificazione del paziente in ter-
mini di sua potenziale risposta a
determinati trattamenti.

Fra le altre funzioni piu interessanti
dei CDSS si possono annoverare la
possibilita di simulare un intervento
tramite 'uso di modelli personaliz-
zati prima di effettuarlo sul paziente,
valutando le diverse opzioni in cam-
po, o la possibilita di evitare esami
diagnostici invasivi e rischiosi
(spesso non necessari, come l'an-
giogramma coronarico, che viene
sostituito con successo dal softwa-
re Heartflow), o ancora valutare I'ef-
ficacia comparata di diverse opzioni
di trattamento.

Ulteriori esempi d'uso dei CDSS
sono (Berner 2009):

e medicina preventiva: immuniz-
zazione, screening, prevenzione
delle patologie;

e pianificazione o implementazio-
ne della terapia: linee guida per il
trattamento data una specifica
diagnosi, raccomandazioni sul
dosaggio di farmaci, indicazione
di interazioni farmaco-farmaco
potenzialmente nocive;

e gestione post-acuzie: prome-
moria per il controllo degli effetti
avversi di specifici farmaci;

e efficienza delle cure nel conte-
sto ospedaliero: pianificazione
atta alla minimizzazione dei giorni
di ricovero.

Varra la pena di menzionare alcuni
risultati rilevanti in termini di appli-
cazione dei CDSS: il primo riguarda
il noto sistema sviluppato da IBM:
Watson. Si tratta di uno dei sistemi
di intelligenza artificiale piu interes-
santi sviluppati di recente e basati
sulle tecnologie di deep learning, in
grado di fornire suggerimenti circa
una possibile diagnosi differenziale.
| primi esperimenti hanno indicato
risultati molto incoraggianti: Watson
si & infatti dimostrato molto piu effi-
ciente di un medico nel diagnostica-
re, per esempio, specifiche tipolo-
gie di cancro ai polmoni. Il secondo
esempio riguarda un software ana-
logo sviluppato da ricercatori
nellambito del Brain Residency
Program di Google, che ha dimo-
strato un’efficacia del 92% nella
identificazione di cellule tumorali da
un set di immagini fornite dal Rad-
boud University Medical Center,
contro il 72% raggiunto da speciali-
sti umani (Ricci 2017).

Si tratta, dunque, di tecnologie che
consentono ai medici di tenere |l
passo con il crescente numero di
pubblicazioni scientifiche e informa-
zioni di varia natura che si stanno
rendendo via via disponibili in ambi-
to clinico, cui si sommano i dati sa-
nitari personali dei pazienti, sfrut-
tando I'enorme capacita di questi
sistemi esperti di reperire, analizza-
re e valutare enormi moli di dati e
informazioni (si pensi solo che Wat-
son riesce a leggere 200 milioni di
pagine in pochi secondi).
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E.
INNOVATIVE: NUOVIALLEATL
NIMENTO.

La riduzione degli errori medici per il
tramite dell’'uso di CDSS potrebbe al-
tresi rappresentare un'occasione per
ridurre i costi dei sistemi sanitari. In-
fatti, i CDSS possono non soltanto
condurre alla riduzione di interventi
che finirebbero per essere non utili,
ma anche alla riduzione degli errori
medici, con conseguente riduzione
dei costi associati a queste due pos-
sibili opzioni. In tal senso, si consideri
la situazione italiana: in ltalia fra i
maggiori sprechi nel SSN si trovano
sovra-utilizzo e sotto-utilizzo di pre-
stazioni; le due voci combinate conta-
no per circa il 50% sul totale degli
sprechi, per un totale di 10,88 miliardi
di euro I'anno su 24 miliardi di euro di
sprechi totali ogni anno (Cartabellota
et al. 2016):

e 7,42 miliardi sono attribuiti al so-
vra-utilizzo, ovvero la fornitura di
servizi e prestazioni sanitarie ineffi-
caci, inappropriate e dal low value
(farmaci, test diagnostici, visite
specialistiche, ricoveri ospedalieri,
etc.);

e 3,46 miliardi sono attribuiti al sot-
to-utilizzo, determinato dall'inade-
guato trasferimento nella pratica
clinica e nellorganizzazione dei
servizi di cura dei risultati della ri-
cerca, ovvero interventi sanitari ef-
ficaci, appropriati e dall’high value
che sarebbero invece disponibili.
Limpatto di questo mancato trasfe-
rimento € negativo sotto diversi
fronti, ritardando o impedendo la
guarigione dei pazienti, aumentan-
do le complicanze, e infine determi-
nando ricoveri ospedalieri e inter-
venti sanitari piu costosi o0 meno
appropriati ed efficaci.

Sotto un altro versante, i CDSS po-
trebbero portare a risparmi ben piu
importanti, laddove venissero adottati
in maniera estensiva e sistematica:
uno studio McKinsey (Groves et al.
2016) aveva stimato una riduzione
nelle spese sanitarie fra i 300 e 450
miliardi di dollari, associato all'ado-
zione su vasta scala delle migliori
pratiche (success stories) di applica-
zione dei sistemi di supporto alla de-
cisione clinica. Fra le maggiori voci
troviamo:

e miglioramento attivita di ricerca e
riduzione dei costi dei clinical trials
40-70 MId/€;

e coordinamento fra le strutture di
cura 90-110 MId/€;

e riduzione delle re-ammissioni
inappropriate 50-70 MId/€;

e ottimizzazione dei sistemi di pa-
gamento 50-100 MId/€;

e prevenzione e aderenza alle te-
rapie 70-1000 MId/€.

Sulla stessa linea, un recente studio
di Frost&Sullivan indicava in un 50%
la riduzione potenziale dei costi asso-
ciata all'adozione dell’intelligenza ar-
tificiale in ambito sanitario, con un
contestuale 40% di miglioramento
dell’esito delle cure, in particolare ot-
timizzando la gestione delle cronicita
e personalizzando i percorsi terapeu-
tici. Infine, uno studio del 2013 ha no-
tato come il sistema sequenziale di
analisi delle opzioni e di processo
decisionale, sviluppato applicando
strumenti di intelligenza artificiale,
portava notevoli risparmi rispetto alle
normali modalita di decisione clinica,
riducendo i costi per singolo caso da
497% a 189$% (Bennet & Hauser
2013).

PROFILI PROBLEMATICL
NELL'INTRODUZIONE DELCDSS.
E.QUESTIONLETICHE APERTE

Come anticipato nel primo paragrafo,
sebbene allettante, I'introduzione di
tecnologie di supporto alla decisione
clinica non é priva di profili problema-
tici. Tuttavia, sarebbe sbagliato attri-
buire a dette tecnologie 'emergere di
questioni etiche gia esistenti e da
sempre nell’ambito medico.

In parte, tali tecnologie informatiche
reiterano problemi gia noti alla pratica
medica, fra cui il problema di prende-
re la “decisione giusta” in circostanze
controverse o altamente incerte, o
comprendere i processi cognitivi ef-
fettuati per giungere a tale decisione,
esplicitando le modalita del “giusto
ragionamento”, e ponendo — in defini-
tiva — il problema della valutazione
del metodo e della validita del ragio-
namento clinico (Dal Monte 2015). In
tal senso, in effetti, pur nella nuova
epoca tecnologica, la medicina con-
serva ancora elementi di «indetermi-
natezza epistemologica che la con-
duce a varcare continuamente i
confini tra scienza e arte, tra precetto
e pratica, tra I'acclarato e I'impalpabi-
le» (Dal Monte 2015: 2). In un simile
contesto, i CDSS potrebbero contri-
buire a ridurre gli elementi di incertez-
za, allo stesso tempo ponendo nuove
questioni relativamente alla com-
prensione e validita del ragionamento
clinico.



Cio & particolarmente vero special-
mente laddove si pensi agli algorit-
mi di deep learning basati su intelli-
genza artificiale, i quali — in parte
per volonta dei loro produttori e in
parte per la natura stessa di queste
tecniche innovative,— risultano es-
sere “black box” i cui processi inter-
ni di analisi, ragionamento, e produ-
zione delle conclusioni, rimangono
in gran parte sconosciuti (e forse fi-
nanche inconoscibili) all’operatore
umano (Brouillette 2017).

Tuttavia, sotto il profilo della respon-
sabilita del medico, la comprensio-
ne del ragionamento clinico sotto-
stante una determinata indicazione
diagnostica o terapeutica appare
un’esigenza ineliminabile: rendere il
medico partecipe del ragionamento
clinico svolto dall'intelligenza artifi-
ciale dei CDSS (e in grado di com-
prenderlo), senza lasciare spazio a
black box e “codici segreti” (Good-
man 2016). La partecipazione del
medico a tale processo cognitivo &
fondamentale, tanto in termini poi di
futura responsabilita rispetto alla
scelta, quanto in termini di migliora-
mento dei sistemi informatici stessi.

L'adozione dei CDSS pone — anco-
ra in termini di responsabilita del
medico — altri quesiti: come potra
un medico fare uso di uno strumen-
to senza avere una piena compren-
sione del suo funzionamento? Qua-
li potrebbero essere le conseguenze
relativamente al rapporto di fiducia
col paziente? In quali circostanze
potra essere considerato legittimo,
da parte del medico, non tener con-
to di un suggerimento della macchi-
na, pure accurato?

Sotto un diverso profilo, anche in
presenza di un “CDSS infallibile”,
quanto dovra essere ritenuto legitti-
mo il ricorso a soluzioni terapeuti-
che ritenute ottimali dal software,
ma potenzialmente inefficaci sul
lungo periodo o connesse a lunghi
periodi di degenza, con conseguen-
te deterioramento della qualita della
vita del paziente? (Goodman 2016).

Appare in tal senso cruciale I'inclu-
sione nel ragionamento della mac-
china di elementi relativi al benes-
sere del paziente, anche in termini
di qualita della vita residua, inclu-
dendo parametri in grado di tener
conto dell’elemento paziente “in
carne e ossa”’, e dando a tali para-
metri un qualche peso in vista della
formulazione delle ipotesi conclusi-
ve circa il possibile trattamento, te-
nendo altresi conto dell’elemento
del consenso (anche in vista dell’in-
troduzione di nuove forme di con-

senso (Schmietow 2016), piu ap-
propriate per [I'epoca digitale)
(Goodman 2016).

| CDSS, d’altro canto, potrebbero
tuttavia aiutare ad affrontare alcuni
problemi della pratica medica odier-
na, con significativi elementi etici
coinvolti. Si pensi al caso della re-
peribilita, accessibilita e facile con-
sultazione delle cartelle cliniche e
delle informazioni in esse contenu-
te: non & infrequente avere a dispo-
sizione informazioni importanti rela-
tivamente a una determinata
condizione del paziente, e non te-
nerne conto, dal momento che tale
informazione é difficilmente acces-
sibile. Sistemi informatici in grado di
gestire le informazioni in modo au-
tomatico, estraendo linformazione
utile al momento giusto, potrebbero
aiutare a superare questo limite
pratico, che oggi & in grado di met-
tere il paziente anche in pericolo di
vita.

Si pensi, poi, alla messa in commer-
cio di nuovi presidi biomedicali (far-
maci o macchinari), che nonostante
entrano in commercio dopo compli-
cate procedure di analisi e valuta-
zione (comprensivi di lunghi, costosi
e rischiosi trial clinici) e che nono-
stante la complessita di tali proce-
dure sono testati solo su un minimo
numero di pazienti rispetto a quanti
necessiterebbero del tipo di tratta-
mento che detti presidi offrono.

Anche in questo caso, le tecnologie
informatiche, e in particolare gli in
silico clinical trial (Viceconti et al.
2016), tramite 'uso di modelli e si-
mulazioni computerizzate di organi,
patologie, meccanismi fisio-patolo-
gici, possono aiutare a meglio de-
terminare i target per i test umani,
riducendo il rischio per i partecipan-
ti al trial e contemporaneamente ri-
ducendo il ricorso a test su animali,
allo stesso tempo offrendo I'oppor-
tunita di simulare coorti di pazienti
virtuali, cosi da tenere conto dell’e-
norme variabilita della popolazione
di riferimento per lo specifico tratta-
mento o farmaco oggetto di valuta-
zione.

Per concludere, gli ulteriori profili di
problematicita etica connessi all’in-
troduzione dei CDSS in ambito cli-
nico, a ben vedere, non sono troppo
diversi da quelli posti, ad esempio,
dalla messa in circolazione delle
c.d. self-driving car, programmate
anche per prendere decisioni etica-
mente sensibili (p.es., in caso di si-
tuazione di pericolo, come il rischio
imminente di investire un gruppo di
persone, decidere di uscire di stra-
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da, schiantandosi e uccidendo il

“conducente”).

Capire secondo quali logiche Tintelli-
genza artificiale formula le proprie
scelte non solo per delineare la ne-
cessaria demarcazione fra quello che
pud la macchina e cid che invece
deve essere oggetto di dibattito, e de-
cisione, degli uomini, ma anche per
capire dove la macchina pu0 aiutare
gli uomini a individuare, capire, € ri-
solvere vecchie e nuove questioni
etiche.

Tuttavia, sara importante affrontare e
risolvere tali questioni aperte prima
che la maturazione tecnologica di
questi sistemi finisca per rendere non
piu tollerabile il mancato ricorso a
CDSS in grado di migliorare gli outco-
me clinici, cosi come oggi € impensa-
bile non ricorrere agli strumenti di
diagnostica per immagini, un tempo
relegati agli ambienti di ricerca.

NOTE

1. http://www.euro.who.int/en/
health-topics/Health-systems/
patient-safety/data-and-statistics

2. http://www.euro.who.int/en/
health-topics/Health-systems/
patient-safety/data-and-statistics

3. Disposizioni in materia di respon-
sabilita professionale del personale
sanitario - Disegno di Legge approva-
to dalla Camera dei deputati il 28
gennaio 2016.

4. |bid. Art. 6.
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