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Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale, je m’engage
solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ["honneur et les nobles
traditions de la profession médicale.

Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d une facon
contraire aux lois de ['humanité.

Je m’y engage [ibrement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Doyen

UNIVERSITE CADI AYYAD
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MARRAKECH

: Pr. Badie Azzaman MEHADJI
: Pr. Abdelhagq ALAOUI YAZIDI

ADMINISTRATION

Vice doyen a la Recherche et la Coopération
Vice doyen aux Affaires Pédagogiques

Secrétaire Générale

Professeurs de I’enseig

: Pr. Mohammed BOUSKRAOUI
: Pr. Mohamed AMINE

: Pr. Redouane EL FEZZAZI

: Mr. Azzeddine EL HOUDAIGUI

nement supérieur

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABKARI Imad

[Traumato- orthopédie

ESSAADOUNI Lamiaa

Médecine interne

ABOU EL HASSAN
Taoufik

Anésthésie- réanimation

FADILI Wafaa

Néphrologie

ABOUCHADI Abdeljalil

Stomatologie et chir
maxillo faciale

FAKHIR Bouchra

Gynécologie-
obstétrique

ABOULFALAH , . - . . . i

. Gynécologie- obstétrique [FOURAIJI Karima Chirurgie pédiatrique
Abderrahim
ABOUSSAIR Nisrine Génétique GHANNANE Houssine |[Neurochirurgie
ADALI Imane Psychiatrie GHOUNDALE Omar Urologie

ADMOU Brahim

Immunologie

HACHIMI Abdelhamid

Réanimation médicale

AGHOUTANE EIl
Mouhtadi

Chirurgie pédiatrique

HAJJI Ibtissam

Ophtalmologie

AISSAOUI Younes

Anesthésie - réanimation

HAROU Karam

Gynécologie-
obstétrique

AIT AMEUR Mustapha

Hématologie Biologique

HOCAR Ouafa

Dermatologie

AIT BENALI Said

Neurochirurgie

JALAL Hicham

Radiologie

AIT BENKADDOUR
Yassir

Gynécologie- obstétrique

KAMILI El Quafi El
Aouni

Chirurgie pédiatrique

L KHALLOUKI Anesthésie-
AIT-SAB Imane Pédiatrie L. .
Mohammed réanimation
ALJ Soumaya Radiologie KHATOURI Ali Cardiologie
AMAL Said Dermatologie KHOUCHANI Mouna |Radiothérapie
AMINE Mohamed Epidémiologie- clinique |KISSANI Najib Neurologie

AMMAR Haddou

Oto-rhino-laryngologie

KRATI Khadija

Gastro- entérologie

AMRO Lamyae

Pneumo- phtisiologie

KRIET Mohamed

Ophtalmologie

ANIBA Khalid

Neurochirurgie

LAGHMARI Mehdi

Neurochirurgie

ARSALANE Lamiae

Microbiologie -Virologie

LAKMICHI Mohamed
Amine

Urologie

ASMOUKI Hamid

Gynécologie- obstétrique

LAOUAD Inass

Néphrologie




ATMANE El Mehdi

Radiologie

LOUHAB Nisrine

Neurologie

BAIZRI Hicham

Endocrinologie et
maladies métaboliques

LOUZI Abdelouahed

Chirurgie - générale

BASRAOUI Dounia

Radiologie

MADHAR Si Mohamed

[Traumato- orthopédie

BASSIR Ahlam

Gynécologie- obstétrique

MANOUDI Fatiha

Psychiatrie

BELBARAKA Rhizlane

Oncologie médicale

MANSOURI Nadia

Stomatologie et chiru
maxillo faciale

BELKHOU Ahlam

Rhumatologie

MAOULAININE Fadl
mrabih rabou

Pédiatrie
(Neonatologie)

BEN DRISS Laila Cardiologie MATRANE Aboubakr [Médecine nucléaire
o Anesthésie -
BENALI Abdeslam Psychiatrie MOUAFFAK Youssef o }
réanimation
. Chirurgie réparatrice et |[MOUDOUNI Said .
BENCHAMKHA Yassine . Urologie
plastique Mohammed
BENELKHAIAT BENOMAR| _ . . ., .
Chirurgie - générale MOUFID Kamal Urologie

Ridouan

BENHIMA Mohamed
Amine

[Traumatologie -
orthopédie

MOUTAJ Redouane

Parasitologie

BENJILALI Laila

Médecine interne

MOUTAQUAKIL
Abdeljalil

Ophtalmologie

BENZAROUEL Dounia

Cardiologie

MSOUGGAR Yassine

Chirurgie thoracique

BOUCHENTOUF Rachid

Pneumo- phtisiologie

NAJEB Youssef

[Traumato- orthopédie

BOUKHANNI Lahcen

Gynécologie- obstétrique

NARJISS Youssef

Chirurgie générale

BOUKHIRA
Abderrahman

Biochimie - chimie

NEJMI Hicham

Anesthésie-
réanimation

BOUMZEBRA Drissi

Chirurgie Cardio-

NIAMANE Radouane

Rhumatologie

\Vasculaire
BOURRAHOQUAT Aicha [Pédiatrie OUALI IDRISSI Mariem |Radiologie
BOURROUS Monir Pédiatrie OUBAHA Sofia Physiologie

BOUSKRAOUI Mohammed

Pédiatrie

OULAD SAIAD Mohamed

Chirurgie pédiatrique

CHAFIK Rachid

[Traumato- orthopédie

QACIF Hassan

Médecine interne

CHAKOUR Mohamed

Hématologie Biologique

QAMOUSS Youssef

Anésthésie-
réanimation

CHELLAK Saliha

Biochimie- chimie

RABBANI Khalid

Chirurgie générale

CHERIF IDRISSI EL
GANOUNI Najat

Radiologie

RADA Noureddine

Pédiatrie

CHOULLI Mohamed
Khaled

Neuro pharmacologie

RAIS Hanane

Anatomie
pathologique

DAHAMI Zakaria

Urologie

RAJI Abdelaziz

Oto-rhino-laryngologie

DRAISS Ghizlane

Pédiatrie

ROCHDI Youssef

Oto-rhino-

laryngologie




EL ADIB Ahmed

Anesthésie- réanimation

SAMKAOUI Mohamed

Anesthésie-

Rhassane Abdenasser réanimation
EL AMRANI Moulay DrisgAnatomie SAMLANI  Zouhour |Gastro- entérologie
Endocrinologie et . ,
EL ANSARI Nawal . ) . SARF Ismail Urologie
maladies métaboliques
Microbiologie -
EL BARNI Rachid Chirurgie- générale SORAA Nabila ) ) g
Virologie
SOUMMANI Gynécologie-
EL BOUCHTI Imane Rhumatologie Y L, d!
Abderraouf obstétrique
Stomatologie et chir o )
EL BOUIHI Mohamed TASSI Noura Maladies infectieuses

maxillo faciale

EL FEZZAZI

Redouane

Chirurgie pédiatrique

TAZI Mohamed lllias

Hématologie- clinique

EL HAOURY Hanane

Traumato- orthopédie

YOUNOUS Said

Anesthésie-
réanimation

EL HATTAOUI Mustapha|Cardiologie

ZAHLANE Kawtar

Microbiologie -
virologie

EL HOUDZI Jamila

Pédiatrie

ZAHLANE Mouna

Médecine interne

EL IDRISSI SLITINE NadialPédiatrie ZAOU| Sanaa Pharmacologie
) ) Anesthésie -
EL KARIMI Saloua Cardiologie ZIADI Amra L }
réanimation
EL KHAYARI Mina Réanimation médicale |[ZOUHAIR Said Microbiologie

EL MGHARI TABIB
Ghizlane

Endocrinologie et
maladies métaboliques

ZYAN| Mohammed

Médecine interne

ELFIKRI Abdelghani

Radiologie

Professeurs Agrégés

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABIR Badreddine

maxillo faciale

Stomatologie et Chirurgie

GHAZI Mirieme

Rhumatologie

ADARMOUCH Latifa

(médecine préventive,

Médecine Communautaire

santé publique et hygiéne)

HAZMIRI Fatima
Ezzahra

Histologie-embyologie
cytogénétique

AIT BATAHAR Salma

Pneumo- phtisiologie

IHBIBANE fatima

Maladies Infectieuses

ARABI Hafid

Médecine physique et

réadaptation fonctionnelle

KADDOURI Said

Médecine interne

ARSALANE Adil

Chirurgie Thoracique

LAHKIM Mohammed

Chirurgie générale

BELBACHIR Anass

Anatomie- pathologique

LAKOUICHMI
Mohammed

Stomatologie et
Chirurgie maxillo faciale

BELHADJ Ayoub

Anesthésie —-Réanimation

MARGAD Omar

Traumatologie -

orthopédie
BENJELLOUN HARZIMI . ) MLIHA TOUATI Oto-Rhino -
; Pneumo- phtisiologie )
Amine Mohammed Laryngologie

BOUZERDA Abdelmajid

Cardiologie

MOUHSINE Abdelilah

Radiologie




BSISS Mohamed Aziz

Biophysique

NADER Youssef

Traumatologie -
orthopédie

CHRAA Mohamed

Physiologie

SALAMA Tarik

Chirurgie pédiatrique

DAROUASSI Youssef

Oto-Rhino - Laryngologie

SEDDIKI Rachid

Anesthésie -
Réanimation

EL HAOUATI Rachid

Chirurgie Cardio-
vasculaire

SERGHINI Issam

Anesthésie -
Réanimation

EL KAMOUNI Youssef

Microbiologie Virologie

TOURABI Khalid

Chirurgie réparatrice et
plastique

EL KHADER Ahmed

Chirurgie générale

ZARROUKI Youssef

Anesthésie -
Réanimation

EL MEZOUARI El

Parasitologie Mycologie |[ZEMRAOUI Nadir Néphrologie
Moustafa g y ¢ P g
EL OMRANI Radiothérapie ZIDANE Moulay Chirurgie thoracique
Abdelhamid P Abdelfettah g ;

FAKHRI Anass

Histologie- embyologie

cytogénétique

Professeurs Assistants
Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité
AABBASSI Bouchra Pédopsychiatrie ESSADI Ismail Oncologie Médicale

ABALLA Najoua

Chirurgiepédiatrique

FASSI FIHRI Mohamed
jawad

Chirurgie générale

ABDELFETTAH Youness

Rééducation et
Réhabilitation Fonctionnelle

FDIL Naima

Chimie de Coordination
Bio— organique

ABDOU Abdessamad

Chiru Cardio vasculaire

FENNANE Hicham

Chirurgie Thoracique

ABOULMAKARIM Siham

Biochimie

HAJHOUJI Farouk

Neurochirurgie

ACHKOUN Abdessalam

Anatomie

HAJJI Fouad

Urologie

AIT ERRAMI_Adil

Gastro-entérologie

HAMMI Salah Eddine

Médecine interne

AKKA Rachid

Gastro - entérologie

Hammoune Nabil

Radiologie

ALAOUI Hassan

Anesthésie - Réanimation

HAMRI Asma

Chirurgie Générale

ALJALIL Abdelfattah

Oto-rhino-laryngologie

HAZIME Raja

Immunologie

AMINE Abdellah

Cardiologie

JALLAL Hamid

Cardiologie

ARROB Adil

Chirurgieréparatrice et
plastique

JANAH Hicham

Pneumo- phtisiologie

ASSERRAJI Mohammed

Néphrologie

LAFFINTI Mahmoud
Amine

Psychiatrie

AZAMI Mohamed Amine

Anatomie pathologique

LAHLIMI Fatima Ezzahra

Hématologie clinique

AZ|Z Zakaria

Stomatologie et chirurgie
maxillo faciale

LAHMINI Widad

Pédiatrie

BAALLAL Hassan

Neurochirurgie

LALYA Issam

Radiothérapie

BABA Hicham

Chirurgie générale

LAMRANI HANCH Asmae

Microbiologie-virologie




BELARBI Marouane

Néphrologie

LOQMAN Souad

Microbiologie et toxicologie
environnementale

BELFQUIH Hatim

Neurochirurgie

MAQOUJOUD Omar

Néphrologie

BELGHMAIDI Sarah

OPhtalmologie

MEFTAH Azzelarab

Endocrinologie et
maladies métaboliques

BELLASRI Salah

Radiologie

MESSAOUDI Redouane

Ophtalmologie

BENANTAR Lamia

Neurochirurgie

MILOUDI Mohcine

Microbiologie -

Virologie
BENCHAFAI llias Oto-rhino-laryngologie [MOUGUI Ahmed Rhumatologie
BENNAOQUI Fatiha Pédiatrie NASSIH Houda Pédiatrie

Chirurgie Réparatrice et

BENZALIM Meriam Radiologie NASSIM SABAH Taoufik i
Plastique

, _ OUERIAGLI NABIH o

BOUTAKIOUTE Badr |Radiologie Psychiatrie
Fadoua

CHAHBI Zakaria Maladies infectieuses OUMERZOUK Jawad |Neurologie
CHEGGOUR Mouna Biochimie RAGGABI Amine Neurologie
CHETOUI Abdelkhalek |Cardiologie RAISSI Abderrahim Hématologie clinique
CHETTATI Mariam Néphrologie REBAHI Houssam Anesthésie - Réanimation

DAMI Abdallah

Médecine Légale

RHARRASSI Isam

Anatomie-patologique

DARFAOUI Mouna

Radiothérapie

RHEZALI Manal

Anesthésie-réanimation

DOUIREK Fouzia

Anesthésie- réanimation

ROUKHSI Redouane

Radiologie

EL- AKHIRI
Mohammed

Oto- rhino- laryngologie

SAHRAOUI Houssam
Eddine

Anesthésie-réanimation

EL AMIRI My Ahmed

Chimie de Coordination
bio-organnique

SALLAHI Hicham

Traumatologie-
orthopédie

EL FADLI Mohammed

Oncologie médicale

SAYAGH Sanae

Hématologie

EL FAKIRI Karima

Pédiatrie

SBAAI Mohammed

Parasitologie-mycologie

EL GAMRANI Younes

Gastro-entérologie

SBAI Asma

Informatique

EL HAKKOUNI Awatif

Parasitologie mycologie

SEBBANI Majda

Médecine Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et hygiéne)

EL JADI Hamza

Endocrinologie et
maladies métaboliques

SIRBOU Rachid

Médecine d’urgence et
de catastrophe

EL KHASSOUI Amine

Chirurgiepédiatrique

SLIOUI Badr

Radiologie

ELATIQI Oumkeltoum

Chirurgieréparatrice et

WARDA Karima

Microbiologie

plastique
ELBAZ Meriem Pédiatrie YAHYAOUI Hicham Hématologie
ELJAMILI Mohammed |Cardiologie ZBITOU Mohamed AnasCardiologie
ELOUARDI Youssef Anesthésie réanimation |[ZOUITA Btissam Radiologie
. S ) Chirurgie Cardio-
EL-QADIRY Rabiy Pédiatrie ZOUIZRA Zahira ]
vasculaire
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AALLAKH :
Tout dabord je tiens d vemercier ALLAKH le tout puissant de m’'avoir

donné LCendurance, la volonté, le courage et la patience pour pouvoir

poursuivre mes études médicales.

A MES CHERS PARENTS SANAA EL TAMILT ET RACHID ABDOUH :

Maman, je ne trouve pas les mots pour exprimer ma gratitude envers toi,
ta bonté, humilité et genérosité sont sans limites. Que ce travail soit un
hommage aux énormes sacrifices que tu t'es imposées et ta patience afin
d’assurer mon bien étre, et qu'Allah tout puissant, préserve ton sourire et
t'assure une bonne santé et une longue vie afin que je puisse te combler d
mon amour.

Papa, puisse cette thése symboliser le fruit de tes longues années de
sacrifices consentis pour mes études et mon éducation. Puisse Allah, le tout

puissant t'accorde meilleure santé et longue vie.

A MES FRERES BAKR, AYMANE ET MA SCEUR FARAH

Bakr mon grand frére, je te remercie du fond du cceur pour ton soutien...
Aymane mon petit fréve, je te souhaite que de la joie dans ce que tu
entreprends...

Farah ma petite tulipe, je t'aime inconditionnellement...
Qu’Allah nous garde d jamais unis !

Je vous aime !

A LA MEMOIRE DE MES GRANDS PARENTS MATERNELS ET
PATERNELS

Je sais trés bien que vous étes fier de moi de ld-haut...
Puisse vos dmes reposer en paix.

Merci...



A MES ONCLES FT TANTES MATERNELS ET PATENELS,
COUSINS ET COUSINES :

Mevrci pour votre affection et vos encouragements durant ces années. ..

A MON COUSIN AKRAM HALAB ET MON AMI D ENFANCE :

Je suis fier de toi mon cher cousin, fréve et ami d enfance
Je te souhaite une carriére professionnelle et familiale pleine de réussite
et de bonheur...

mes amities !

A MA COUSINE SARA HALAB :

Ma chére cousine, je te souhaite une carriéeve professionnelle et familiale
pleine de réussite et de bonheur...

mes amitiés !

A MON CHER AMIS SOUHAIL BOUSSAHOUR

Merci mon frére Souhail pour ton écoute, je suis tres fier de toi et de tes
qualités dont tu as fait preuve lors de nos rencontres avec nos aimables
amis Youssef et Mouhami
Qu'Allah te préserve ainsi que ceux qui te sont chers

Mes amitiés mon capitaine !

A MON TRINOME DU LYCEE ABOU EL ABASS SEBTI :
Abdelfadil ZAHIRI, Safia EL MAATOUK

Merci pour les moments passés ensemble !



A MES CHERS AMIS ET COLLEGUES :

Ahmed ABOUZINE, Soukaina AEFRRACHE, Badr NACER AMAJID,
Nada BENHIMA, Sofia AGHIOUSS, Salah Eddine BAJJA, Hamza LAG,
Meryem AMANDAOU, Dyaa RKHA, Imane RI'DA, Nouha BAAZIZ,
Marouane AIT RAHOU, Abdelkarim El Hassani, Youssef ENNASSIMI
Ayoub ALAOUI, Jihane AIT SI ABDESSADEQ, Sophia ABDELILAH,
Raphael AGBAVITOR, Mohamed BOUALANE, Ayoub LEKHLIFI, Aadil
TAOUFIQ, Abdellah BENLATFOIH, Ali EL ALAOUI, Khalil MELLALI,
Othmane NASSAF, Loubna MOULAHID, Salma BELLASRI, Wafa
HROUCHE, Souleimane SOUSSI, Salma SOUSSI, Fatimazahra
BENABDERRAZIK, Yassine EL HADRAMI, Karima ABOUAHMED,
Ismail AIT ELKIHAL, Imane LAKHAL, Stham OUKASSEM, Soukaina
NOUBAIL, Samira ESSOLI, Fatma Zahra BOUYA, Wiam MOKXFI, Rania
MOKXKFI, Hasnad EDDAOUALINE, Najat OUZLIME, Abdelghafour
JAIFI, Taoufik NTDAOUAHMANE, Yassine CHAOUQUI ,Farah
BOUTAGGOUNT, Asmaa EL GHANDOURI, Mouad GOURTI, Imane
SELLAM, Driss BENALI, Amine ADRIUACH, Et tous ceux quime sont

chers que j'ai omis de citer...

Merci!

A LEOQUIPE D’ ANATOMIE-PATHOLOGIQUE DU CHU MOHAMED VI
DE MARRAKECH :
Dr Nabil MANSOURI, Dr Ayman ISMAIL, Dr Hind RACHIDI, Dr

Hind OUSEHAL, Dr Imane BOUJGUENNA, Dr Fatimazahra
GHLALOU, Dr Fatima BOUXKIS, Dy Selma BELMAACHI, Dr Mohamed
Amine HAOUANE, Dr Salma AMOUZOUNE, Dy NACHIT, Dr Faycal

ABBAD, Dr Sara BENBI, Dr Halima, Dr Meryem

Mervrci infiniment pour votre amitié et votre accueil chaleureux lors de

mon passage d’internat !



A MES ENSEIGNANTS 9UT ONT MARQUE MON PARCOURS
UNIVERSITAIRE :
Pr Ahmed Rhassane EL ADIB, Pr Hanane RAIS, Pr Mouna

KHOUCHANI, Pr Iliass TAZI, Pr Issam LALYA, Pr Fatima Ezzahra
HAZMIRI, Pr Anass FAKHRI, Pr Maryam FOURTASSI, Pr All
AKHADDAR, Pr Lamiaa ESSAADOUNI, Pr Lamya ARSALANE, Pr
Hanane EL HAOURY, Pr Zohour SAMLANI, Pr Hind SERHANE, Pr
Mohamed SBIHI, Pr Aicha AIT BOURAHOUATE, Pr Driss TOUITI, Pr
Omar GHOUNDALE, Pr Fadl MAOULAININE, Pr Nadia SLITINE, Pr
Fatiha BENNAOUI, Pr Fatiha MANOUDI, Pr Rachid SEDDIXI, Pr
Younes AISSAOUI, Pr Issam SERGHINI, Pr Abdeljalil ABOUCHADI, Pr
Nadia Mansourvi HATTAB, Pr Meriem OUALI ISRISSI, Pr Nawal EL
ANSARI, Pr Houssam REBAHI, Pr Hicham NASSIXK, Pr Youssef
KHABBAL, Pr EL Mehdi MAIDI, Pr Khalila NAINIA, Pr Mamoun
CHTIOUI, Pr Mohamed TARCHOULI, Pr Abdelhamid BIVI, Pr
Mohamed MOUHAOUI...

Merci pour vos judicieux conseils, divectives et d'avoir fait de moi la

personne que je suis aujourd hui...

AUX ENSEIGNANTS DE LA FACULTE DE MEDECINE ET DE
PHARMACIE D’AGADIR :

Merci infiniment pour vos directives, vos judicieux conseils et efforts

fournis malgré les civconstances !



AU PREMIER DOVEN DE LAMIAG Dr Hamza LAG :

Mon trés cher ami, jadmire beaucoup ton courage, ton honnétete, ta
patience, ton esprit critique et analytique des choses et pleines de qualités
que j'ai omis de mentionner...Je te souhaite une carriére professionnelle
pleine de bonheur et de réussite !

Mes amitiés !

A MES FRERES ET SEURS DE LLAMIAG :

Je vous souhaite beaucoup de réussite et de bonheur dans votre vie
personnelle.

AD AUGUSTA PER ANGUSTA !

A DOCTEUR :
AYMANE ISMAIL ET FATIMA ZAHRA GHLALOU

Mes chers amis, ce travail ne saurait pas aussi riche sans votre
dévouement, votre aide et votre patience.

Merci infiniment !

A MONSIEUR :
KARIM OUAHBI

Ingénieur de la faculté de médecine et de pharmacie de Marrakech
Mevrci beaucoup pour votre contribution d la véalisation de ce travail

imminent, je suis trés reconnaissant envers vous.

A DOCTEUR :
SOUAD SELLAMIT

Merci pour votre contribution d la réalisation de ce travail'!



AU PERSONNEL MEDICAL ET PARAMEDICAL DE L’ HOPITAL
HASSAN II D’AGADIR :
Dr Mohsine MAKLOUK, Dr Fahd OUCHEN, Dy Sofia KILALI, Dr
Nadia DREOUA, Dy Samiva TIZXKI, Dr Wafa RBBAII, Mme Safia, Mme

Aicha, Mr Lahcen, My Hassan, et tous ceux qui j'ai omis de citer...
Mevrci beaucoup pour votre accompagnement...

Je suis trés honoré de votre connaissance...

A MES ENSEIGNANTS DE L’ECOLE PRIMAIRE JABAL AKHDAR ,
LYCEE KOUTOUBIA, LYYICEE ABI EL ABASS SEBTI :

Mevrci d vous tous d’avoir contribuer d faire de moi la personne que je

suis aujourd hui !
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A MON MAITRE ET PRESIDENT DE THESE :
PROFESSEUR M. BOUSKRAOUI

En guise de reconnaissance, je tiens d remercier trveés sincérement
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Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

< Introduction au projet et objectifs :

La lame virtuelle (LV) est devenue un élément clé dans I’enseignement de I'histologie et
de I'anatomie-pathologique. Elle consiste a la reproduction numérique du contenu visuel d’une
lame a l'aide d’un scanner de lame munie d’une caméra reliée a une unité informatique.
L’étudiant pourra ainsi observer ces lames numérisées a trés haute résolution sur un ordinateur
distant comme s’il utilisait un microscope. Cette technologie innovante est un outil
multifonctionnel des disciplines utilisant la microscopie. La lame virtuelle offre de nombreux
avantages, elle peut étre observée par plusieurs personnes a la fois, dans sa globalité, a
plusieurs grossissements, a tout moment et en tout lieu, avec un temps d’observation
raisonnable. L’'une des premiéres applications des lames virtuelles a été la télépathologie [1].
Elles ont fait leur apparition dans les activités des anatomopathologistes notamment pour 'aide

au diagnostic en demandant I’avis d’expert.

% Ce travail a pour objectifs :

1. Définir la microscopie virtuelle.
2. Décrire les étapes d'obtention d'une lame histologique numérisée.
3. Démontrer l'intérét de la lame virtuelle dans lI'enseignement de I'histologie.

4. Initier I'étudiant a quelques applications pathologiques de la lame numérisée.

La lame virtuelle est sur le point de devenir une approche pédagogique courante dans
I’enseignement de I'histologie a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech.

La numérisation rapide des lames de verres entiéres a ouvert la voie a ce développement
grace au scanner de lames, mais le challenge réside surtout dans la mise en ceuvre du plan
technique, logistique et financier. Le département d’histologie-embryologie et d’anatomie
pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech ont relevé le défi pour concrétiser ce projet.
Et ce a travers ce travail de these, qui permettrait aux étudiants de la Faculté de Médecine et de
Pharmacie de Marrakech d'enrichir leur arsenal pédagogique par cette approche innovante dans

I'enseignement de I'histologie.
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Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

I. Conception du projet de la lame virtuelle :

La premiére étape de ce projet a consisté en la réalisation de lames histologiques a partir
de blocs de tissus humains anonymes traités au service d'anatomie pathologique. Les lames de
verres confectionnées ont été numérisées et incorporées sur une base de données informatique ;

future laboratoire virtuel d'histologie de la FMPM.

Figure 1 : Les prélevements ont été enrobés dans des blocs de paraffine au service d'anatomie
pathologigue du CHU Mohammed VI de Marrakech.

(T~ SRk

Figure 2 : Lames histologigues confectionnées au service d'anatomie pathologique du CHU

Mohammed VI de Marrakech
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Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

Il. Choix du modeéle de conception du projet de la lame virtuelle :

Les modeles de conception de dispositifs d’enseignement sont divers. Le modele ADDIE
est I'un des modeéles les plus reconnu. Il a été concu pour la réalisation de ce travail. Le sigle
ADDIE décrit 5 phases (analysis, design, development, implementation, evaluation). Ce modéle a
été développé en 1975 par le Centre de ’Education a la Technologie de I’Université de I’Etat de
Floride ayant comme objectif le développement des outils de formation pour I'armée de l'air

américaine [2].

ANALYSE : DESIGN DEVELOPPEMENT
des besoins des objectifs d'apprentissage
de l'audience cible de séquencage AECOnEENES
des taches et des sujets de stratégie pédagogique e sghoands

de stratégie d'exécution fetiiones -tie touts

de stratégie d'évaluation

EVALUATION

des réactions

des apprentissages

des comportements

des résultats

Figure 3 : Le modele ADDIE avec ses différents composants.

1. Les étapes de la conception du projet :

1.1. L'ANALYSE

a. Analyse des besoins :

L’enseignement par lame virtuelle va permettre aux étudiants de mieux comprendre le
module d’histologie en améliorant leurs compétences techniques ainsi que leurs méthodologie
d'apprentissage (observation, interprétation, établissement de la relation structure fonction...).
Ceci les initie a l'anatomie pathologique, ce qui va rendre cette discipline plus attractive a la

différence des méthodes d'enseignement classiques (amphithéatre, travaux dirigés, etc....).
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L'enseignant aura la possibilité de suivre la manipulation de la lame virtuelle par I'étudiant et de
savoir en parallele ses capacités de raisonnement, sans oublier I'impact économique non négligeable
(économie du temps, d’achat et de maintenance des microscopes, économie des lames de
verres...). Grace a ses nombreux avantages [3,4], la LV va permettre I'amélioration du degré

d'interactivité entre les étudiants et I'enseignant.

b. Analyse du public cible :

Notre projet vise essentiellement les étudiants de 2¢me année et 3¢me année médecine
ainsi que les enseignants d’histologie-embryologie et d’anatomie pathologique, mais également
les spécialistes en pédiatrie, en gastro-entérologie, en chirurgie viscérale et en oncologie
cotoyant les différentes pathologies du tube digestif notamment cancéreuses. Secondairement,
les étudiants des autres cycles désirant approfondir leurs connaissances en histologie en

préparation a la spécialité.

c. Analyse des themes :

Discernement du contenu pédagogique et la mise en ceuvre de la structure de la

plateforme (Laboratoire virtuel d’histologie-FMPM).

1.2. LA CONCEPTION

Elle concerne les serveurs et les logiciels nécessaires (Serveur virtuel VMware ESXI,
Serveur Firewall Fortigate, Remote Desktop Control, VPN, ImageScope) qui permettent I'acces de

I'étudiant a la plateforme et qui seront traités dans le chapitre volet informatique.

1.3. LE DEVELOPPEMENT

a. L'origine du contenu :

Le contenu fondamental s'est basé sur des supports pédagogiques d'histologie

fondamentale et d'anatomie pathologique.
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b. Développement du contenu:

Ce contenu correspond aux lames des prélevements tissulaires sus-décrits du tube
digestif humain anonymes numérisées au service d'anatomie pathologique du CHU Mohammed

VI de Marrakech.

1.4 LA MISE EN GEUVRE

a. Installation :

Cette étape consiste a la mise en ligne da la lame virtuel d'histologie par le biais de la

plateforme de la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech (eFMPM).

b. La diffusion :

Le lien de la LV peut étre diffusé sur les sites internet des différentes facultés de

médecine du Maroc, ainsi que les facultés de médecine étrangeéres.

1.5 L'EVALUATION

L’évaluation de lI'impact pédagogique de la LV fera I'objet de travaux pédagogiques
ultérieurs notamment en étudiant le degré de satisfaction des étudiants par rapport a cette

méthode innovante tout en s'appuyant sur leur rendement.

lll. La rédaction du contenu

1. Volet pédagogique :

1.1. Etablissement des objectifs pédagogigues :

= Initier les étudiants a Il'usage du logiciel visionneur des lames virtuelles

(guide établi ; voir annexe).
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= Visualiser la structure histologique normale tout en manipulant la lame virtuelle a
I'instar du microscope optique traditionnel.
= Etablir la relation structure-fonction.

= Reconnaitre les principales applications pathologiques.

1.2. Rédaction du contenu :

L’élaboration du contenu pédagogique a consisté en premier lieu en la collecte de sup-
ports pédagogiques pertinents sur I’histologie normale du tube digestif, ainsi que des res-
sources bibliographiques traitant les généralités sur I’'anatomo-physiologie et des principales
pathologies du tube digestif a partir de Pubmed et des traités de I'EMC (Encylopédie Médico-

chirurgicale).

Les ressources pédagogiques sont représentées comme suit :
> Site web :
v Epathologie.
v' Kenhub histology.
v" Pathology outlines.
v' Webpathology.

v PubMed.

{\

Encyclopédie Médico-Chirurgicale (EMC).
> Livres :
v Atlas d’histologie fonctionnelle de Weather
v' Atlas d’embryologie humaine.
v Human Embryology and Developmental Biology sixth edition Bruce M.CARLSON
v" The 2019 WHO classification of tumors of the digestive system.
v" Anatomie et cytologie pathologique rdle clé dans le diagnostic, I'évaluation

pronostique et le traitement.
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Iconographie : lames numérisée

Le choix des lames d’histologie s’est basé sur la qualité du matériel prélevé.

Les lames de verre d’histologie ont été numérisées grace au scanner LEICA SCN 400 dis-
ponible au service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech et incorporées
dans la plateforme de la lame virtuelle.

Création de scénarios de simulation en histologie et initiation a I'anatomie pathologique

Les scénarios de simulation sont des vignettes de cas dans lesquelles une situation cli-
nique pratique peut étre reproduite, afin d'explorer la familiarité et la maitrise des participants
du sujet représenté sans encourir de risque pour le patient en vie réelle. Ceci s'applique essen-
tiellement pour les sciences cliniques comme la médecine aigue.

En matiere d'histologie et d'anatomie pathologique, nous avons essayé d'élucider la filia-
tion tissu normal — tissu lésionnel a travers la scénarisation des cas clinico-pathologiques en
utilisant la lame virtuelle. Bien que les activités de simulation se déroulent souvent dans un es-
pace de simulation dédié, les scénarios en matiére d'histologie et d'anatomie pathologique peu-
vent, avec de la planification, étre facilités de maniére efficace et efficiente dans le laboratoire
d'anatomie pathologique a la faculté de médecine ou au laboratoire d’anatomie pathologique du
CHU Mohammed VI de Marrakech. Il est important d'inclure les considérations environnemen-
tales dans la phase de conception du scénario.

Le scénario comprend deux volets, un volet clinique qui comporte une vignette clinique
représentative de la problématique relative au patient (motif de consultation), les différentes
explorations (endoscopie, bilans biologiques, imagerie etc...), et un volet informatique représen-
té par le logiciel visionneur des lames virtuelles concu pour la visualisation des lames numéri-
sées des différents prélevements réalisés. Une courte session de coaching appelée "pré-briefing"
est utile pour établir la confiance de I'étudiant, et ceci en le familiarisant avec la lame virtuelle et
ce nouveau concept de I'enseignement par simulation. L'objectif étant de permettre un état cog-

nitif similaire a un véritable scénario de raisonnement anatomo-clinique et prise de décision
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diagnostique anatomo-pathologique réelle. La mise en situation correspond a la séance de vi-
sualisation des lames virtuelles par I'apprenant.

Le scénario est ensuite suivi d'un débriefing, au cours duquel I'enseignant encourage les
participants a discuter le cas, en guidant la discussion pour s'assurer que les objectifs du scéna-
rio sont clairement transmis. En outre, le débriefing favorise I'acquisition et le maintien des
compétences cliniques dans divers domaines de performance (cognitif, comportemental, etc.).

Le débriefing en matiere d'histologie et d'anatomie pathologique intéresse essentielle-
ment l'aspect cognitif, et ceci a travers la discussion de I'histologie normale du tissu prélevé ainsi
que les différentes modifications histopathologiques depuis le tissu normal jusqu'au tissu lé-
sionnel passant par les états intermédiaires. La discussion peut étre enrichie en incitant les ap-
prenants a relever les différents facteurs de risques contribuant a la survenue de ces altérations

histopathologiques a la lumiére de ce qui est acquis par l'apprenant.

Voir en fiche annexe "scénario en histologie et initiation a I'anatomie pathologique"

1.3 Méthode d'évaluation

Dans le souci du respect du concept de I'alignement pédagogique, la méthode d'évalua-
tion de cet enseignement par LV doit étre adaptée. Nous envisageons que cette évaluation-a ses
deux niveaux formatif et sommatif- se fasse par le partage de LV en présentiel ou a distance
avec les étudiants de la promotion cible via la plateforme de la FMPM. Ces étudiants seront ame-
nés a visualiser ces lames numérisées, a reconnaitre et annoter les structures histologiques nor-
males désignées par I'enseignant, ainsi qu'a discuter des images d'applications pathologiques a

travers de situations anatomocliniques.
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2. Volet informatique (création de la plateforme de la lame virtuelle) :

2.1. Laboratoire virtuel d’histologie-FMPM

Le Laboratoire virtuel d’histologie-FMPM est un laboratoire d’enseignement virtuel qui permet
aux étudiants et au personnel enseignant d'accéder a distance a la base de données de LV

scannés par le scanner Leica et de les visualiser par le logiciel gratuit ImageScope.

a. Mise en place
Le Laboratoire virtuel d’histologie-FMPM est installé sur un serveur virtuel VMWARE ESXI(A)
disponible a la FMPM et dans ce dernier installé une machine virtuelle VM sous windows 7 qui
contient le logiciel ImageScope. La connexion au laboratoire virtuel se fait d’une facon sécurisée
par Fortinet VPN (B)et RDP (C) a travers le Serveur Firewall Fortigate (D) de la FMPM.
Laboratoire virtuel

d’histologie- FMPM

Fartinst vpn
RO

VM v VM VM

Etudiamt 2 -
Erusdian: 1

¥
RO _

Intermet Firewall Fortigate Lerveur YMWARE ESXI

Serveur informatique de la FMPM

Figure 4 : Réseau de connexion au laboratoire virtuel.

b. Description des serveurs :

b.l. VMWARE ESXI (A)
VMware ESX un hyperviseur qui permet une gestion plus précise des ressources pour chaque
machine virtuelle et de meilleures performances. ESXi s’installe directement sur un serveur

physique, ce qui permet de partitionner ce dernier en plusieurs serveurs logiques appelés
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machines virtuelles (VM).

Figure 5 : Le serveur ESXI de la FMPM HP Proliant DL380 G9
de processeur Xeon E5-2620V3 2.4 GHz.

b.2. Serveur Firewall Fortigate (Sécurisation sur réseau) (D)

Le serveur Firewall de protection réseau de la FMPM Fortinet Fortigate est un serveur de sécurité
tout en un qui regroupe le pare-feu, antivirus, systeme de prévention d’intrusion, VPN, filtrage
Web, antispam, etc..... Le systéme permet également de manager de maniere centrale les
antivirus/firewalls locaux et clients VPN sur I'ensemble du réseau C'est un service mis en place
sur une solution hardware, et il est plus performante et plus stable que les solutions basées sur

linux ou Windows

=T =R AT O AaEeEewE

FLIATINET - = = 1 =
Cmrrm B S SSSSESNE

o [ [
(L P e
R R
- Ll )
& HHEHHHE N HEH
b

Figure 6 : Serveur Firewall Fortigate.

c. Les logiciels nécessaires pour accéder a la plateforme :

c.1. Fortinet VPN :

FortiClient est un utilitaire de protection compatible avec Windows, iOS et Android, qui permet

aux étudiants un acces fiable et sécurisé au laboratoire virtuel d'histologie- FMPM. FortiClient est
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une suite de sécurité proactive et efficace contre les menaces du web, basant son systéme de
protection sur 3 axes principaux : protection proactive, gestion des vulnérabilités et acces a
distance sécurisée. Développé par Fortinet, FortiClient offre une solution de sécurité afin de
gérer individuellement la surveillance et la protection du laboratoire virtuel du serveur
informatique de la FMPM. Pour encore renforcer la sécurité, le logiciel integre un VPN (Virtual

Private Network) en IPSec et SSL pour accéder a distance au réseau de la FMPM. FortiClient est

disponible au téléchargement par Licence de la FMPM.

@ FortiClient VPN

Upgrade to the full version to access additional features and receive technical support.

VPN Name FMPM LabVirtuellmageScope v
Username etudiantFMPM

Password

Coc oo

Figure 7 : Fortinet apps compatible iOS Android et Windows

¢.2. Remote Desktop Protocol :

Remote Desktop Protocol (RDP) est un protocole qui permet aux étudiants de se connecter sur le
serveur du laboratoire virtuel d'histologie FMPM sur le port TCP 3389 et exécuter le logiciel

Image Scope.
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Remote Desktop
»¢) Connection

Computer:

Username: MNone specified

You will be asked for credentials when you connect.

'i‘:; Show Options

Figure 8 : Remote Desktop Connection.

¢.3. ImageScope :
ImageScope est une application qui permet de visualiser des images prises par le scanner Leica
Biosystems. De plus, avec ce programme on peut régler le grossissement pour voir le
panoramique ou zoomer, comparer différentes taches, annoter les zones d'intérét, effectuer une
analyse d'image.

A apen 3.5008) SCNAO0 irmage] - a

FEaR oW -0

CESOPHAGE sen - SCHAN)
e

Figure 9: Logiciel ImageScope est un programme gratuit compatible avec I'environnement
Windows XP /Vista /7 /8 /10.
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Tous les Fichiers o mages "svs v

]

"5k

Lame virtuelle de ScanScope s, *)
TIFF ("t * )
Wy
Larnes Web compostes (*/Slilebcanni) (slidescan.ni]
Images composites Apens (")

Images fusionnées Aperio (* &)

Images Leica 3L "scn)

Hamamztsu ("ndp, *napis, "ms,

M *.mni)

CPTIRE " gpt

NDPS (" ndpi)

Tous les fichiers  'mages ("5

I paslidescaninacaft"son " ndpr” e mn

Figure 10 : Les fichiers compatibles avec le logiciel
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l. Icone principale du laboratoire virtuel :

Pr Hanane RAIS Pr Fatima Ezzahra HAZMIRI Pr Anass FAKHRI Dr Soufiane ABDOUH
Professeur Professeur Agrégée Professeur Lauréat de la Faculté de
d’Anatomie Pathologique d’Histologie-Embryologie d'Histologie-Embryologie Médecine et de Pharmacie de
Marrakech

Figure 11 : Icone du laboratoire virtuel.

Il. L’accés au contenu du laboratoire virtuel :

L’acces a la plateforme est un processus multi-étape nécessitant des logiciels et des données

d’utilisateur, ces données seraient a la disposition des étudiants ainsi que le guide de connexion.

Add/Edit VPN Save )
° o EditPC Save Qr Your User Account
is user account will be used to

EMPM connect to a remote PC.

Host PC Name lamev

Port

User Account

User fmpm.ouahbi A
Cancel Continue

Figure 12 : Les étapes a suivre pour se connecter au laboratoire virtuel d'histologie-FMPM.
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La base de données assure le stockage et la centralisation des images des lames
scannées sur le réseau de la FMPM, ce qui permet aux étudiants connectés au laboratoire virtuel

d'histologie de les visualiser méme a distance.

L Fichier Modifier Image Affichage Outls Fenéire  Aide

Frodsg®re 0O

i

P Ouvrir limage
+ » CePC » Bureau » Lamesvirtuelles D Rechercher dans : Lames virt...
Organiser = Nouveau dossier BE~ o
These EMPMDr 3 1.0ESOPHAGE
& OneDrive 1 LFUNDUS
#] 3. ANTRE
CePC S 4INTESTIN GRELE
1 Bureau [EI5.FOIE
-_’:: Documents = SPANCREAS
& Imzges #1GVESICULE BILIAIRE
b Musique
2 Objets 30
& Tééchargement:
B vidéos
‘% Windows (C:}
P o
HNom du fichier : | \1.OESOPHAGH v‘ Tous les fichiers dimages dll

Figure 13 : Liste des lames numérisées sur le réseau de la FMPM.

Ill. Guide de visualisation des lames virtuelles :

"Voir la fiche annexe"
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I. Généralités :

1. La simulation en santé :

“Le terme simulation en santé correspond a [l'utilisation d’un matériel (comme un
mannequin ou un simulateur procédural), de la réalité virtuelle ou d’un patient standardisé pour
reproduire des situations ou des environnements de soin, dans le but d’enseigner des
procédures diagnostiques et thérapeutiques et de répéter des processus, des concepts médicaux
ou des prises de décision par un professionnel de santé ou une équipe de professionnels “ [5].

L’objectif éthique prioritaire « jamais la premiere fois sur le patient ».

La simulation haute-fidélité permet I'apprentissage des deux types de compétences

(techniques et non techniques). Son efficacité est documentée dans les domaines suivants [6] :

v" Acquisition de connaissances.

v" Application de procédures simples et complexes.

v' Communication.

v" Confiance en soi.

v Réflexion critique (critical thinking).

v Travail en équipe.

v' Prise de décision.

Le type de simulation le plus approprié, doit étre choisi en fonction des objectifs

pédagogiques et du niveau des apprenants.
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Humaine Synthétique Hectronique

LI SENSE

Figure 14 : Les différentes techniques de simulation en santé (HAS).

2. La simulation a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech [7] :

La Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech dispose d’un centre de simulation
et d’innovation en sciences de la santé (CSI2S) qui a vu le jour grace aux efforts colossales de
'université Cadi Ayyad, du corps décanal, du corps enseignant de la faculté et plus
particulierement professeur Ahmed Rhassane EL ADIB. Ce centre fonctionne comme un
laboratoire universitaire (développant de la pédagogie et de la recherche), et se concentre sur la
pédagogie médicale en utilisant I'’Enseignement basé sur les technologies numériques et la
simulation. Le centre vise a améliorer I'enseignement médical et paramédical en placant
I’étudiant comme acteur de sa propre formation, et a améliorer la qualité et la sécurité des soins
en renforcant la notion de gestion des risques en médecine. Grace a la mise en jeu de ces
différents outils qui permettent de reproduire de facon plus ou moins réaliste des situations
cliniques, la simulation permet une amélioration importante de la formation des professions
médicales. Cette amélioration est notamment liée a la participation active et a I'adhésion forte
des apprenants dans ce processus d’apprentissage. Elle permet également de combler, de faciliter

et d’homogénéiser la formation médicale.
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“Nmmwmﬁ? M AL s J—SisY] g SlSlaad) S s
Aaall g gte

Cité de [Innovation ~ Centre de Simulation et d’Innovation

DE MARRAKEC en Sciences de la Santé

versité Cadi Ayyad Faculté de Médecine et de Pharmacie de Mamakech A= Lo aal fuatal A iF

Figure 15 : Logo du centre de simulation (CSI2S).

Sénologls § Allsitsrneci
P -

Figure 16 : Les différentes ressources pédagogiques dont dispose le centre de simulation (CSI2S)
a la FMPM.

3. La simulation dans I’enseignement des sciences fondamentales :

L'enseignement traditionnel des sciences fondamentales repose sur des images, des
textes, des cours magistraux... Toutes ces méthodes obligent I'apprenant a se faire une image

mentale d'un organe ou d'une structure. La simulation sous ses différentes formes peut étre

utilisée pour enseigner les sciences fondamentales.
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3.1. Expérience des universités étrangeres :

a. Dans I’enseignement de la physiologie :

La faculté de médecine de I'université Drexel a adopté la simulation comme approche
pédagogique pour I’enseignement de la physiologie cardio-vasculaire avec comme objectif

principal la facilitation de I’apprentissage des courbes de fonction cardio-vasculaire et I'aide aux

étudiants de la 1€re année médecine a développer des stratégies thérapeutiques de

I'insuffisance cardiaque [8]

b. Dans I’enseignement de la biochimie :

La simulation a été également utilisée pour enseigner les concepts de biochimie. Van
Winkle et al. ont créé des scénarios de simulation joués par des patients standardisés au profit
des étudiants de la 1¢re année médecine a I’'Université de Médecine Ostéopathique de. Ces patients
présentent des problemes cliniques, I’étudiant jouant le role du médecin posait les questions
pertinentes aux patients concernant leurs plaintes. Ces plaintes étaient concues pour refléter des

concepts biochimiques spécifiques [9].

c. Dans I’enseignement de la pharmacologie :

Une enquéte pédagogique a été mené par Hassan et al. dans le département
d’anesthésiologie pour la formation des étudiants en médecine et des infirmiers de la salle de
réveil sur la pharmacologie des opioides pour la gestion de la douleur postopératoire afin de

reconnaitre les effets respiratoires des opiacés et de choisir I’agent réversible adéquat [10].

d. Dans I’enseignement de I’hématologie fondamentale :

Peu d’articles ont abordé I’enseignement de I’hématologie fondamentale par simulation. Elle
consiste surtout a [l'utilisation de la lame virtuelle comme moyen pédagogique pour

I'apprentissage a I'interprétation des aspects morphologiques des cellules sanguines [11].
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3.2. Lasimulation dans I’enseignement de I’anatomie (expérience du laboratoire d’anatomie de

la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech) :

Le laboratoire d’anatomie de la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech a
adopté les ressources pédagogiques dont dispose le centre de simulation (CSI2S) pour
I’enseignement de I’anatomie, et cela a travers des modeles anatomiques, un logiciel interactif,
une table de dissection virtuelle (anatomage) avec modélisation anatomique 3D et des cadavres
synthétiques (SynDaver). Contrairement aux méthodes d’enseignement traditionnel, ces
nouvelles ressources pédagogiques permettent a I’étudiant de voir réellement comment une
structure existe dans le corps sans avoir a se faire une image mentale. Cela permet de répondre
a l'un des objectifs majeurs de l'enseignement de l'anatomie, a savoir I'emplacement d'une
structure ou d'un organe dans le corps et leurs rapports anatomiques. Ces acquisitions facilitent

mieux I'apprentissage de la fonction clinique.

Figure 17 : Utilisation de la table de dissection anatomique (anatomage) dans l'enseignement de

I'anatomie au profit des étudiants de la 1¢ére année de |la FMPM.
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Figure 18 : Enseignement de I'anatomie par cadavre synthétigue (SynDaver) au profit des
étudiants de |a 1¢r année a la FMPM.

a. Dans I’enseignement de I’histologie et I’initiation & I’anatomie pathologique :

L’histologie, autrefois appelée anatomie microscopique, est la branche de la biologie et
de la médecine qui étudie les tissus biologiques. Elle se situe au carrefour de la biologie
cellulaire, I'anatomie, la biochimie et la physiologie. L’analyse des tissus se fait grace au
microscope optique. De point de vue étymologique, le nom microscope est formé a partir de deux
termes grecs «mikros», qui signifie petit et « skopein », qui signifie observer. D’aprés son
étymologie, ce mot signifie "qui permet d'observer ce qui est petit". Par définition, le mot
microscope désigne un instrument d’optique composé de plusieurs lentilles, qui sert a donner
d'un objet une image plus grande que la réalité, ce qui permet d'observer précisément des objets

minuscules ou microscopiques [Wikipedial.
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Figure 19 : Microscope optique Leica DM3000.

Les avancées technologiques ont exploité les caractéristiques du microscope optique

pour produire la microscopie virtuelle ou la lame virtuelle (LV).

Il. La lame virtuelle ou microscopie virtuelle :

1. Introduction

Le mot virtuel désigne la simulation d'un environnement réel par des images de synthése
tridimensionnelles [Larousse]. La lame virtuelle ou microscopie virtuelle dans les pays anglo-
saxons est la reproduction numérisée du contenu optique d’une lame de verre histologique ;
appelée lame entiére (Whole Slide Imaging ou WSI). Elle nécessite I'acquisition d’un scanner de
lames, de serveurs, de logiciels de mise en ligne adossés a un site web (dans notre projet, c’est

la plate-forme de la eFMPM) et d’une bande passante adaptée.

2. Histoire de la microscopie optique [12]

Environ un siecle avant J.-C., on a découvert qu'on pouvait voir une image agrandie d'un

petit objet en utilisant une lentille transparente de forme sphérique ayant un pouvoir d’agran-
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dissement de plus de dix fois, mais c’est insuffisant pour observer clairement les détails des
petits objectifs [13]. En 1590, Hans et Zacharias Hansen ont inventé le tout premier micros-
cope composé de deux lentilles placées dans un tube ne grossissant que trois ou quatre fois. En
1610, Galileo Galilei improvise un microscope en utilisant son télescope a I’envers.

En 1665, Robert Hooke étudie divers objets avec son microscope en forme de tube
agrémenté d’un condenseur de lumiere archaique.

En 1673, Anthony Van Leeuwenhoek, drapier qui a utilisé des perles de verre comme «
loupe» pour inspecter la qualité des tissages. Il fabrique un microscope avec une minuscule bille
de verre sertie dans une lame métallique. L'ensemble était tenu tres pres de I'eeil, face a la
lumiere, et permettait d’obtenir des grossissements allant jusqu’a trois cents.

En 1674, il décrit pour la premiere fois les microorganismes tels que spermatozoides...

[14].

Figure 20 : Anton Van Leuwenhoek et son microscope
(1632-1723).
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Figure 21 : Microscope optique (1886).

3. Histoire de la lame virtuelle :

Depuis l'introduction des lames WSI ( Whole Slide Imaging ), la lame virtuelle est de-
venue un domaine florissant. La numérisation d’une lame de verre d’histologie entiere a été une
véritable révolution et a donné lieu a de nombreuses applications pédagogiques et de recherche
[15]. L’état d’art en matiere de I'’enseignement de I’histologie est le WSI, c’est un outil important
qui a révolutionné les approches pédagogiques classiques, et qui a pu soutenir les anatomo-
pathologistes dans I’établissement des diagnostics a distance et la recherche scientifique en
incluant l'intelligence artificielle dans ce sens. Les premiers scanners des lames WSI ont été
introduits a la fin des années 1990 [16]. Avant I'ére de ces scanners, la production des images
numériques en anatomo-pathologie se fait en grande partie par des caméras montées sur les
microscopes [17]. L'utilité clinique de ces images numériques statiques a été tres limitée du fait
que la capture d’image n’intéresse qu’une partie spécifique d’une lame de verre. Le microscope
robotisé a été largement utilisé en télépathologie car il permettait au pathologiste d’examiner la
lame de verre toute entiére, et peut atteindre un niveau de précision diagnostique plus élevé
[18]. Les capacités du microscope robotisé ont cependant commencé a étre incorporées dans

plusieurs scanners du (WSI). La technologie (WSI) permet un balayage haute résolution d’une
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lame de verre entiére. En 1997, Ferreira et al. ont créé un microscope virtuel capable de capturer
de grandes zones d'une lame en utilisant la micros- copie robotisée [19]. Aprés I'évolution
majeure du (WSI), Interscope Technologies créa un systéme automatisé a grande vitesse ayant
comme objectif de produire des diapositives entieres haute résolution, de maniére rapide et des

colits de fonctionnement raisonnables [20].

Figure 22 : Microscope robotisé, la caméra montée sur le microscope

est reliée a une unité d’ordinateur.

4. Systeme d’acquisition des lames virtuelles :

N.B : Il n'y a pas de conflits d'intéréts connus associés a cette publication

Les appareils de microscopie virtuelle a haute résolution sont composés d'un systeme de
microscopie optique, d'un systéeme d’acquisition, d'un logiciel contrélant le processus de
numérisation et d'un visionneur de lames numériques (viewer). Les systémes d’acquisition sont
représentés soit par les microscopes robotisés ou le scanner. Les microscopes robotisés gardent les
fonctionnalités d’un microscope optique ordinaire a savoir les oculaires, les lentilles, le controleur de
positionnement et de la luminosité. Un autre composant trés important de ces systemes est la
caméra reliée au microscope, le tout contr6lé par un logiciel. Les scanners de lames comprennent
des composants similaires a ceux utilisés dans les microscopes robotisés mais avec quelques

modifications, telles que I'absence d'oculaires et absence du controle de positionnement.
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Vendor WS scanner model
3DHistech Pannoramic SCAN Il, 250 Flash
DigiPath PathScope

Hamamatsu MNanoZoomer RS, HT, and XR
Huren TISSUEscope 4000, 4000XT, HS
Leica* ScanScope AT, AT2, CS5, FL SCN400
Mikroscan ' D2 -
Olympus i WS 120-5L

Omnyx Vi4, VLI20

PerkinElmer Lamina

Philips Ultra-Fast Scanner

Sakura Finetek VisionTek

Unic Precice 500, Precice 600x
VYentana®¥ iScan Coreo, iScan HT

Zeiss Axio Scan.Z|

Figure 23 : Les scanners de lame de verres entiere (WSI)

actuellement disponibles dans le commerce [21].

Le scanner dont dispose le service d’anatomie-pathologique du CHU Mohamed VI de

Marrakech est le scanner LEICA SCN400 (Fig. 25).

Figure 24 : Scanner Leica SCN400 dont dispose le service d’anatomie pathologique du CHU
Mohammed VI de Marrakech.
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5. Processus de numérisation des lames virtuelles :

En général, le processus de numérisation comprend quatre étapes clés [22] : 1-

L’acquisition d'images (capture).

2- Le stockage et gestion (sauvegarde).
3- La manipulation et annotation (édition) [Viewer].
4- La visualisation, I'affichage ou la transmission (partage) d'images [Viewer].

Ce cycle est le pilier du traitement de chaque image numérisée en matiére de la lame

virtuelle.

Figure 25 : Chariot ou on met les lames a numériser.
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Lame de verre

Source de lumiére
Optique de visualisation
Scanner mécanique
Cameéra digitale
Traitement de I'image
Composition de I'image

[N O T B O ]

Scanner Leica SCN 400 Fichier de Iimage
(Serveur)

Visionneur
Ordinateur
Affichage
Algorithmes

LI R I

ZO-4A>0-IM2CZ

] Lecteur
Viewer (Enseignant\Etudiant)

Figure 26 : Processus de numérisation d’'une lame de verre entiere au service d’anatomie
pathologigue du CHU Mohamed VI via le scanner LEICA SCN 400.

Le WSI comporte deux éléments clefs :
e Le matériel informatique (Hardware).

e Lelogiciel (Software). Le matériel informatique :

v Microscope avec objectif.

v Source de lumiére (champ clair ou fluorescente).

v" Robot pour charger et déplacer les lames de verre.
v/ Caméras numériques pour la capture d'images.

v Ordinateur. Le logiciel :

v Pour manipuler, gérer et visualiser les lames numérisées (Viewer).

Les lames numérisées, sont composées de pixels disposés en matrice de lignes et de
colonnes. La qualité d'une image numérisée dépend principalement de I’étape qui précede la
numérisation, notamment la préparation des tissus et la qualité des colorants utilisés, les

Y ] . aae ] o [ . . ’:
parametres d'acquisition (l'ouverture numérique de l'objectif et le capteur d’image) et les
caractéristiques d'affichage (la résolution du moniteur). Pour les scanners de lames entiéres, la

résolution de la capture d'image est un parametre de qualité important. Le processus de
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numérisation comporte plusieurs défis. En ce qui concerne 'acquisition d'images, la variabilité des
lames de verre (par ex, le mauvais alignement des lamelles et le dépassement des étiquettes
adhésives) et la présence d'artefacts (la poussiére, les plis des tissus et les bulles d'air) peuvent
constituer un obstacle. L'utilisation de formats de fichiers d'image propriétaires par les fabricants
de scanners de lames limite leur interopérabilité. Pour I'obtention d’une lame numérisée, le
systéme de numérisation utilise différents plans multi résolution qui permettent de charger des
régions plus petites sans avoir a télécharger l'image entiere. Les plans de basse résolution sont
empilés au-dessus des régions de haute résolution selon une architecture pyramidale (Fig.29-30)
de sorte que I'échantillonnage de chaque sous-région permet d'accéder aux couches adjacentes

d'intérét, sans charger de grandes quantités de données avec une meilleure qualité d’image.

Figure 27 : La numérisation d’une région Figure 28 : La numérisation d’une région d’intérét
d’intérét par un microscope motorisé par un scanner s’effectue par une acquisition de

s’effectue par I’acquisition de tuiles car- longues bandes rectangulaires contigués d’un
rées ou rectangulaires en parcourant la coin de la lame ou de la région sélectionnée au
lame, avec des déplacements de zones coin opposé.

en zones contigués,d’'un coin de la
lame au coin opposé.
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> 1 X Magnification

10X Magnification

40X Magnification

Apergu
(basse résolution)

Région qu'on
souhaite
visionner

Tuile de grossissementintermédiaire ‘

——| Image de grossissementintermédiaire
(résolution intermédiaire)

5 "" Région affichée de limage ‘

v Image de base
/ (Résolution maximale)

‘ Tuile de l'image de base ‘

Figure 30 : Modeéle pyramidal : images a différentes résolutions du sommet a la base.

Comme le montre la (Fig.29-30), le WSI est constitué de plusieurs images a différentes
résolutions (l'altitude de la pyramide correspond au niveau de zoom).

La base de la pyramide est constituée des données de lI'image de plus haute résolution
telle qu'elle a été capturée par le logiciel. Chaque image de la pyramide peut étre stockée sous la
forme d'une série de tuiles, afin de faciliter la récupération rapide de sous-régions arbitraires de

I'image [24].
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Les étapes du processus de numération :

La premiére étape du processus de numérisation de la lame de verre entiere consiste a une
capture de I’ensemble de la lame a tres faible grossissement, permettant de sélectionner tout ou
partie de la lame a numériser, a cette étape, le contraste ou la luminosité peuvent étre modifiés.

La deuxiéme étape consiste a la création d’un plan de mise au point : I’échantillon étant
nécessairement d’épaisseur hétérogéne, le systeme définira alors la cartographie des variations
de mise au point de I'objectif. La balance des blancs et le contraste peuvent étre modifiés.

La troisi€me étape correspond a la numérisation proprement dite. Le microscope motorisé
prend une série de clichés de champs carrés ou rectangulaires (tuiles) en se déplacant de zone en
14 zones contigués, d’un coin de la lame au coin opposé (Fig.27). Le scanner quant a lui numérise
de longues bandes rectangulaires contigués d’un coin de la lame ou de la région d’intérét
sélectionnée au coin opposé (Fig.28). Ces séries de fichiers sont assemblées en une image de
dimension maximale. Ainsi, I'image finale est une mosaique composée de multiples fichiers.

Le logiciel génére ensuite les grossissements intermédiaires a partir de I'image la plus
détaillée grace a des algorithmes de redimensionnement. Cette image produite est dite pyramidale
(Fig.29-30) composée de plusieurs fichiers ou régions d’intérét, chacun étant désigné par des
coordonnées (X, Y, Z, G) désignant a la fois I’emplacement dans I'image (en largeur, longueur et
hauteur ; X, Y et Z) et le grossissement (G). Toutefois, le systeme peut également générer une seule
image « plate » de format usuel (bmp, tiff, jpeg, etc.) en deux dimensions en assemblant les tuiles
acquises pour un grossissement donné [25]. La durée de la numérisation et la taille du fichier généré
sont proportionnelles a la surface a numériser, au nombre de plans focaux et au grossissement
choisi, exemple : une lame qui comporte un échantillon de 20 mm x 15 mm sera numérisée avec
un objectif 40x en 5 a 10 min. En fonction de la compression choisie, elle occupera entre 1 et 10
gigaoctets (Go) pour une définition de I'ordre du gigapixels (109 pixels). Il existe deux modes de
compression d’images, avec et sans perte d’information (lossless et lossy). La méthode de
compression sans perte d’information est complétement réversible mais ne permet pas un ratio

de plus de 3 pour 1. L’avantage de I’algorithme de compression utilisé par le mode JPEG c’est de
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réduire la taille du fichier sans affecter la qualité percue par I'eeil humain. Cependant, cette
méthode introduit des artéfacts numériques sur I'image. Ceci est trés important et doit étre pris
en compte si le fichier sera utilisé pour de nouvelles analyses a I’avenir. Afin de s'assurer que la
compression en mode JPEG ne dégrade pas la qualité de lI'image, certains auteurs ont comparé la
fiabilité diagnostique des images basées sur la compression JPEG avec des images non
compressées (TIFF ou bitmap). Les résultats d'un essai clinique randomisé n'ont pas montré de
changements significatifs de qualité d'image entre les deux groupes, qu'il s'agisse d'une image
compressée a 90% ou d'une image non compressée. Le systeme d’acquisition de LV (LEICA SCN
400) dont dispose le service d’anatomie-pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech est
accompagné d’un logiciel de visualisation (viewer) propre (Aperio ImageScope - Pathology Slide
Viewing Software). Le visionneur de lames peut étre installé localement sur I'ordinateur de
I'utilisateur. Celui-ci pourrait donc observer la LV qu'il aura stockée localement. Un visionneur
installé localement peut également se connecter a un serveur distant qui lui transmet des flux
d’images a travers le réseau. Enfin, la visualisation peut étre faite en se connectant a une

application web avec un navigateur internet usuel.

Il'y a trois priorités pour les logiciels de visualisation [26] :
e La qualité des images.
e La rapidité de leur affichage.

e La compatibilité avec les ordinateurs ou périphériques utilisés.

La diffusion de la LV a distance nécessite une bande passante qui dépend de plusieurs
éléments a savoir :
e La résolution de la fenétre d’affichage a I’écran.
e Le nombre d’utilisateurs connectés au systéeme.
e Le poids de la lame (en octets).
e Une connexion internet satisfaisante comme I’ADSL (Asymmetric Digital Subscriber

Line) de 10 Mégabits par seconde (Mbps).
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La vitesse de numérisation d’'une grande surface a fort grossissement peut prendre du
temps et cela constitue un enjeu technique majeur. Ce probléme se pose surtout avec les
systemes d’acquisitions de LV ne comportant qu’un seul axe optique. La solution est de ne

numériser que les lames pertinentes apres les avoir examinées sous microscopie optique [27].

Le visionneur « Viewer » :
Le viewer doit étre installé sur un ordinateur distant pour que la banque de lames

virtuelles soit accessible a la consultation.

Le visionneur Aperio ImageScope permettra de :

v Visualiser des eSlides depuis n'importe quel poste de travail.

v Partager et discuter des eSlides en temps réel sur plusieurs sites distants en utilisant
le mode eSlide conferencing.

v Visualiser plusieurs eSlides simultanément.

v Appliquer des réglages de contraste et de luminosité.

v Analyser des eSlides entieres ou des régions sélectionnées en utilisant des algo-
rithmes.

v Visualiser, annoter et analyser les images scannées.

v Etablir une interface directe avec un scanner Aperio via une connexion réseau pour
visualiser des diapositives "en direct" et dans différents plans focaux.

v’ Pivoter les images et les étiquettes eSlide.

v' Utiliser la gestion intégrée des couleurs Aperio pour visualiser les eSlides afin de

s’assurer que ces derniéres s'affichent avec des couleurs précises.

v Utiliser la fonction Qualité d'image (IQ) pour optimiser la visualisation d'un eSlide.

v Ajouter et gérer différents types d'annotations d'images eSlide.

v’ Etablir une interface avec Aperio ePathology ImageServer et Aperio eSlide Manager.

v Effectuer instantanément un panoramique et un zoom sur n'importe quelle région
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de la diapositive.
v Exporter une région ou des régions sélectionnées d'une eSlide vers un fichier dans

un choix de formats.

Le viewer supporte plusieurs formats :

v Scanscope virtual slides (.SVS).

v' Fichiers JPEG (JPG et .JP2).

v Fichiers TIFF et TIF (C’est le format dont dispose notre scanner)

v Aperio fluorescent images (Aperio Fused Image, .afi).

v Fichiers CWS- Composite WebSlides.

v Fichiers Hamamatsu NanoZoomer- Fichiers NDPI, NDPIS, et. VMS.

v Fichiers 3D Histech MRXS / MRXS FL- Les images MRXS et MRXS FL sont des
images composites qui consistent en un groupe de fichiers DAT.

v' ScanScope image set .sis.

v" Fichiers SCN.

v" Vectra QPTIFF.

6. Les applications de la lame virtuelle :

Ces derniéres années, la technologie de la lame virtuelle a permis de partager les
informations d'une lame de verre a travers le monde pour la téléconsultation, les collaborations

interrégionales, I'archivage ou encore I'enseignement.
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6.1. Lalame virtuelle a été appliquée dans plusieurs champs :

a. En télépathologie :

“la télépathologie est un champ spécialisé de la télémédecine qui consiste en la pratique
de I'anatomopathologie a distance. L’obtention d’un second avis est une des applications de la

télépathologie notamment grace au développement de la lame virtuelle (numérisation de lame

de verre entiére).” La Haute Autorité de Santé (HAS) 2009
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Figure 31 : Télépathologie en temps réel [28].

RTIS : Realtime Telepathology Imaging System ™

b. En pédagogie :

b.1. DansI’enseignement de I’histologie et de I’anatomie-pathologique :
La lame virtuelle en matiere de I’enseignement de I’histologie consiste a 'utilisation des

images microscopiques numérisées a haute résolution ce qui permet a un grand nombre

d’étudiants de consulter en méme temps les lames virtuelles et leur offre la possibilité de
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comparer et de distinguer ce qui est normal et ce qui est pathologique [30]. Cette flexibilité
permet aux étudiants d’explorer les caractéristiques histologiques des tissus a I’état normal,
d’établir la relation structure-fonction et les initie aux modifications et lésions élémentaires

survenues en cas de pathologie [31].

La lame virtuelle a été mise en ceuvre dans les cours d'histologie et d'histopathologie dans
de nombreux pays :
> En Australie [32].
> Aux Etats-Unis [33,34].

> Dans le monde entier [34,35].

> L’Université de Nouvelle-Galles du Sud (Australie) [36] ; Ku-mar et al., 2004 ont intro-
duit avec succés la microscopie virtuelle en 2003-2004, dans le cadre de
I'enseignement de I'anatomie-pathologique au profit des étudiants de la troisieme an-
née de médecine. Les images sont servies a l'aide du logiciel de serveur de lames vir-
tuelles Neuroinfo (V 1.0.5 ; MicroBrightField, Williston, VT) et rendues accessibles via une
application Java dans le navigateur Web sur les ordinateurs du laboratoire d'en- seigne-
ment. Les laboratoires de I'université sont délibérément basés sur des postes de travail
partagés afin de promouvoir la discussion et I'apprentissage collaboratif.

> A l'université de Paris 11 (France) [37], une expérience de I’enseignement par la lame vir-
tuelle a été rapportée en 2007-2008. Elle a visé a intégrer le programme d’histologie et
d’anatomo-pathologie, et qui a mis en valeur la démarche anatomo-clinique dans
I’enseignement de I’'anatomie pathologique en illustrant par des exemples les princi-
paux processus pathologiques a I'origine des maladies via la lecture sur lame virtuelle
par I'ordinateur au lieu du microscope aux lames de verre. La fabrication des dossiers
anatomo-cliniques multimédias grace a la LV a permis aux étudiants d'intégrer les dé-
marches diagnostiques cliniques et anatomopathologiques pour comprendre le réle de

I’examen anatomopathologique dans la prise en charge des patients. Les dossiers sont
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étudiés par petits groupes de six étudiants qui ont été formés par deux séances de tu-
torat et ils doivent faire I'objet d’une restitution orale devant tous les autres étudiants.
Les dossiers sont notés sur la compréhension, la démarche dia- gnostique et la qualité
de I'exposé.

> La lame virtuelle a également été appliquée dans le domaine d’hématologie sous forme
d’un projet innovant intitulé le controle qualité « myélogramme » sous forme de frottis

numérisés [36].

b.2. Dans la formation des anatomo-pathologistes [38] :

La lame virtuelle permet la flexibilité de I’enseignement a distance intégrant un public
plus large a la différence de I'apprentissage traditionnel. La formation des anatomo-
pathologistes peut se faire par l'utilisation a distance de matériel numérique annoté, soit dans le
cadre d'un séminaire en ligne ou comme programme de formation en ligne. La lame virtuelle dans
la formation des anatomo-pathologistes peut étre utilisée a des fins d'évaluation permettant

ainsi I'amélioration de la qualité de I’enseignement dans la pratique courante.

b.3. Les TMAs (Tissue MicroArray) :

La technologie (TMA) est wune innovation récente dans le domaine de
I’lanatomopathologie. La méthode a été concue comme une technique de biologie moléculaire
qui permet au chercheur d’évaluer I’expression de génes liés a la maladie simultanément sur
certains échantillons de tissu [39]. La combinaison entre la pathologie numérique et la
technologie (TMA) représente un outil puissant pour l'identification et la validation de cibles
moléculaires ayant une importance clinique, et offrent aux chercheurs de nombreux avantages,
notamment la possibilité d'analyser plusieurs échantillons cliniques ou sujets sur une seule lame
; une meilleure capacité a effectuer des comparaisons directes d'échantillon a échantillon en
éliminant la variabilité expérimentale associée aux procédures de coloration, et des colits réduits

pour les anticorps et les réactifs immunohistochimiques En utilisant un logiciel numérique
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approprié a 'anatomo-pathologie, des expériences complexes de TMA peuvent étre gérées et

réalisées a distance [40].
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Figure 32 : Des exemples d’application de la TMA [40].

Coupe colorée a I'hématoxyline et a I'éosine (H&E) d'une TMA de cancer de la vessie.

Grossissement du tissu coloré a le H&E mesurant 0,6 mm de diamétre.

Analyse d'hybridation in situ de I'ARN (ARN-ISH). L'expression de I'ARNm de la cible est détectée a I'aide d'une
sonde Oligo-nucléotidique antisens. La coloration noire indique les cellules qui expriment le géne cible.
Analyse par immunohistochimie (IHC) du tissu détectant I'expression de la protéine HER2. L'encart montre
une section agrandie du tissu TMA du cancer du sein avec une coloration membranaire fortement positive (3
+).

Analyse par hybridation in situ en fluorescence (FISH). Le tissu est contre-colorée avec un colorant bleu
fluorescent pour permettre l'identification des noyaux cellulaires. L'encart montre un grossissement de
certains noyaux cellulaires avec des signaux spécifiques pour le géne HER2 (sighaux rouges) et la région
centromérique du chromosome 17 (signaux verts). Le rapport élevé entre les signaux rouges et verts in—
dique une amplification du géene HER2.

b.4. En recherche médicale :

La pathologie numérique et I’analyse d’images peuvent également étre utilisées dans la

recherche sur les biomarqueurs tissulaires essentielle pour la médecine personnalisée. La mise

au point de nouveaux médicaments pour de nouvelles cibles chez différentes personnes nécessite

le développement simultané de biomarqueurs qui identifient les patients qui pourraient

bénéficier de nouveaux médicaments. La pathologie numérique joue un role important dans le

processus du développement d’un nouveau médicament, qui comprend la mise en biobanque,

I’analyse des TMAs, I’examen a distance pour I'essai et la sélection du bras thérapeutique [41].
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7. Avantages et limites de la lame virtuelle dans I'enseignement de I'histologie et

d'anatomie pathologique :

La lame virtuelle offre de nombreux avantages par rapport a la microscopie optique

traditionnel dans I’enseignement de I’histologie.

7.1. Les avantages des LV dans I’enseignement de I’histologie [3,4] :

v" Une accessibilité totale de la banque de lames par un réseau local ou internet ; Les
étudiants ou les médecins en formation a différents endroits pouvant ainsi consulter
les LV et méme observer et interpréter simultanément la méme image, ce qui optimi-
sera le temps de I'enseignement présentiel.

v' La LV offre un intérét économique important, les microscopes optiques coutent cher
ainsi que leur maintenance alors que la LV peut étre consulté par un équipement in-
formatique (ordinateurs, smartphones, tablettes...) partagé par les étu-
diants. Le microscope multi-tétes offre une solution, mais il est trés onéreux et né-
cessite d’espace pour son installation. En plus, un nombre limité d’étudiants peuvent
s’y mettre. La LV est pérenne contrairement a la lame de verre qui est cassable et qui
doit étre régulierement remplacée. L’'usage de la LV permettrait aussi aux techniciens
du laboratoire d’histologie de se consacrer a d’autres activités (gestion logistique).

v La possibilité d’ajouter des annotations ou de marquer une zone d’intérét sur la lame
virtuelle facilite I'apprentissage de la matiere ou la discipline.

v' Le systeme des LV dispose des aspects techniques du réglage du microscope comme
I’éclairage, I'ajustement du condenseur, la mise au point, le réglement inter pupil-

laire... ce qui permettrait une meilleure lisibilité de I'image (auto-réglage).

- 43 -



Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

7.2. Les limites de la lame virtuelle sont [3.4] :

Le temps alloué au processus de numérisation.

Le colit de la LV est important, I'achat d’un systeme de numérisation de lames et d’un
logiciel visionneur « Viewer » représente un investissement important et difficile a ren-
tabiliser.

Le suivi du raisonnement et la manipulation de la LV dépendra de la vitesse de connexion
du manipulateur et des utilisateurs.

Le manque de standardisation des conditions de numérisation et d’échantillonnage.

La taille des fichiers et la lenteur d’ouverture de ceux-ci.

7.3. Application de la LV a la faculté de médecine et de pharmacie de Marrakech :

L’application de cette technologie de lames virtuelles comme nouvel outil pédagogique

pour I’enseignement de I’histologie et de I'initiation a I’lanatomie pathologique dans la faculté de

médecine et de pharmacie de Marrakech va permettre :

v

v

D’optimiser le temps d’enseignement présentiel.

D’uniformiser I'image analysée ; désormais examinée et annotée par tous.

D’augmenter I'interactivité entre étudiants et enseignants, I’enseignant pouvant suivre
le déplacement, et donc le raisonnement, de I’étudiant sur la lame virtuelle.

D’intégrer la lame virtuelle dans des dossiers multimédias associant photographies cli-
niques, radiologies, et éventuellement apprentissage par des dossiers anatomocli-
niques via des films (endoscopie, etc...).

Améliorer les modalités pédagogiques.

De partager les lames virtuelles entre plusieurs universités.

D’acquérir le sens de I'observation et I'interprétation individuelles de coupes histolo-
giques.

D’identifier le tissu et/ou I’organe en question en dehors de toute pathologie (poser

un diagnostic).
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v" De comprendre la structure histologique normale et d’en déduire le réle physiologique
(établir relation structure-fonction).

v' D’interpréter de nouvelles images en rapport avec de nouvelles situations (exercices
ou évaluation).

v' De s’initier a la pathologie notamment tumorale a travers quelques exemples de tu-
meurs principales pour les étudiants de la 3¢me année.

v" De comprendre I'histogénése de certaines lésions en mode dynamique.

v De faire la synthése des observations.

Tableau I : récapitulatif des avantages et des inconvénients de la LV en milieu académique.

Microscopie traditionnelle Microscopie virtuelle
v Temps d’enseignement raisonnable.
v Infrastructure existante. v" Annotations.
v Support pédagogique. v' Zoomer.
Avantages v Guide d’utilisation du MO. v Etude individuelle ou en groupe.
v Application des compétences en pra-|v' Acces partout et a tout moment.
tique. v' Orientation par la vue en miniature.
v' Manipulation a distance.
v' Temps d’enseignement intensif.
v" Maintenance des microscopes. v' Investissement+++
v' Casse de lames. v' Dépend de la vitesse de la con-
v La zone d’intérét est limitée par nexion, risque de pixélisation et long
le nombre de coupes. temps de chargement si connexion
linconvénients |v' Le temps demandant par I'étudiant. lente.
v' Courbe d’apprentissage de v Risque d’incompatibilité au logiciel
I’utilisation du microscope. visionneur et aux fichiers.
v' Espace physique.
v Objectivité réduite (variabilité inter-
lame).
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lll. Volet pédagogique :

1. Rappel embryologique de I’intestin primitif antérieur (foregut) [42]

1.1. Généralités :
L'appareil digestif se développe a partir de l'intestin primitif. L'endoderme est a l'origine
des épithéliums (qui bordent la lumiere des différents segments du tube digestif), des dérivés
glandulaires et des organes lymphoides, le mésenchyme intra-embryonnaire situé autour de

I'intestin primitif est a I'origine des constituants musculaires et conjonctifs des parois.

L'intestin primitif se compose de trois parties que l'on distingue comme suit :

v L'intestin primitif antérieur, dans sa partie céphalique, appelée intestin pharyngien, ta-
pisse la lumiere de la région branchiale. Il est a I'origine de la cavité buccale et du
pharynx avec leurs dérivés glandulaires et lymphoides ainsi que du diverticule respi-
ratoire. Dans sa partie caudale, l'intestin primitif antérieur est a l'origine de l'oeso-
phage, de I'estomac, d'une partie du duodénum, du foie et des voies biliaires et du
pancréas

v" Notre travail de thése s’intéresse uniquement aux segments du tube digestif qui dé-
rivent de I’intestin primitif antérieur (foregut) et qui sont :
> L’;esophage
> L’estomac avec leurs différentes parties.

> Le duodénum

L’intérét de ce rappel, c’est de nous situer par rapport aux différents segments a traiter
pour mieux comprendre I’histologie de chaque segment, déduire son histo-physiologie, ainsi

que ses applications pathologiques.
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1.2. Développement de I’cesophage :

Le segment de l'intestin primitif antérieur situé immédiatement en aval du diverticule
respiratoire se modifie peu au cours du développement.

Il garde une forme cylindrique autour d’un axe longitudinal et s’allonge du fait de la
descente de I’ébauche gastrique dans la cavité abdominale.

Il devient le segment thoracique de I'intestin primitif antérieur, aprés la constitution du
diaphragme qui sépare en deux régions la cavité pleuro-péritonéale. La tunique interne, dérivée
de I'’endoderme, se transforme en un épithélium pavimenteux stratifié, non kératinisé dans
I’espece humaine. Elle est également a I'origine des éléments glandulaires qui se développent
dans le mésenchyme avoisinant, les glandes cesophagiennes et les glandes ceso-gastriques ou
cardiales dans la zone de jonction avec I'estomac. Le reste du mésenchyme se différencie au

cours du développement pour donner les constituants conjonctifs et musculaires de la paroi.

1.3. Développement de I’estomac :

Dés la fin de la quatrieme semaine, apparait une dilatation fusiforme de la partie moyenne de
Iintestin primitif antérieur. Cette dilatation va évoluer pour donner 'estomac. Les mésos situés a ce
niveau du tube digestif prennent des lors le nhom de mésogastre ventrale et mésogastre dorsal.
L’ébauche gastrique s’accroit rapidement dans la région abdominale et va s’aplatir transversalement
puis s’accroitre de facon dissymétrique, plus importante au bord postérieur qu’au bord antérieur. Il se

crée ainsi une grande courbure et une petite courbure de I’estomac.

1.4. Développement du duodénum :

Le duodénum est constitué de deux segments de part et d’autre de I’ébauche hépatique :
la portion située en amont du bourgeon hépatique dérive du segment le plus distal de I'intestin
primitif antérieur, la portion située en aval du bourgeon hépatique dérive du segment proximal de
I'intestin primitif moyen. La forme en « U » du duodénum résulte d’une part a la fois du

développement de I’ébauche hépatique et de la rotation de I’estomac qui entrainent un décalage
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vers la droite du cadre duodénal et d’autre part de la croissance de la téte du pancréas. En raison
de la modification de position des mésos suite a la rotation de I’estomac, le méso duodénum se
retrouve plaqué contre la paroi postérieure de la cavité péritonéale et ses feuillets finissent par
fusionner avec le péritoine. Le duodénum devient ainsi un organe rétro péritonéal sauf pour une

courte portion qui fait suite au pylore.

Figure 33 : L'intestin primitif antérieur (foregut) d’ou dérivent I’cesophage, I’estomac et une

bonne partie du duodénum (A ; 3 semaines, B ; 5 semaines, C ; 6 semaines) [43].
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2. Histologie normale du tube digestif dérivé de I’'intestin primitif antérieur (fo-

regut) :

Ce chapitre traite I’histologie du tube digestif dérivé de I’intestin primitif antérieur (foregut)
ainsi que I'histo-physiologie (relation structure-fonction).

L’iconographie qui figure dans ce chapitre correspond aux lames numérisées au service
d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de Marrakech ainsi que quelques lames
numérisées des universités étrangéres. Ces iconographies ont été capturées depuis le visionneur

des lames virtuelles (Viewer).

2.1. Rappel physiologigue :

La digestion est le processus de décomposition mécanique et enzymatique des aliments,
qui contiennent trois macronutriments qui nécessitent une digestion avant de pouvoir étre
absorbés :

v Les glucides
v’ Les protéines

v Les graisses.

Au cours du processus de digestion, ces macronutriments sont décomposés en molécules
qui peuvent traverser I'épithélium intestinal et entrer dans la circulation sanguine ou lymphatique.
On distingue deux processus distincts pour le catabolisme des aliments qui sont la digestion
mécanique et chimique. La digestion mécanique consiste a décomposer physiquement les
substances alimentaires en particules plus petites pour subir plus efficacement la digestion
chimique. Le role de la digestion chimique est de dégrader d’avantage la structure moléculaire des
composés ingérés par les enzymes digestives. Une digestion efficace implique ces deux processus,
et des défauts de digestion mécanique ou chimique peuvent entrainer des carences nutritionnelles

et des pathologies gastro-intestinales
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2.2. Structure générale du tube digestif [44,45] :

Le tube digestif présente quatre couches fonctionnelles, dont la muqueuse varie
principalement selon les régions :

v' La muqueuse : comporte un revétement épithélial. Elle est soutenue par un tissu con-
jonctif appelé chorion. Elle est limitée par une couche musculaire fine, la musculaire
muqueuse (muscularis mucosae).

v' La sous-muqueuse : formée d’un tissu conjonctif lache, contient les vaisseaux, et les
nerfs.

v' La musculeuse : constituée de 2 couches musculaires lisses, interne circulaire, et ex-
terne longitudinale, sauf au niveau de I’estomac qui comporte 3 couches.

v' L’adventice : couche la plus externe, fait d’un tissu conjonctif lache contenant les
vaisseaux et les nerfs. Dans les portions recouvertes par un épithélium pavimenteux

simple ou mésothélium, on I'appelle séreuse.

Le tractus gastro-intestinal a une innervation a la fois intrinséque et extrinseque :[46]
v L'innervation intrinséque, le plexus entérique, est dérivée des cellules de la créte
neurale migrant dans et le long de la paroi du tractus gastro-intestinal.
v L'innervation extrinséque se produit par les nerfs efférents et afférents, de la chaine

vague et sympathique et des nerfs pelviens.

Tableau Il : informations relatives a chaque plexus nerveux

Plexus d’Auerbach Plexus de Meissner
v Premier plexus formé lors du développement em- v Innerve le muscle lisse de la muscu-
bryonnaire. laire muqueuse.
v Se situe entre les couches musculaires lisses longi-| v Comporte uniquement des fibres
tudinales externes et internes circulaires. parasympathiques

v" Fournit une innervation motrice aux deux couches
v Innervation sécréto-motrice de la muqueuse a la
fois parasympathique et sympathique
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a. L’cesophage :
L'cesophage est la partie initiale du tube digestif, c’est un conduit musculo-membraneux
élastique et contractile destiné a transmettre les aliments du pharynx a I’estomac en traversant
successivement la région cervicale, la région thoracique dans le médiastin postérieur, et le

diaphragme, puis se termine dans la partie haute de I’labdomen en se jetant dans I’estomac.

a.l. Histologie de I’cesophage :

* La muqueuse comporte :
—Un épithélium pluristratifié, non kératinisé chez ’'Homme.
—Un chorion présentant des papilles adélomorphes (aucun soulévement en
surface).

N.B: L’épithélium pluristratifié protége I’cesophage de I’abrasion et des
briilures lors du passage du bol alimentaire. Chez les rongeurs, il
est kératinisé.

—Une muscularis mucosae formée de faisceaux de léiomyocytes, séparés
par des cloisons conjonctives assez épaisses.

N.B : Le chorion et la muscularis mucosa sont traversés par les canaux
excréteurs des glandes cesophagiennes surtout au niveau de la
région proximale et distale de I';esophage. Les sécrétions de ces
glandes lubrifient la paroi, facilitant ainsi le passage des aliments.
L’;esophage ne produit aucune enzyme digestive et ne joue aucun
role dans I’absorption.

» La sous-muqueuse comporte :
—Des glandes cesophagiennes de type essentiellement muqueux dite éga-
lement glandes cardiales. Elles sont situées au niveau de la partie ter-
minale de I'cesophage.

—Du tissu conjonctif comportant des vaisseaux.
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* La musculeuse :

—Avec ses deux couches obliques composées de faisceaux de léiomyo-
cytes, séparés le plus souvent par de fines cloisons conjonctives.

—Entre les 2 couches, des cloisons conjonctives contiennent des vais-
seaux et des Tlots nerveux : ce sont les micro-ganglions du systéme ner-
veux myoentérique appartenant au Systéme Nerveux Entérique (SNE).
N.B : Les fibres post-ganglionnaires du plexus myentérique innervent

les myocytes de la musculeuse, ayant comme role le péristaltisme
esophagien, ce qui facilite le passage des aliments vers
I’estomac.

—Dans son tiers supérieur, I',esophage est constitué d’un tissu muscu-
laire strié composé de rhabdomyocytes, en prolongement de la mus-
culature striée pharyngienne.

—Dans son tiers moyen, il est constitué de quelques faisceaux de rhab-
domyocytes intriqués avec des faisceaux de l[éiomyocytes.

—Dans son tiers inférieur, il est constitué de faisceaux de léiomyocytes
organisés en 2 couches interne circulaire et externe longitudinale clas-
siques.

= L’adventice :

—-De nature conjonctive (fibrocytes, adipocytes) qui comprend des vais-
seaux et des nerfs.

N.B : L’adventice étant fixe, constitue un risque de rupture oesopha-
gienne lors des traumatismes thoraciques ou les vomissements

violents (syndrome de Boerhave).
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Musculeuse

ous mugueuse

re mugueuse

# Mugueuse oesophagienne 3

Figure 34 : Lame scannée n°1 ; paroi cesophagienne avec ses différentes couches (H&E x 1.5).

Figure 35 : Lame scannée n°2 ; muqueuse cesophagienne représentée par un épithélium

malpighien non kératinisé gui repose sur son chorion. Elle est délimitée en bas par la musculaire

muqueuse (H&E x20).
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Figure 36 : Lame scannée n°3 ; les cellules épithéliales s’aplatissent en allant de la profondeur ala

surface caractérisant la muqueuse malpighienne de I';esophage (H&E x 40).

b. La jonction ceso-gastrique [47,48] :

A la jonction ceso-gastrique, la muqueuse subit une transition abrupte, d’un épithélium pavi-
menteux de protection a une muqueuse glandulaire. Les autres tuniques sont en continuité de maniére
ininterrompue, notamment la sous-mugqueuse qui dans I’estomac siége immédiatement a la base des
glandes gastriques. Il n ’existe pas de sphincter anatomique au niveau de cette jonction.

= La jonction ceso-gastrique présente histologiquement :

v Un épithélium pluristratifié du c6té cesophagien.
v' Des cryptes.

v Des glandes du c6té gastrique.
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Figure 37 : L’épithélium malpighien change brutalement en épithélium cylindrique simple a pdle

mucoide fermé signant la jonction ceso-gastrique (H&E x 10) [49].

c. L’estomac :

L’estomac est un réservoir musculeux situé entre I';esophage et le duodénum. C’est la
partie dilatée du tube digestif ou les aliments subissent un morcellement mécanique, par la
puissante contraction de la musculeuse, et une dégradation chimique par le suc gastrique. |l
assure la synthése des enzymes nécessaires a l'absorption des vitamines (surtout la vitamine
B12) et aux défenses microbiennes. La sécrétion d'acide gastrique, la propulsion péristaltique et
d'autres fonctions physiologiques de I'estomac sont finement controlées par l'intégration du
systeme nerveux entérique, du systéme nerveux parasympathique et de la sécrétion de diverses
molécules neuroendocrines et autres (gastrine, Hcl, facteur intrinséque, bicarbonates, mucus...)
[50]. L'estomac posséde toutes les couches histologiques de base du tractus gastro-intestinal.
Différentes régions anatomiques de la muqueuse gastrique possedent des glandes spécialisées,
leur donnant ainsi des caractéristiques histologiques uniques. Le corps gastrique et le fond
possedent des glandes concues pour la sécrétion d'un suc gastrique hautement acide et
protéolytique, tandis que l'antre gastrique possede des glandes concues pour la sécrétion de la

gastrine ainsi que de grandes quantités de mucus.
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c.1. Histologie de I’estomac [51] :

= Muqueuse gastrique

v' Tapissée par un épithélium cylindrique simple composé uniquement de cellules a mu- cus.

v' L'épithélium gastrique forme de grandes invaginations dans la lamina propria, créant
des glandes gastriques

v L'isthme et le col contiennent des cellules souches, des cellules immatures et des cel-
lules muqueuses. Les cellules matures progressent vers la surface pour remplacer les
cellules muqueuses. Ces cellules muqueuses sont tres pales.

v Les cellules pariétales sont également concentrées dans la région de l'isthme, mais éga-
lement présentes a la base et au col des glandes. Ce sont de grandes cellules de colo-
ration pale avec un noyau sphérique central « aspect ceuf sur plat ». Les cellules parié-
tales produisent de I'acide chlorhydrique et le facteur intrinséque, nécessaire a I'absorp-
tion de la vitamine B12 dans l'iléon terminal.

v Les cellules principales se trouvent dans les bases des glandes gastriques. lls ont un
cytoplasme granulaire fortement basophile, car ils ont beaucoup de réticulum endo-
plasmique rugueux pour la production de pepsine, qui est sécrétée (en tant que précur-
seur ; le pepsinogene), et des noyaux paracentraux (situés a la base).

v Les cellules neuroendocrines a la base des glandes sécrétent de la sérotonine et d'autres

hormones.

= Lamina propria gastrique :
v" C'est une couche assez large qui abrite les glandes gastriques et qui contient des agré-

gats lymphoides de MALT (Mucosa-Associated Lymphoid Tissue).

= La musculairte muqueuse :
v" C'est une fine couche de léiomyocytes qui forme la frontiére au-dela de laquelle les

glandes gastriques ne s'étendent pas.
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» Sous-muqueuse gastrique :

v Il s’agit d’une couche de collagéene relativement lache riche en vaisseaux sanguins

= La musculeuse :

v Elle posséde une couche musculaire circulaire interne et une couche longitudinale ex-

terne commune a tous les segments du tractus gastro-intestinal, elle possede en plus,

une couche musculaire la plus interne avec une géométrie oblique.

= La séreuse :

v" Forme la couche la plus externe. C’est un tissu conjonctif lache vascularisé et revétu par

un mésothélium.

Tableau Il : Sous-types histologiques de glandes gastriques avec leurs différentes fonctions

Fundus

Antre

» Les cryptes peu profondes.

= Au fond des cryptes s’ouvrent les glandes fun-

diques tubuleuses et rectilignes, avec 4 types de

cellules :

v Cellules a mucus.

v Cellules bordantes ou pariétales (sécretion de
Hcl et du facteur intrinséque indispensable a
I’absorption de la vit B12 au niveau de I'iléon
terminal).

v Cellules principales (sécrétion du pepsinogéene
précurseur de la pepsine).

v Cellules entérochromaffines (neuroendocrines
responsables de la sécrétion d’hormones
comme la sérotonine, la gastrine...).

= Des cryptes profondes.
= Glandes courtes tubuleuses ramifiées et con-

tournées. Elles sont constituées de :
v" Cellules a p6le muqueux fermé.
v" Quelques cellules argentaffines (neuroendo-
crines).
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Mugueuse gastriqgls

Musculaire mu

Sous mugueuse
i

Figure 38 : Lame scannée n°4 ; paroi gastrigue avec ses différentes tuniques. A noter que la

musculeuse gastrique est bien développée car elle est faite de trois couches (H&E x10).

Epithelium de surface [

Figure 39 : Lame scannée n°5 : muqueuse gastrigue de type glandulaire fundigue : I’épithélium

de surface est cylindrique simple mucosécrétant. Il s’invagine dans le chorion et forme des

cryptes peu profondes. Au fond des cryptes, s'ouvrent des glandes tubuleuses allongées (H&E

x30).
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Cellules pariétales

S
i S

i

Figure 40 : Lame scannée n°6 ; les glandes fundiques sont tubuleuses droites, simples et

rectilignes avec des cellules pariétales et principales (H&E x40).

N oy AVED ! 4 B
i L

Figure 41 : Lame scannée n°7 ; la muqueuse gastrique antrale montre des cryptes profondes et

des glandes courtes et ramifiées (H&E x20).
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Q A\t _ o
Figure 42 : Lame scannée n°7 : les glandes antrales sont tubuleuses courtes et ramifiées,
sinueuses dans leur partie profonde. Leur lumiére est large. Elles apparaissent pales car elles
sont riches en cellules a péle mugqueux fermé (H&E x40).

d. La jonction gastro-duodénale :

La jonction est marquée par le sphincter pylorique, au niveau duquel la muqueuse
glandulaire gastrique fait place au relief villeux qui caractérise la muqueuse duodénale et le reste
de I’intestin gréle. [47,48]. Le sphincter consiste en un épaississement important de la couche
circulaire de la musculeuse, il controle le passage des aliments partiellement digérés de

I'estomac a l'intestin gréle [51].

musculeuse a trois couches a une paroi duodénale caractérisée par des villosités intestinales et
une musculeuse a deux couches (H&E x 10) [52].
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e. L’intestin gréle : duodénum

L'intestin gréle constitué du duodénum, jéjunum, et I'iléon, est le lieu principal de
I’absorption [50]. L’intestin gréle recoit le chyme gastrique dans sa premiere courte partie, le
duodénum, qui par la sécrétion alcaline de sa muqueuse neutralise I'acidité du chyme gastrique.
A ce niveau, il recoit les enzymes sécrétées par le pancréas avec la bile, d’origine hépatique. Le
contenu duodénal progresse vers le segment intestinal suivant, le jéjunum, ou se fait la majeure
partie de I'absorption. La portion terminale de I’intestin, I'iléon, le relie par la valvule iléo-caecale
au gros intestin. Le duodénum se caractérise anatomiquement par une portion dilatée faisant
suite au canal pylorique, le bulbe duodénal, et trois parties tubu- laires DU1, DU2, et DU3
décrivant un C, qui s’agence sur la téte du pancréas comme un pneu sur sa jante.

N.B : Le role principal du duodénum est de neutraliser I'acidité du chyme gastrique.

Quatre facteurs s’associent pour augmenter la surface d’absorption [53] :
1) La longueur de I'intestin (4 a 6 m).
2) La présence de replis circulaires de la muqueuse ou valvules conniventes, surtout
dans le jéjunum.
3) La muqueuse formée de multiples projections digitiformes, les villosités.
4) La surface apicale des cellules de I’épithélium.
5) Les entérocytes responsables de la digestion et de I’absorption, possédent une sur-

face apicale formée de microvillosités.

L'intestin gréle possede toutes les couches histologiques de base du tractus gastro-
intestinal. Il est relativement uniforme sur toute sa longueur a travers le duodénum, le jéjunum
et l'iléon. La seule différence majeure est la présence de glandes de Brunner qui n’existent que
dans le duodénum, ce dernier constitue la premiére partie de l'intestin gréle. Sa structure est
similaire a celle observée ailleurs dans l'intestin gréle, avec quelques différences. Les villosités
sont plus larges et les plaques de Peyer sont moins fréquente.

La sous-muqueuse duodénale est particulierement large afin d'accueillir la masse des
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glandes de Brunner dont le cou traverse la muqueuse intestinale et s'ouvre dans la lumiére
duodénale. L'épithélium des glandes de Brunner est en continuité avec celui de I'épithélium
intestinal et il est composé d'un épithélium cylindrique simple qui sécréte de la mucine alcaline.
Le mucus sécrété par les glandes de Brunner est alcalin, et il aide a neutraliser le chyme acide

produit par I'estomac, afin d’assurer un pH adapté aux enzymes digestives de l'intestin gréle [53].

Figure 45 : Lame scannée n°9 : tuniques de la paroi duodénale (H&E faible grossissement).
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Figure 47 : Lame scannée n°9 : coupe des glandes de Lieberkiihn intestinales (H&E x40).
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Figure 48 : Lame scannée n°9 ; entérocytes et cellules caliciformes de I’épithélium de surface,

intimement solidarisés a leurs p6les apicaux par des cadres obturants (H&E x40).

Figure 49 : Lame scannée n°8 ; glandes de Brunner.
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3. Applications pathologiques :

3.1. Introduction a I’anatomie pathologique

L’anatomie pathologique ou pathologie est une discipline médicale qui étudie les lésions
provoquées par les maladies ou associées a celles—ci, sur les organes, tissus ou cellules, en
utilisant des techniques principalement fondées sur la morphologie macroscopique et
microscopique. Elle Explique une maladie en étudiant les quatre aspects suivants :

v Etiologie.

v Pathogenese.

v" Changements morphologiques.

v' Désordres fonctionnels et leurs significations cliniques.

L’anatomopathologiste utilise plusieurs techniques pour diagnostiquer les maladies. Par-
mi ces techniques, on cite :

v" L’histopathologie.

v La cytopathologie.

v" L'immunohistochimie.

v La biologie moléculaire.

Le role de I’lanatomocytopathologiste est de contribuer a :

v Elaborer le diagnostic par la démarche anatomoclinique en analysant les tissus, et
en conclusion du compte-rendu, I’'anatomopathologiste affirme un diagnostic ou
propose une hypothese diagnostique.

v’ Préciser le pronostic en rapportant des éléments utiles en particulier dans le do-
maine de la pathologie tumorale.

v D’évaluer I'effet des thérapeutiques afin de juger la disparition, de la persistance

ou de I’aggravation des lésions.
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Toutes les maladies se traduisent morphologiquement par les Iésions tissulaires (cellulaires
et milieux intercellulaire). Lorsqu'une cellule est exposée a un agent pathogéne, la cellule peut
s’adapter a la situation, ou acquérir une lésion réversible ou irréversible aboutissant a la mort
cellulaire. La mort cellulaire peut se faire soit par apoptose qui est une mort cellulaire programmée

soit par nécrose.

Les types d'adaptation cellulaire sont dominées par les lésions suivantes :
v L'hypertrophie.
v L'atrophie.
v L'hyperplasie.

v' La métaplasie.

Ces lésions peuvent en cas de persistance de I'agent pathogene d’engendrer des lésions

tumorales et notamment une lésion cancéreuse.

3.2. Intérét de la lame virtuelle dans I’initiation a I’anatomie pathologique :

L’objectif principal de I’enseignement de I’histologie pour I'étudiant du 1er cycle est de
cerner et maitriser en 1er lieu le tissu histologique normale ainsi que son histo- physiologie pour
pouvoir le distinguer du tissu anormal (pathologique) et déduire les différentes applications
pathologiques. La lame virtuelle du tissu normal comparée a la Iésion histopathologique causée
par un agent pathogene permettra de faciliter I’enseignement de I’anatomie pathologique et de
comprendre le mécanisme de I'histogénese lésionnelle et notamment tumorale. Les eSLIDES
comparatives permettront de démystifier la compréhension de I’anatomie pathologique restant
jusgu’a ces derniéres années une matiére abstraite pour les étudiants du 2¢me cycle des études
médicales. Elles rendront I'enseignement de cette spécialité plus attractif et optimiseront
I’enseignement présentiel des étudiants via ces lames numériques analysables a distance. Afin
d’atteindre cet objectif, nous allons numériser respectivement les lames de tissu normal du tube

digestif dérivé de I'intestin primitif antérieur (cesophage, estomac et duodénum) et les lames des

- 66 -



Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

Iésions pathologiques qui en dérivent. Leur analyse comparative permettra de mieux élucider la
filiation : tissu normal / pathologique. Cet outil facilitera dans I’avenir I’enseignement modulaire

histologie-pathologie.

Figure 50 : eSLIDES comparatives.

(1) : Lame scannée n° 7 ; muqueuse gastrique normale.

(2) :Lame scannée n° 13 ; gastrite chronique modérée (infiltrat inflammatoire modéré de type mononuclée du
chorion (cercle bleue) avec métaplasie intestinale (cercle rouge).

3.3. Les applications pathologiques : (oesophage)

a. Lapathologie inflammatoire (les oesophagites) :
L';esophagite se définit par I'inflammation de la paroi cesophagienne généralement
marquée au niveau de la muqueuse.
> De multiples étiologies de I'esophagite ont été identifiées, on note :
» L’;esophagite peptique est causée par le reflux gastro-oesophagien. Celui-ci corres-
pond a la remontée du contenu gastrique dans I'eesophage en dehors de tout effort
de vomissement provoquant l'inflammation de la muqueuse cesophagienne (cesopha-

gite).
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> L'inflammation peut se compliquer de pertes de substance au niveau de la paroi :
v Erosions : pertes de substance superficielles au niveau de I'épithélium malpighien
ou de la muqueuse.
v Ulcérations : pertes de substance intéressant la muqueuse et la sous-muqueuse.
v Ulcere : pertes de substance atteignant la musculeuse.
> L'inflammation chronique peut se compliquer d'une :
v Sténose par fibrose (sténose peptique).
v/ Métaplasie glandulaire de I'épithélium du bas cesophage, appelée endobrachyceso-
phage (EBO) ou cesophage de Barrett. Cette métaplasie glandulaire peut étre de type
gastrique ou intestinal. L'EBO est une lésion précancéreuse par la séquence méta-

plasie — dysplasie de grade croissant — cancer. En cas de dégénérescence

cancéreuse d'un EBO, il s'agira forcément d'un adénocarcinome.
> Autres causes de I’cesophagite :
v’ latrogene (antibiotiques, caustique...).
v Infectieuse (virale, bactérienne et fongique le plus souvent a Candida albicans).
v A éosinophile.
v' Radio-induite.
N.B : L'examen anatomopathologique des biopsies cesophagiennes dans un contexte
de reflux a comme but principal le diagnostic d'EBO, d'une éventuelle Iésion
tumorale ulcérée, l'identification possible de certains agents pathogénes a
traitement spécifique (cesophagite a Candida/cesophagite herpétique).
> Laterminologie utilisée dans les comptes rendus :
v/ Métaplasie intestinale sans dysplasie.
v/ Métaplasie intestinale indéfinie pour la dysplasie (dysplasie douteuse).
v/ Métaplasie intestinale avec dysplasie de bas grade.
v/ Métaplasie intestinale avec dysplasie de haut grade.

v Adénocarcinome.
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Figure 51 : revétement malpighien oesophagien acanthosique papilomateux avec ballonisation

cellulaire sans dysplasie stigmate du reflux gastro-oesophagien.

b. Le cancer de I’eesophage :

Le cancer de I'esophage c’est 'ensemble de prolifération tumorale maligne primitif ou
secondaire developpé au dépend de I’;esophage. C'une affection maligne agressive prédominante
chez le sexe masculin. C’est une cause majeure de mortalité liée au cancer dans le monde. Le
carcinome épidermoide et I'adénocarcinome sont les deux types histologiques prédominants selon

I’'OMS 2019.

< Le carcinome épidermoide [54] :

Le carcinome épidermoide de l'oesophage est une tumeur épithéliale maligne avec
différenciation des cellules malpighiennes, caractérisée au microscope par des cellules
kératinocytaires avec des ponts intercellulaires et/ou une kératinisation.

Il peut se voir sur toute la hauteur de I'eesophage mais siége souvent au niveau du 1/3
moyen, suivi du tiers inférieur et supérieur, respectivement. [54,55].

Les principaux facteurs de risque sont le tabac, I'alcool, I'ingestion de boissons briilantes et

I'HPV.
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N.B : En cas de carcinome épidermoide de I'cesophage avec des facteurs de risques

(alcoolo- tabagisme), un cancer ORL synchrone associé doit étre recherché.

= Pathogénése [56,57] :

Le carcinome épidermoide provient de la muqueuse malpighienne de |';esophage par
progression des lésions depuis la dysplasie de bas grade, la dysplasie de haut grade jusqu’au
carcinome épidermoide invasif suite a l'accumulation des anomalies génétiques. La lésion
précancéreuse du carcinome épidermoide est la dysplasie épithéliale malpighienne. La séquence

est la suivante : dysplasie de bas grade — dysplasie de haut grade (carcinome épidermoide in

situ) — carcinome épidermoide infiltrant.
La dysplasie est une Iésion histologique confinée a I'épithélium et se caractérise par des
anomalies cytologiques et architecturales. La dysplasie était traditionnellement classée comme

légére (jusqu'a un tiers), modérée (jusqu'a deux tiers) et sévere (impliquant le tiers supérieur).

= Anatomie pathologie :

¢ Macroscopie :
Le carcinome épidermoide de I';esophage peut étre :
= Superficiel et saillant.
= Ulcéré.

= |nfiltrant.

e Macroscopie [50] :
Il s’agit d’un carcinome rappelant morphologiquement I’épithélium malpighien normal. Ce
carcinome peut étre bien, moyennement ou peu différencié. Les carcinomes invasifs ont franchi
la lame basale sous-épithéliale et infiltrent la paroi cesophagienne depuis le chorion de Ila

mugqueuse jusqu’au niveau de I’adventice. Les carcinomes bien différenciés sont constitués de

- 70 -



Simulation appliquée a I’enseignement de I’histologie du tube digestif (partie dérivée du foregut) avec applications
pathologiques a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech

cellules malpighiennes avec présence de ponts intercellulaires et de globes cornés. Ces éléments
de différenciation sont moins ou peu présents dans les carcinomes malpighiens respectivement

moyennement ou peu différenciés.

Figure 52 : Vue macroscopie d’un carcinome Figure 53 : Vue microscopique d’un carcinome

épidermoide de I’;esophage. épidermoide de I’cesophage.
[ Weisenberg E.Squamous cell carcinoma [Weisenberg E. Squamous cell carcinoma, by
by Dr. Elliot Weisenberg]. Dr. Mark R. Wick].

% L’adénocarcinome de I’;esophage et de la jonction cesogastrique :
L’adénocarcinome de I';esophage et de la jonction oeso-gastrique est une tumeur
épithéliale maligne avec différenciation glandulaire selon I’"OMS 2019 [59]. Il représente
aujourd'hui plus de 50 % des cancers de I'eesophage et Il se développe fréquemment sur des
lésions d’EBO (ou cesophage de Barrett) dues au reflux gastro-cesophagien chronique. Il est le plus

souvent situé au niveau du tiers inférieur de I'cesophage [59].

= Pathogénése :

La séquence de carcinogenése est la suivante : métaplasie intestinale — métaplasie avec
dysplasie de bas grade — métaplasie avec dysplasie de haut grade (carcinome in situ) —
adénocarcinome infiltrant. La métaplasie intestinale de I'cesophage se développe lorsque
I'épithélium pavimenteux de ';esophage est remplacé par un épithélium cylindrique pendant le
processus de cicatrisation apres des Iésions répétées, et elle est généralement associée a un reflux

gastro-cesophagien pathologique [60].
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» Anatomie-pathologie

o Macroscopie :
L’adénocarcinome de I'cesophage peut étre :
v Ulcéré.
v' Bourgeonnant.
v Polypoide.

v Infiltrant.

¢ Microcopie :
La muqueuse de l'adénocarcinome peut présenter une dysplasie de Barett et une
métaplasie intestinale (oesophage de Barett). L’adénocarcinome de I'eesophage peut avoir une
architecture tubulaire (la plus commune), papillaire mucineuse, et des cellules en bague a

chaton.

Figure 54: Vue macroscopique d’un adénocarcinome oesophagien

[Weisenberg E. Adenocarcinomal.
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Figure 55: Adénocarcinome oesophagien [Weisenberg E. Adenocarcinomal.

> Histoire naturelle du carcinome épidermoide de I’eesophage :

Figure 56 : Lame scannée n°1 ; muqueuse oesophagienne normale.
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Figure 58 : Dysplasie de haut grade (en vert) ; atypies cytonucléaires marquées avec

désorganisation architecturale dépassant
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Figure 59 : Carcinome in situ (en rouge) ; désorganisation architecturale avec des atypies

cytonucléaires marquées sur toute la longueur de I’épithélium malpighien [61].

Lobules

5 J Lobules

Ny

Figure 60 : Carcinome épidermoide basaloide, lobules (en bleu) de taille variable infiltrant le

chorion sans globe cornée de cellules basaloides jointives avec atypies cytonucléaires [62].
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» Histoire naturelle de I’adénocarcinome du bas oesophage :

Figure 61 : Lame scannée n°1 : mugueuse oesophagienne normale.

Figure 62 : Métaplasie glandulaire avec dysplasie de bas grade [63].
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Figure 64 : Adénocarcinome de I’cesophage [64].

N.B : L'examen anatomopathologique en matiére du cancer de I’cesophage doit préciser
v Le type de piéce opératoire, la localisation de la tumeur.

v Le type histologique de la tumeur (suivant la classification de I'OMS en vigueur) /
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v Le degré de différenciation pour les carcinomes épidermoides et adénocarcinomes.

v/ Laréponse au traitement néoadjuvant éventuel.

v Le niveau d'infiltration de la tumeur dans la paroi (pT).

v L'extension tumorale dans les ganglions régionaux (nombre de ganglions enva-
his/nombre de ganglions prélevés).

v La présence ou non d'emboles vasculaires ou d'engainements périnerveux identi-
fiables.

v La qualité de I'exérese avec les marges (limites proximales et distales/limite pro-
fonde).

v Le stade pTNM en précisant I'année de la classification utilisée.

3.4. Les applications pathologiques (estomac) :

a. Lesgastrites:

La définition et le diagnostic de gastrite sont histologiques :

v |l s'agit des lésions inflammatoires de la muqueuse gastrique.

La gastrite peut étre aigué ou chronique, en fonction de ses étiologies et son potentiel
évolutif. L’'infection a Helicobacter pylori demeure I'étiologie la plus fréquente, mais d’autres
causes sont possibles qui peuvent étre d’origine :

v Toxiques.

v' Médicamenteuses.

v Auto-immunes.

v Idiopathiques [65].

¢ La gastrite aigue :
La gastrite aigue peut prendre une forme :
= Catarrhal (simple).

= Fibrineuse.
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= Purulente (phlegmoneuse).

= Nécrotique (corrosive).

La forme la plus fréquente est la gastrite catarrhale.

e La gastrite chronique :

La gastrite chronique se définie par des modifications inflammatoires chroniques de la
muqueuse gastrique conduisant a I’atrophie (diminution du volume des glandes gastriques) de
celle-ci. La gastrite atrophique est généralement de longue durée, et non auto limitée. Il en résulte
la perte d’unités glandulaires (cellules bordantes du corpus/fundus, les glandes mucosécrétrices
de la muqueuse antrale) [66,67]. En cas d'inflammation chronique de la muqueuse gastrique, il
peut se développer des lésions de métaplasie intestinale (zones de muqueuse intestinale avec des
cellules caliciformes) qui pourront, comme dans I'endobrachycesophage devenir éventuellement

dysplasiques (dysplasie de bas grade puis de haut grade), et évoluer vers |I'adénocarcinome.

% Gastrite chronigue a HP :

L’étiologie la plus fréquente de la gastrite chronique est représentée par Helicobacter
pylori. Cette bactérie se transmet par voie oro-oral. Elle est tres fréquemment intrafamiliale et se
fait le plus souvent dans I’enfance. L’estomac est le principal réservoir de I’HP, et elle s’installe

préférentiellement au niveau de I’antre gastrique.

La gastrite chronique a HP peut se compliquer d’un :
v Ulcére duodénal.
v Ulcere gastrique.
v" Adénocarcinome de I’estomac par la séquence métaplasie intestinale — dysplasie —
cancer).

v' Lymphome de type MALT (mucosa-associated lymphoid tissue).
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Figure 65 : Vue macroscopigue d’une muqueuse gastrique congestive et hyperémiée qui cadre

avec une gastrite aigue [Weisenberg E. Acute gastritis].

cop” SR = ~s) e e :
Figure 66 : Vue microscopigue d’'une muqueuse gastrique inflammatoire infiltrée par les

polynucléaires neutrophiles cadrant avec une gastrite aigue [Weisenberg E. Acute gastritis].

Figure 67 : Lame scannée n°10 : gastrite chronigue légérement atrophique (H&E x12).
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Figure 68 : /'Helicobacter pylorien forme de batonnet est visibles ici avec une coloration au bleu

de méthyléne [68].

% Gastrite auto-immune (maladie de Biermer) :

C’est une pathologie rare, plus fréquente chez la femme de plus de 50 ans. Cette maladie
auto-immune est due a la présence d'anticorps dirigés contre les cellules parié- tales (cellules
présentes dans les glandes fundiques synthétisant I'HCl et le facteur intrin- seque). La
destruction des cellules pariétales entraine une achlorhydrie et I'absence de facteur intrinséque
(carence en vitamine B12). Il peut y avoir une métaplasie intestinale avec évolution possible vers

la dysplasie et dégénérescence possible en adénocarcinome.

< Gastrite granulomateuse :

Elle est définie par la présence de granulomes épithélioides dans le chorion gastrique. Elle
ne fait pas partie des gastrites chroniques atrophiques. Les causes sont variées : maladie de

Crohn, sarcoidose, infection (tuberculose, syphilis, HP), parasite, mycose ou corps étranger....

% Gastrite lymphocytaire

Elle est caractérisée par la présence anormalement élevée de lymphocytes T dans

I'épithélium de surface et des cryptes (plus de 25 lymphocytes pour 100 cellules épithéliales)
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avec un infiltrat inflammatoire dans la muqueuse. Elle est souvent asymptomatique. Elle peut étre

associée a une maladie ceeliaque, une colite lymphocytaire ou une infection a Helicobacter.

b. La maladie ulcéreuse gastroduodénale :

L'ulcere correspond a une perte de substance atteignant la musculeuse. Les causes les plus
fréquentes d'ulcére gastrique ou duodénal sont l'infection a Helicobacter pylori puis les AINS
(anti-inflammatoires non stéroidiens).

N.B : L'ulcére duodénal n'est jamais un cancer et he se cancérise pas. Au contraire, l'ulcére

gastrique peut correspondre a une Iésion cancéreuse ulcérée, et l'ulcére chronique

gastrique peut se cancériser +++

Figure 69 :Vue macroscopigue d’un ulcére gastriqgue de 1 cm situé dans le fundus, il est peu

profond et bien délimité, avec une hyperémie environnante et quelques petites ulcérations. Cet

ulcere doit faire 'objet d’'une biopsie pour exclure la malignité [69].
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Figure 70 : Vue microscopigue de |'ulcére gastrigue (en bleu), l'ulcére pénétre a travers la

musculeuse et s'approche d'une artere (en rouge). L'érosion de ['ulcére dans le vaisseau

entrainera I'hémorragie digestive [70].

c. Lecancer de I’estomac :

Le cancer gastrique occupe le 5eme rang des cancers dans le monde soit 5.7% de tous les
cancers [71]. C’est un cancer avec un pronostic extrémement grave étant la 3éme cause de mor-
talité par cancer dans le monde apreés le cancer du poumon et le cancer du foie [72]. Les principales
tumeurs malignes de 'estomac sont les adénocarcinomes, les lymphomes, les tumeurs stromales

gastro-intestinales (GIST) et les tumeurs neuroendocrines.

> L’adénocarcinome gastrique [OMS 2019]
L'adénocarcinome gastrique est la tumeur maligne gastrique la plus fréquente (plus de 90
% des cancers gastriques). C’est un néoplasme épithélial glandulaire (adéno) malin (carcinome) de

la muqueuse gastrique.

e Les Iésions tissulaires précancéreuses sont :

v’ Les gastrites chroniques atrophiques (a Helicobacter ou auto-immune principa-

lement) par la séquence métaplasie intestinale — dysplasie — adénocarcinome.
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v L'ulcere gastrique chronique.
v Le polype gastrique adénomateux.

v La maladie de Ménétrier (gastropathie hypertrophique).

¢ Macroscopie :
L’aspect de I’adénocarcinome gastrique peut étre :
v' Bourgeonnant.
v Ulcéré.
v Infiltrant.

N.B : La linite gastrique, appelée parfois linite « plastique », est une forme anatomique
macroscopique particuliére d'adénocarcinome. Elle est rare, et se caractérise par un
estomac a paroi épaissie et rigide (scléreuse), avec trés peu d'anomalies visibles au

niveau de la muqueuse.

¢ Microscopie :

= La classification peut se faire par :
La structure :
= Tubulaire
= Papillaire
= Mucineuse

Par différenciation :

» Fortement différencié
* Modérément différencié
= Peu différencié
N.B : La linite plastique sur le plan microscopique, on observe une importante fibrose
et une prolifération carcinomateuse souvent a cellules peu cohésives, souvent «

en bague a chaton », qui sont assez peu hombreuses (Fig. 74).
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Figure 71 : Vue macroscopique d’un néoplasme gastrique ulcéro-bourgeonnant en lobe d’oreille
(Fléche noire) [73].

%. A 7 e _' o = ., e Y2 AT : .
Figure 72: Lame scannée n°11 ; adénocarcinome gastrique a cellules indépendantes (cellules en

bagues a chaton au sein de flague de mucus) (H&E x 12).
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Figure 73 : Lame scannée n°12 ; carcinome gastrigue peu différencié et infiltrant
(fleches) (H&E x 13).

e : By s b p sy T

Figure 74 : Vue macroscopique d’une linite plastique gastrique. L’estomac a un aspect tubuleux

de "bouteille en cuir" avec une érosion muqueuse étendue (Fleche bleue) et une paroi gastrique

nettement épaissie et indurée (Fleche blanche) [74].
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Figure 75 : Adénocarcmome gastrique > 50% de cellules mdependantes (en bague a chaton). Les

cellules sont remplies de vacuoles de mucine qui repoussent le noyau sur le coté (Fleches) [75]

Y

Histoire naturelle de I‘adénocarcinome\lymphome gastrique :

Figure 7

6 : Lame scannée n°5 ; muqueuse gastrique normale (H&E x 1.5).
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Figure 78 : Lame scannée n°13 : gastrite chronique atrophique avec métaplasie intestinale

(H&E x 1.5).
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Figure 79 : Lame scannée n°11

Figure 80 : Lame scannée n°15 : lymphome gastrique MALT (Mucosal Associated Lymphoid

Tissue), aspect de lésion lympho-épithéliale (H&E x 20).
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N.B : En matiére du cancer de I’estomac, I'examen anatomopathologique doit préciser

v' Le type de piéce opératoire, la localisation de la tumeur.

v' Le type histologique de la tumeur (selon la classification de I'OMS en vigueur).

v Le degré de différenciation pour les adénocarcinomes (bien différenciés, moyen-
nement différenciés, peu différenciés).

v' Laréponse au traitement néoadjuvant éventuel (chimiothérapie préopératoire).

v' Le niveau d'infiltration de la tumeur dans la paroi (pT).

v' L'extension tumorale dans les ganglions régionaux (nombre de ganglions enva-
his/nombre de ganglions prélevés).

v' Le stade pTNM en précisant I'année de la classification utilisée.

v' La présence ou non d'emboles vasculaires et d'engainements périnerveux.

v' La qualité de I'exérése avec mesure des marges (limites proximales et distales).

3.5. Applications pathologiques (duodénum) :

a. Lagiardiose :
La giardiose est une infection parasitaire courante, cosmopolite, avec une prédominance
en zone tropicale. Elle est trés fréquence chez les enfants vivants dans les collectivités des pays
sous— développée, et souvent liée au « péril fécal », directement ou indirectement par

I'intermédiaire d'eau ou de légumes souillés.

% Microscopie
La biopsie duodénale peut montrer le parasite au contact des villosités. Dans les
infestations chroniques et massives, une atrophie villositaire est marquée expliquant les

diarrhées chronique, la stéatorrhée et la cassure de la courbe de croissance chez I’enfant.
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Figure 81 : Vue microscopique d’une infection a Giardia intestinalis (fleches). (Gulwani H. Giardia

lamblia,Bobbi Pritt, M.D).

b. La maladie ceeliaque :
La maladie coeliaque est une entéropathie inflammatoire chronique, auto-immune,
provoquée par un antigeéne alimentaire, la gliadine, contenue dans le gluten (blé, seigle, orge).

Elle est définie par un syndrome de malabsorption associant des manifestations cliniques

(diarrhée chronique, retard staturo-pondéral...) et/ou biologiques (anticorps anti-

transglutaminases), des signes histologiques, ainsi que la régression des symptomes et des
carences aprés un régime sans gluten strict, associée a une amélioration lente des lésions
histologiques. Devant la suspicion de la maladie cceliaque, une fibroscopie avec biopsie
intestinales sont réalisées, I’analyse systématisée de I’épithélium de surface, de la hauteur
villositaire et de la cellularité du chorion va permettre d’affirmer I'atrophie villositaire et d’évaluer

son degré selon la classification de Marsh modifié.
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Tableau IV. Classification utilisée pour grader les Iésions de la maladie cceliaque ou

d’atrophie villositaire [76,77]

Classification de Marsh Classification simplifiée

0 : mugqueuse normale. Mugueuse normale : V/C >2 a 3.

|l : augmentation isolée des LIE.

|II : augmentation des LIE+ hyperpla-
sie des cryptes sans atrophie.

la : AV partielle. AV partielle : 2< V/C< 1.
|IIIb . AV subtotale. AV subtotale : V/C< 1.
AV totale : disparition totale des
llic : AV totale. e
villosités.

AV : atrophie villositaire.
LIE : Lymphocytes intraépithéliaux. V/C : Rapport villosité sur crypte.

L’examen histologique montre au niveau de la muqueuse, une atrophie villositaire de
degré variable (totale, subtotale ou partielle), et une augmentation du nombre des lymphocytes
intra- épithéliaux. Une hyperplasie cryptique peut étre associé et une augmentation de la

densité cellulaire du chorion [78].

Figure 82 : Lame scannée n°8 ; muqueuse duodénale normale (hauteur villositaire conservée)

(H&E x 4.25).
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> Histoire naturelle de la maladie ceeliague :

FU S

Figure 83 : Lame scannée n°16 : hauteur villositaire normale (Marsh 0).

(=

Figure 84 : Lame scannée n°17 ; LIE >20 lymphocytes\ 100 entérocytes avec hauteur villositaire

conservée (Marsh ).
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Figure 86 : Lame scannée n°18 ; augmentation des LIE, hyperplasie des cryptes sans atrophie.

Et cellularité du chorion (Marsh l1).
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Figure 88 : Lame scannée n°20 ; atrophie villositaire subtotale (Marsh Ilib).
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Figure 89 : Lame scannée n°21 : atrophie villositaire totale (Marsh llic).

Figure 90 : Lame scannée n°22 : atrophie villositaire totale duodénale (Marsh llic).
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IV. La lame virtuelle a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de

Marrakech :

1. Avant la lame virtuelle :

La Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech a exploité les avancées
technologiques pour améliorer la qualité de I'enseignement et d'apprentissage de I’histologie. Le
projet de la lame virtuelle a été proposé bien longtemps. Actuellement la FMPM a intégré le
nouveau systeme caméra au laboratoire d’histologie embryologie qui a permis de réaliser une
capsule vidéo visualisant les lames des TP/TD a distance avec une trés bonne qualité.

Pendant la période de la COVID-19, les enseignants de I’histologie ont utilisé ce systeme

pour organiser des cours a distance d’apprentissage interactif via la plate-forme Teams.

Figur 91 : Systeme caméra pour I'’enseignement a distance du module d’histologie pour les

étudiants du 1er cycle.

Cette étape nous a encouragés a initier et a concrétiser la lame virtuelle (LV) dans la faculté
de médecine et de pharmacie de Marrakech et I’'adopter comme moyen pédagogique innovant

dans I’enseignement de [I’histologie et I'initiation a I’histopathologie. En effet, I’approche
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pédagogique de la lame virtuelle s’inscrit dans le cadre d’une simulation appliquée aux sciences
fondamentales et a [I’anatomie pathologique. Elle permettrait d'étendre I'expérience

d'apprentissage interactif au-dela des salles de TD \TP\ amphithéatres.

2. Lame virtuelle a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech et

classe inversée :

La classe inversée est une stratégie pédagogique qui réorganise I’espace/temps pour
enseigner et apprendre (Lebrun, 2015). Elle fait appel a des méthodes pédagogiques bien connues
en dehors de la classe et des méthodes actives centrées sur I’apprenant en classe. En effet, elle
combine les caractéristiques de plusieurs approches pédagogiques parmi lesquelles on peut citer la
pédagogie active, la différenciation pédagogique, I'auto-apprentissage, et I’apprentissage collaboratif

(enseignement par les pairs, tutorat).

La classe inversée :
I’apprentissage réinvente

® _I .;\i’.

Figure 92 : Le concept de la classe inversée.
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La lame virtuelle offre une tres grande opportunité pour I'application de la classe inversée
dans I’enseignement de I'histologie. Les étudiants consultent a domicile la banque de lames de
verre numérisées disponible sur la plateforme sans avoir besoin d’un microscope ni de lames.
Chaque coupe est accompagnée d’annotations sur les principales structures a étudier ce qui
facilite I'apprentissage. Le concept de 'utilisation de la lame virtuelle comme moyen pédagogique

dans la classe inversée est résumé dans le tableau V.

Tableau V: Lame virtuelle en classe inversée :

AVANT LA AU COURS DE LA
SEANCE DE SEANCE DE
TDs\TPs TDs\TPs
v" Consultation des lames v' Feedback, cad projeter la
numérisées a domicile. présentation de I'étudiant (histologie
v Travail individuel ou en de I'cesophage).
groupe. v Consultation de la lame numérisée
v" L'enseignant demande a par I'enseignant et explication des
I'étudiant de préparer coupes qui posent probléme a
une présentation sur I'etudiant.
I'histologie normale de v" Projeter une lame numérisée d'une
I'cesophage en utilisant nouvelle coupe histologique a légender
la lame numeériseée et a décrire par les étudiants.
disponible sur la v' Séance Quizz.
plateforme de la faculté.
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A) Elle se localise dans le fundus
B) Elle se localise dans le pylore
C) Elle élabore le pepsinogéne
D) Les cryptes sont profondes

E) Elle élabore le mucus

LABORATOIRE VIRTUEL D’HISTOLOGIE-FMPM

Figure 93 : Séance quizz.

On rapporte une étude faite dans l'université Jinan en Chine qui a démontré I'impact de la
classe inversée dans I’enseignement de I'histologie ; les résultats de cette étude suggérent que les
étudiants en médecine de l'université de Jinan peuvent bénéficier de I'approche de la classe inversée
comme modele d’enseignement de I'histologie. Les questionnaires ont révélé que la plupart des
participants a la classe inversée se sont engagés dans un apprentissage actif avant le cours et ont
maintenu un haut niveau de concentration pendant les activités en classe. En outre, les instructeurs
eux-mémes sont passés de leur role précédent, qui consistait a dispenser un enseignement par ceeur,
a celui de guides et de mentors, ce qui peut également jouer un role important dans la réussite des
étudiants. L'approche de la classe inversée peut servir de nouvelle modalité potentiellement

intéressante pour I'enseignement de I’histologie et de I’histopathologie [79].
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3. Perspectives de la lame virtuelle [80] :

L’avenir de la lame virtuelle c’est I'intégration de I'intelligence artificielle. L'lA contribue au
développement de la pathologie numérique de plusieurs manieres. Tout d'abord, elle est mise en
ceuvre pour améliorer l'analyse des images numériques. Alors qu'auparavant, les pathologistes
devaient sélectionner eux-mémes les zones d'intérét dans les échantillons de tissus, I'A est
désormais utilisée pour sélectionner ces zones automatiquement. Cela permet a la pathologie de
s'appuyer moins sur le travail manuel, sujet a I'erreur humaine. Des études ont prouvé que I'IA est
plus efficace pour reconnaitre et analyser les caractéristiques pathologiques des échantillons que les
méthodes classiques, ce qui permet d'améliorer le temps du diagnostic. En outre, I'lA contribue a
réduire les taux d'erreur en utilisant des données pour vérifier les diagnostics établis par les
pathologistes, en les alertant si les algorithmes qui calculent leur conclusion ne sont pas conformes
a ce qui est prévu. Un autre domaine d'intérét pour les développements futurs de la pathologie
numérique est I'abandon de l'utilisation d'ordinateurs traditionnels au profit d'ordinateurs quantiques
pour traiter les données. Etant donné que la pathologie numérique implique le partage d'un volume
toujours plus important d'images et la conservation de ces données dans des bibliothéques, la
capacité de ces dernieres doit augmenter a mesure que l'utilisation de la pathologie numérique se
développe. Les bénéfices de I'intelligence artificielle (IA) dans I’enseignement et 'apprentissage ne
semblent pas négligeables. Les trois poles du triangle pédagogique (I’enseignant, I'apprenant et le
savoir) ainsi que les relations entre ceux-ci (didactique, pédagogique et d’apprentissage) seraient
potentiellement affectés par I'lA. Si nous partons du concept clé de I'alignement pédagogique, nous
pouvons noter que chacun de ces éléments est impacté et bouleversé par I’enseignement par lame
virtuelle. Il s’agit donc de mettre en cohérence les objectifs pédagogiques, les activités pédagogiques

et les stratégies d’évaluations.
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RELATION D’APPRENTISSAGE

. RELATION D’ENSEIGNEMENT
i Axe psychologigue

Axe pédagogique

RELATION

PEDAGOGIQUE

i  RELATION DIDACTIQUE

Axe épistémologique

Figure 94 : Impact de I'lA sur le triangle pédagogique d'apres Houssaye et Legendre (1988).

En général, a l'avenir, la pathologie numérique continuera a adopter de nouvelles
technologies et a améliorer ses capacités. L'lIA, les micro-réseaux numériques et l'informatique

guantique joueront un réle important a cet égard, en contribuant a la croissance du secteur.
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RESELER0.

CONCLUSION

G O
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La technologie de la lame virtuelle correspond a la reproduction numérique haute
résolution d’une lame entiére, obtenue a I’'aide d’un scanner de lame. Le visionneur de lame est
un logiciel qui reproduit les fonctions d’un microscope optique traditionnel et qui permet la lecture
de la lame numérisée qui se projette sur un écran. Cette technologie a été appliquée initialement
en télépathologie, puis le champ de ses applications a été étendu pour intéresser : I’enseignement
de I'histologie et de I'anatomie pathologique, la formation médicale continue des anatomo-

pathologistes, création d’une banque de lames virtuelles et divers applications....

La lame virtuelle a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech constitue une
grande opportunité d’apprentissage, en offrant mobilité et commodité aux étudiants en médecine
de la FMPM. Cette these est une invitation de I'ensemble du corps professoral a revoir leurs
méthodologies d’enseignement et a intégrer [I'intelligence artificielle comme approche
pédagogique. Ceci s’inscrit également dans le projet de la classe inversée et I'enseignement
hybride ; champs fertiles a I'innovation pédagogique a laquelle notre faculté adhere sous la

direction éclairée du corps décanal.
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ANNEXE 1 ; GUIDE D'UTILISATION
DU VIEWER IMAGESCOPE

i Jla S
I yuSlpe-daunllg

MARRAKECH  FacuLTE DE MEDECINE

i} 1
ANMar | 5Lue  aesl5H deals ET DE PHARMACIE - MARRAKECH
A F“}L ro UNIVERSITE CADI AFVAD E

GUIDE D’UTILISATION DU VIEWER IMAGESCOPE

Pr Hanane RAIS Pr Fatima Ezzahra HAZMIRI Pr Anass FAKHRI Dr Soufiane ABDOUH

Professeur Professeur Agrégée Professeur Lauréat de la Faculté de
d’Anatomie Pathologique g'Histologie-Embryologie d'Histologie-Embryologie Médecine et de Pharmacie de

Marrakech
X 7
]ere étape
Installation du viewer

1) Se connecter d’abord au systeme d’exploitation Windows en tant qu’administrateur.

2) Ouvrir un navigateur internet (Internet explorer, Mozilla Firefox, Opera...) pour téléchar-

ger le fichier du viewer via I’adresse suivante : www.LeicaBiosystems.com/ePathology
3) Cliquer sur le fichier téléchargé (.exe).
4) Suivre les instructions affichées sur I’écran.
5) Apres la fin de I'installation, ouvrir le fichier ImageScope (Démarrer > Tous les pro-
grammes> ScanScope et selectionner ImageScope).
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2éme étape

Ouverture de I’eSLIDE
1) Localiser le fichier téléchargé.
2) Ouvrir Aperio ImageScope en cliquant dessus.
3) Cliquer en haut et a gauche sur fichier.
4) Cliquer sur ouvrir image.
5) Sélectionner le fichier téléchargé et cliquer sur ouvrir.

3éme étape

Naviguer une eSLIDE
1) Barre d'outils :
v" De nombreuses taches peuvent étre effectuées a partir de la barre d'outils.
2) Curseur de zoom :
v' Sert a agrandir ou a réduire la vue de la coupe.
3) Bande de film :
v Les eSlides ouvertes apparaissent dans la bande de film. Il faut cliquer sur une diapo-
sitive dans la bande de film pour la visualiser dans la fenétre principale.
4) Fenétre de I’étiquette :
v" Montre I'image de I'étiquette de I'eSLIDE.
5) Fenétre des vignettes :
v La vignette est un outil de navigation qui montre I'eSlide compléte.
6) La loupe :
v Elle permet d'agrandir une partie de I'eSlide.

Bande de film Fenétre de Fenétre des

létiquette — )mage principale vignettes

Barre d'outils

e SW (il

Vue principale du logiciel visionneur des lames virtuelles Aperio ImageScope
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Tableau qui résume les icOnes de la barre d'outils.

OUTIL ACTION

Ouvrir un fichier ol vous pouvez rechercher une eSlide locale a ouvrir pour la visualiser.

Fermer I'eSlide.

Exporter les images d'une zone spécifiée de I'eSlide.

Créer une image instantanée de I’eSlide, y compris les annotations.
L'image peut étre enregistrée en tant que fichier TIFF ou JPEG.

Envoyer I'image capturée via e-mail.

Enregistrer I'image en tant que fichier. sis

L

Régler I'image, ol on peut effectuer des ajustements sur I'eSlide en cours de visualisation.

Afficher des informations sur I'eSlide en cours de visualisation.

cle

eSlide précédente.

o

eSlide suivante.

Synchroniser manuellement la navigation de toutes les eSlides ouvertes.

Utiliser la synchronisation intelligente pour plusieurs eSlides consultées.

& &

Afficher ou masquer les axes et ou la grille.

Afficher ou masquer le curseur du zoom.

Afficher ou masquer I'étiquette eSlide.

Afficher ou masquer la fenétre des vignettes.

Afficher ou cacher la fenétre de la loupe.

Affichage sur I'écran complet du moniteur.

/0|6 =
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/| Ouvrir la fenétre "Annotations” pour y ajouter des descriptions et les organiser.
Pour les clients utilisant Image Analysis, ouvrir la fenétre d'analyse.

17l Ouvrir la fenétre Gestionnaire de liens d'annotation, ou on peut lier des annotations ou des
. eSlides pour créer une séquence de visualisation.
éﬂ Aller au lien précédent (si un lien précédent existe) .
. —— T .
: J Aller au lien suivant (si un lien suivant existe) .
'ST? Déplacer I'eSlide en effectuant un panoramique dans différentes directions.

Zoomer la zone sélectionnée de I|'eSlide.

Ek Extraire une région d'une eSlide.

Dessiner une annotation de forme libre.

=

Dessiner une annotation de forme libre a exclure de I'analyse.

‘ &?

Mesurer unobjet sur une eSlide.

Dessiner une région rectangulaire (ou un carré si vous maintenez la touche Maj enfoncée
pendant que vous dessinez).
Dessiner une annotation elliptique (ou un cercle si vous maintenez la touche Shift enfoncée
pendant que vous dessinez).

Dessiner une fleche pointant vers une zone d'intérét.

Marquer I'image eSlide avec des compteurs numériques.

Sélectionner une image pour un rapport. Cette fonction n'est utile que si I'option Aperio eSlide
Manager Reporting est installée et que le modele de rapport utilisé utilise des images.

Mesurer la distance (um) entre deux annotations de lignes de forme libre.

Copier I'annotation sélectionnée.
coller I'annotation dans n'importe quel eSlide ouverte. Si une analyse est exécutée sur
I'annotation, seule I'annotation est copiée (pas les résultats de l'analyse).

ﬂ}f‘lﬂ]#‘f‘o O E

Coller la région d'annotation copiée dans I'eSlide active.

Activer ou désactiver la gestion intégrée des couleurs. Utile uniquement si I'image contient un
profil ICC intégré.

Activer ou désactiver le mode Qualité de I'image (1Q).

Voir l'information d'aide pour Aperio ImageScope.

o|=|@e
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BLOC DE SCANNER DE LAMES
PARAFFINE ~ MICROTOME
o FORMOL e INTELLIGENCE ARTIFICIELLE

CYTOLOGIE ACP NUMERISATION

WHOLE SLIDE IMAGING

EMBRYOLOGIE HISTOLOGIE FIXATION
LAME VIRTUELLE

VIRTUEL
ANATOMIE Viewer CYTOLOGY
patHoLocloue LABORATOIRE
MICROSCOPE
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ANNEXE 2 : Scenario en histologie et initiation a

I'anatomie pathologique

Médical CRM
PROBLEME MAJEURE , ,
e Fréquence du cancer de I'eesophage
PEDAGOGIQUES : TECHNIQUES :
v' Reconnaitre et annoter les diffé- v" Connaitre le concept

OBJECTIFS

rentes structures histologiques
normales de I’cesophage a travers
des quizz.

Rédiger un bref descriptif histolo-
gique de la paroi oesophagienne
normale

Reconnaitre et annoter les princi-
pales manifestations histopatholo-
giques de I’'adénocarcinome du bas

oesophage

de la lame virtuelle

v' Se familiariser avec le
logiciel visionneur des
lames virtuelles

DESCRIPTION NARRATIVE
DU CAS

v

Patient de 60 ans, qui se présente en consultation de gastrologie pour

une symptomatologie digestive faite d’épigastralgies avec des héma-

témeéses de moyenne abondance. Une endoscopie digestive a été faite
avec réalisation de nombreuses biopsies intéressant la zone saine et

lésionnelle.
Les lames

d’Anatomie Pathologique.

Consigne :
v/ Reconnaitre microscopiquement le tissu en question.
v" Annoter les structures microscopiques normales et pathologiques

histologiques ont été numérisées au

laboratoire

désignées.
v/ Rédiger un bref compte rendu de votre analyse.
NOMBRE DE PARTICIPANTS | Formateurs Apprenants
v' Ordinateurs et disques durs.

PREPARATION DE LA SALLE

v

Vidéo projection.

PREPARATION PHYSIQUE
DU SIMULATEUR

v Installation du logiciel et insertion des lames numérisées au niveau

des ordinateurs.

Facilitateur Technicien
INSTRUCTION POUR Problemes techniques liés
L’ENCADREMENT au logiciel visionneur des
lames virtuelles
ACTION DE FIN DE SCENA- | Quand Comment

RIO
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Objectifs pédagogiques

Médicaux

v' Reconnaitre et annoter les différentes struc-
tures histologiques normales de I'cesophage

v' Rédiger un bref descriptif histologique de la
paroi oesophagienne normale

v' Reconnaitre et annoter les principales mani-
festations histopathologiques de
I’adénocarcinome du bas cesophage

Techniques :
v Savoir le concept de la lame virtuelle
v Se familiariser avec le logiciel vision-
neur des lames virtuelles

Points majeurs a

débriefer

Médicaux
v La structure histologique normale de
I’;esophage (Atlas d’Histologie de Weather.
v' Généralités sur I’épidemiologie du cancer de
I’;esophage (Evidence Based Medicine.
v' Les manifestations histopathologiques du
cancer du bas cesophage (selon WHO).

CRM
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Résumé

Introduction : La lame virtuelle (LV) est une technologie innovante devenue un élément clé
dans I’enseignement de I’histologie et de ’anatomie pathologique, et elle est largement utilisée
dans de nombreux pays développés. Par ailleurs, la Faculté de Médecine et de Pharmacie de
Marrakech a relevé ce défi a travers ce travail de thése pour instaurer ce projet, et 'adopter
comme approche pédagogique. Par ses nombreux avantages, la LV offre une grande opportunité
d’apprentissage, de partage et d’interactivité. Elle peut étre observée par plusieurs étudiants a la
fois, dans sa globalité, a plusieurs grossissements, a tout moment et quel que soit le lieu, avec
un temps d’observation raisonnable.

Matériels et Méthodes : La conception de notre projet s’est appuyée sur le modele ADDIE
(Analysis, Design, Development, Implementation, Evaluation). Le Laboratoire virtuel d’histologie-
FMPM est installé sur un serveur virtuel disponible a la FMPM. Ce dernier comporte une machine
virtuelle sous windows 7 qui contient le logiciel ImageScope correspondant au viewer (visionneur)
nécessaire pour la navigation de la LV. La connexion au laboratoire virtuel se fait d’'une facon
sécurisée par Fortinet VPN (Virtual Private Network) et RDP (Remote Desktop Protocol) a travers le
serveur Firewall Fortigate de la FMPM. Les lames de verres ont été prélevées a partir de blocs de
tissus humains anonymes au service d’anatomie pathologique du CHU Mohammed VI de
Marrakech, et elles ont été numérisées grace au scanner de lame LEICA SCN400 et incorporées
dans le laboratoire virtuel.

Résultats : Les lames numérisées incorporées dans le laboratoire virtuel permettraient aux
étudiants de les consulter a tout moment, en présentiel ou a distance. Par ailleurs, I’enseignant
pourrait organiser des séances a distance en utilisant la technologie de la LV. Ceci via le partage
d’une adresse du serveur qui est mise a la disposition des étudiants. Ces derniers peuvent se
connecter et suivre la simulation de la lame virtuelle par I’enseignant en temps réel, tout en

profitant de l'intelligence artificielle pour annoter et sélectionner les zones d’intérét a étudier
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facilitant ainsi leur apprentissage par partage et interactivité.

Discussion : L’état de I'art en matiere de I’enseignement de I'histologie et de I'anatomie-
pathologique, c’est la lame virtuelle. Elle constitue une approche pédagogique innovante qui va
révolutionner I’enseignement classique. Notre travail de thése s’est intéressé essentiellement aux
lames numérisées du tube digestif dérivé de I'intestin primitif antérieur (foregut), ainsi que
qguelques exemples de ses applications pathologiques pour mieux élucider la filiation : tissu
normal / pathologique tout en simulant par lame virtuelle. Par ailleurs, cette technologie innovante
s’inscrit dans le cadre de la pédagogie inversée ; également, elle peut étre utilisée comme moyen
d’évaluation tout en respectant le concept de I'alignement pédagogique.

Conclusion : Le projet du laboratoire virtuel d’histologie mérite d’étre concrétisé pour faire
bénéficier les étudiants des méthodes pédagogiques nouvelles et perpétuer le réle du leadership

en pédagogie qu’a la Faculté de Médecine et de Pharmacie de Marrakech.
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Abstrat

Introduction: The virtual laboratory of histology-FMPM is a project that consists in the
use of the Virtual Slide (VS). This innovative technology has become a key element in the
teaching of histology and surgical pathology. It is widely used in many developed countries.
Moreover, the Faculty of Medicine and Pharmacy of Marrakesh has taken up this challenge
through this thesis work to establish this project, and adopt it as a pedagogical approach in the
teaching of histology and surgical pathology. Because of its many advantages, the Virtual Slide
offers a great learning opportunity. It can be observed by several students at the same time, in
its entirety, at several magnifications, at any time and any place, with a reasonable observation
time.

Materials and Methods: The design of our project was based on the ADDIE model
(Analysis, Design, Development, Implementation, Evaluation). The FMPM-Virtual Histology
Laboratory is installed on a virtual server available at the FMPM, which includes a virtual machine
under Windows 7 that contains the ImageScope software corresponding to the viewer necessary
for the navigation of the Virtual Slide. The connection to the virtual laboratory is done in a secure
way by Fortinet VPN (Virtual Private Network) and RDP (Remote Desktop Protocol) through the
FMPM's Firewall Fortigate server. The glass slides were taken from human model at the surgical
pathology department of the faculty of medicine and pharmacy of Marrakesh, and they were
digitized and incorporated into the virtual laboratory.

Results: The digitized slides incorporated in the virtual lab would allow students to consult
them at any time, either in person or remotely. Moreover, the teacher could organize remote
sessions using Virtual Slide technology. This is done by sharing a server address available to
students to connect and follow the teacher's manipulation of the Virtual Slide in real time, while
taking advantage of artificial intelligence to annotate and select areas of interest to study, thus

facilitating the students' learning capacity.
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Discussion: The state of the art in the teaching of histology and surgical pathology is the
virtual slide. It is an innovative pedagogical approach that will revolutionize classical teaching. Our
thesis work focused on digitized slides of the digestive tract derived from the foregut, as well as
some examples of pathological applications to be able to distinguish the normal from the
pathological conditions using simulation of the virtual slide. Moreover, this innovative technology
can be used in the context of flipped classroom; it can also be used as a means of evaluation while
respecting pedagogical alignment.

Conclusion: The project of the virtual laboratory of histology deserves to be concretized to
be able to make the students benefit from the new teaching methods and to perpetuate the role

of leadership in pedagogy that has the Faculty of Medicine and Pharmacy of Marrakesh.
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