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Projet	SecundOS	(Second	Opinion	Simplified)	-	V1	

Projet	Pilote	pour	la	créa#on	d’une	plateforme	de	pathologie	digitale		
(2015	–	2018)		

Thomas	
ChaTaway		
–	Ir	Solvay	

Guilhem	
Mascré	
–	PhD,	IT	
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Créa#on	de	la	plateforme	de	pathologie	digitale	
•  CaloPix:	so_ware		
•  Teleslide:	Interface	Web	

Scanner	de	lames	

•  Téléchargement	<<<	temps	envoi	par	courrier	
•  Pas	de	risque	de	perte/casse		
•  Améliora#on	du	TAT	
•  ATeint	tout	le	monde	possédant	une	connexion	internet	

Solu8on	Ad	hoc	pour	effectuer	des	analyses	digitales	de	cas	pathologiques.		

Durée	6	mois	

Durée	1	an	

•  Mise	en	place	de	flux	d’exper#se.	
•  Retour	d’expérience	de	ceTe	première	étape	d’u#lisa#on.	
•  Apporter	des	améliora#ons	nécessaires	à	une	u#lisa#on	op#male	en	produc#on.	



Structure	de	la	plateforme	SecundOS	

Intelligence	Ar8ficielle	

Examens	extemporanés	

Diagnos#c	
primaire	

Panel	d’experts	

Réunions	
interdisciplinaires	

Enseignement	

Second	avis	

Applica8ons	

DIAPath	-	ULB	

Laboratoire	d’anatomie	pathologique	-	ULB	

Archives	



																											Perspec8ves	de	la	plateforme	SecundOS	

Le	 projet	 pilote	 SecundOS	 a	 démontré	 la	 faisabilité	 d’un	 réseau	 de	 pathologie	 digitale	
entre	des	laboratoires	d’anatomie	pathologique	différents.		

-	Agrandir	le	réseau	pour	le	second	avis	en	anatomo-pathologie	;	
	
	
	
-	U#liser	la	plateforme	pour	améliorer	les	examens	extemporanés	;	
	
	
	
-	Intégrer	l’Intelligence	Ar8ficielle	afin	de	développer	l’analyse	
automa8sée	des	images.	

FUTUR	

v	

v	



Projet	SecundOS	V.2	
Bilan	-	généralités	

•  La	plateforme	SecundOS	est	u#lisée	par	les	
médecins	et	chercheurs	depuis	juin	2018	et	est	
u#lisée	pour	le	diagnos#c	primaire,	secondaire,	
les	commissions	oncologiques	mul#disciplinaires,	
l’enseignement	et	la	recherche.	

•  Acquisi#on	et	implémenta#on	d’un	logiciel	issu	
de	l’intelligence	ar#ficielle	de	quan#fica#on	
développés	en	«	open	source	»	(QUPATH)		

•  Supervision	de	la	plateforme:	Dr	Ali	Ramadhan,	
transfert	vers	personnel	A-P	



•  D’Haene	N,	Koopmansch	C,	Van	Eycke	YR,	Hulet	F,	Allard	J,	Bouri	S,	Rorive	S,	Remmelink	M,	
Decaestecker	C,	Maris	C,	Salmon	I.	

–  The	Prognos#c	Value	of	the	Combina#on	of	Low	VEGFR-1	and	High	VEGFR-2	Expression	in	
Endothelial	Cells	of	Colorectal	Cancer.	Int	J	Mol	Sci.	2018	Nov	9;19(11).		

•  Lebrun	L,	Milowich	D,	Le	Mercier	M,	Allard	J,	Van	Eycke	YR,	Roumeguere	T,	Decaestecker	C,	
Salmon	I,	Rorive	S.		

–  UCA1	overexpression	is	associated	with	less	aggressive	subtypes	of	bladder	cancer.	Oncol	Rep.	2018	
Nov;40(5):2497-	2506.		

•  Van	Eycke	YR,	Balsat	C,	Verset	L,	Debeir	O,	Salmon	I,	Decaestecker	C.		
–  Segmenta#on	of	glandular	epithelium	in	colorectal	tumours	to	automa#cally	compartmentalise	IHC	

biomarker	quan#fica#on:	A	deep	learning	approach.	Med	Image	Anal.	2018	Oct;49:35-45.		

•  Gevaert	T,	Van	Eycke	YR,	Vanden	Broeck	T,	Van	Poppel	H,	Salmon	I,	Rorive	S,	Claessens	F,	
De	Ridder	D,	Decaestecker	C,	Joniau	S.		

–  Comparing	the	expression	profiles	of	steroid	hormone	receptors	and	stromal	cell	markers	in	
prostate	cancer	at	different	Gleason	scores.	Sci	Rep.	2018	Sep	25;8(1):14326.		
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Projet	SecundOS	V.2	
Bilan	Scien#fique	2018-2019		

•  Debaugnies	M,	Sánchez-Danés	A,	Rorive	S,	Raphaël	M,	Liagre	M,	Parent	MA,	
Brisebarre	A,	Salmon	I,	Blanpain	C.		

–  YAP	and	TAZ	are	essen#al	for	basal	and	squamous	cell	carcinoma	ini#a#on.	EMBO	Rep.	2018	
Jun	6		

•  	Pastushenko	I.,	Brisebarre	A.,	Sifrim	A.,	Fioramon#	M.,	Revenco	T.,	Boumahdi	S.,	
Van	Keymeulen	A.,	Brown	D.,	Moers	V.,	Lemaire	S.,	De	Clercq	S.,	Minguijón	E.,	
Balsat	C.,	Sokolow	Y.,	Dubois	C.,	De	Cock	F.,	Scozzaro	S.,	Sopena	F.,	Lanas	A.,	
D’Haene	N.,	Salmon	I.,	Marine	JC.,	Voet	T.,	So#ropoulou	PA.,	Blanpain	C.	

–  	Iden#fica#on	of	the	tumour	transi#on	states	occurring	during	EMT.	Nature.	2018	Apr	18.		

•  Tosco,	L.,	Laenen,	A.,	Gevaert,	T.,	Salmon,	I.,	Decaestecker,	C.,	Davicioni,	E.,	Buerki,	
C.,	Claessens,	F.,	Swinnen,	J.,	Goffin,	K.,	Oyen,	R.,	Everaerts,	W.,	Moris,	L.,	De	
Meerleer,	G.,	Haustermans,	K.,	Joniau,	S.	

–  Neoadjuvant	degarelix	with	or	without	apalutamide	followed	by	radical	prostatectomy	for	
intermediate	and	high-risk	prostate	cancer:	ARNEO,	a	randomized,	double	blind,	placebo-
controlled	trial.	BMC	Cancer.	2018,	18	(1),	354.		

•  Decaestecker,	C.,	De	Clercq,	S.,	Salmon,	I.,	Huang,	N.		
–  S100A4,	a	key	factor	in	glioblastoma	biology.	Transla#onal	Cancer	Research.	2018,	7,	pp.	S71-

S73.		



		
•  Camille	Verocq,	Chris#ne	Decaestecker,	Sarah	De	Clercq,	Audrey	

Verrellen,	Zita	Mekinda,	Sebahat	Ocak,	Christophe	Compère,	Claudia	
Stanciu-Pop,	Isabelle	Salmon,	Myriam	Remmelink	and	Nicky	D’Haene.		
–  The	daily	prac#ce	reality	of	PD-L1	evalua#on	in	non-small	cell	lung	cancer:	a	

retrospec#ve	study.	Oncology	LeTers	(Oncology	LeTers,	in	press).		

•  Van	Eycke	YR,	Foucart	A,	Decaestecker	C.		
–  Strategies	to	Reduce	the	Expert	Supervision	Required	for	Deep	Learning-Based	

Segmenta#on	of	Histopathological	Images.	Front	Med	(Lausanne).	2019	Oct	
15;6:222.		

•  Van	Campenhout	C,	Meléndez	B,	Remmelink	M,	Salmon	I,	D'Haene	N.	
–  Blood	tumor	muta#onal	burden:	are	we	ready	for	clinical	implementa#on?	J	

Thorac	Dis.	2019	Sep;11(Suppl	15):S1906-S1908.		

•  D'Haene	N,	Meléndez	B,	Blanchard	O,	De	Nève	N,	Lebrun	L,	Van	
Campenhout	C,	Salmon	I.		
–  Design	and	Valida#on	of	a	Gene-Targeted,	Next-Genera#on	Sequencing	Panel	

for	Rou#ne	Diagnosis	in	Gliomas.	Cancers	(Basel).	2019	Jun	4;11(6).		
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•  Pastushenko	I,	Mauri	F	,	Song	Y	,	de	Cock	F	,	Lapouge	G,	
Bareche	Y,	Vermeersch	M,	Van	Eycke	YR,	Balsat	C,	
Decaestecker	C,	Sokolow	Y,	Cappello	M,	Hassid	S,	Agreda-
Moreno	B,	Rios	L,	Jaen	P,	Redondo	P,	Sieira-Gil	R,	D’Haene	
N,	Moers	V,	Lemaire	S,	Scozzaro	S,	Dubois	C,	Pérez-Moraga	
D,	Salmon	I,	So#riou	C,	Helmbacher	F,	Blanpain	C.	
–  Fat-1	dele#on	promotes	hybrid	EMT	state	with	enhanced	tumor	
progression,	stemness,	and	metastasis.	(SubmiTed	for	
publica#on)		

•  Foucart	A,	Debeir	O,	Decaestecker	C.	
–  Snow:	Semi-supervised,	noisy	and/or	weak	data	for	deep	
learning	in	digital	pathology.	2019	IEEE	16th	Interna#onal	
Symposium	on	Biomedical	Imaging	(ISBI’19)	(2019),	1869–1872		
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•  Thèses		
– Mr	Yves-Rémy	Van	Eycke	–	Défendue	publiquement	le	
15	octobre	2018:	Image	processing	in	digital	
pathology:	an	opportunity	to	improve	
characteriza#on	of	IHC	staining	through	
normaliza#on,	compartmentaliza#on	

– Dr	Lae##a	Lebrun	-	en	cours,		défense	prévue	octobre	
2020	:	Morphological	and	Molecular	Characterisa#on	
of	Intramedullary	Astrocytomas.	(Laboratoire	d’AP,	
ULB)		

•  Mémoires	(	5	TFE)	

Projet	SecundOS	V.2	
Bilan	Scien#fique	2018-2019		



Collabora#ons	SecundOS	
•  Laboratoire	Cellules	souches	et	Cancer	(ULB)		
•  Laboratoire	de	Parasitologie	Moléculaire	(ULB)		
•  Service	de	Gastro-entérologie	médicale	(Erasme/ULB)		
•  Ins#tute	for	Medical	Immunology	(IMI	–	ULB)		
•  Laboratoire	d’Immunologie	(ULB)		
•  Laboratoire	de	Cartographie	Fonc#onnelle	du	Cerveau	(ULB)		
•  Laboratoire	d'hydroacous#que	environnementale	(ULB)		
•  Laboratoire	de	Bioinforma#que	(ULB)		
•  Laboratoire	de	Physiologie	et	Pharmacologie	(ULB)		
•  Laboratoire	de	Protéomique	et	Microbiologie	(UMons)		
•  Department	of	Imaging	&	Pathology	(KUL)		
•  Transla#onal	Cell	&	Tissue	Research	Unit	(KUL)		
•  Laboratoire	de	Technologie	Moléculaire	et	Cellulaire	(Centre	des	Brûlés	de	

l'Hôpital	Militaire	Reine	Astrid)		
•  Centre	de	Recherche	en	Cancérologie	(Centre	Léon	Bernard,	Lyon,	France)		
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2020-2021	
•  Pr	JC	Noël	(Erasme-ULB),	Pr	X	

CaUeau	(CurePath	–Chirec,	Tivoli,	
ULB)	Quan#fica#on	de	la	
proliféra#on	cellules	cancéreuses	
mammaires,	biomarqueur	
pronos#que	de	la	récidive	

•  Dr	Lae88a	Lebrun	intégra#on	des	
données	moléculaires,	de	
méthyla#on	et	morphologiques	
pour	le	diagnos#c	des	tumeurs	
intramédulaires	

•  Reconstruc#on	3D	des	
glioblastomes	–	Pr.	D	Wirtz	John	
Hopkins	Hospital		

SAMEDI 13 JUIN 2020 
(Séance virtuelle) 
M.	 Denis	 WIRTZ	 (Johns	 Hopkins	
Un ivers i ty ,	 Ba l#more) ,	 membre	
étranger	 :	«	Three	dimensional	anatomy	
3D	anatomy	of	a	tumor	at	the	single-cell	
level	».		
Accessible	 sur	 le	 site	 de	 l’ARMB	 -	
publique 
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et thérapeutiques 
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Intramedullary Astrocytomas 
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Chiffres	



Study cohort   
•  17 patients - 12 males  (from March 13) with + SARS-CoV-2 RT-

PCR NP swab and/or BAL  
•  median age 72 [62-77] years 
•  median time from admission to death was 13 [8-15] days 
•  15 with at least one comorbidity, including hypertension (n=10), 

diabetes (n=9), cerebrovascular disease (n=4), coronary artery 
disease (n=4) and solid cancer (n=4) 

•  11 patients died in the ICU and 6 on the medical ward 
•  main causes of death were respiratory failure (n=10) and multiple 

organ failure (n=7).  



COVID-19	cases		AUTOPSY-		M	Remmelink,	I	Salmon	Erasme	Hospital-ULB	

Protection device allows brain 
resection and biopsies 

Acute myocardial 
infarction (n=2) 
Ischemic enteritis 
(n=1) 
 
There was no evidence 
of myocarditis, 
hepatitis or 
encephalitis 



COVID-19	infec#on:	the	perspec#ves	on	immune	responses	
Yufang	Shi,	Ying	Wang,	Changshun	Shao,	Jianan	Huang,	Jianhe	Gan,	Xiaoping	Huang,	Enrico	Bucci,	

Mauro	Piacen#ni,	Giuseppe	Ippolito	&	Gerry	Melino		
Cell	Death	&	Differen#a#on	(Nature-2020)	



Early-stage DAD (n=15) 
Late-stage DAD (n=10) 
 
Acute pneumonia (n=8) 
 
Microthrombi in small lung 
arteries in 11 patients  
 
Lung infarcts (n=4) 
 
.  



Pa8ents	 Main	causes	of	death	
DAD/ARDS	 Surinfec8on/	Sep8c	shock	 Pro-thrombo8c	state*	 Comorbidi8es	 NTBR	

20A00030	 x	 x	 x	

20A00034	 x	 x	

20A00037	 x	 x	

20A00038	 x	 x	

20A00039	 x	 x	

20A00041	 x	 x	

20A00042	 x	 x	 x	

20A00044	 x	 x	 x	

20A00045	 x	 x	

20A00046	 x	 x	 x	

20A00047	 x	 x	

20A00048	 x	 x	 x	 x	

20A00049	 x	 x	 x	

20A00050	 x	 x	

20A00052	 x	 x	

20A00055	 x	 x	 x	

20A00056	 x	 x	 x	

15	 9	 4	 10	 5	

*	Include	:	infarc#on,	pulmonary	embolism,	ischemia,	…	



One-step RT-PCR assays 
specific for the 
amplification of SARS-
CoV-2 E envelope protein 
gene were adapted from 
Corman VM et al. 
Detection of 2019 novel 
coronavirus by real-time 
PCR. Euro Surveill 
2020;25:2000045 

RT-PCR	yielded	a	wide	distribu#on	of	SARS-CoV-2	in	different	#ssues		

C	

lung	

posi#ve	swab	

nega#ve	swab	



IHC on FFPE tissues, we selected an 
anti-SARS-nucleocapsid protein 
antibody(Invitrogen, PA1-41098, 
dilution 1:50) 
Dako Omnis (Agilent Technologies, 
Santa Clara, CA, USA) using the 
Envision Flex detection system 

Heterogeneous distribution of SARS-CoV2 (IHC) in the lungs 
of 11 of the 17 (65%) patients  
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Conclusions	
•  Many	ques#ons	–	few	responses	

•  No	specific	SARS-CoV-2	lesions	and	COVID-19	
heterogeneity	

•  Diagnos#c	is	challenging	-	Specific	tests	for	
surgical	pathology	use	are	needed	

•  Disease	pathophysiology	– correla#on	with	
morphology	,	molecular	data	and	virus	
iden#fica#on?	

•  Systemic	virus	distribu#on	– systemic	disease?	



Approches	diagnos#ques	
1.	Test	moléculaire	–	reverse-transcrip6on	PCR	(RT-PCR)	

1. Collecte échantillon 2. Extraction RNA 3. Amplification génique (RT-PCR) 4. Analyse des résultats 

2.	Diagnos6c	radiologique	–	CT-Scan	

COVID-19	lung	paTerns	show	few	clues	for	
trea#ng	pneumonia	
By	LAURAN	NEERGAARD	
March	22,	2020	

sensi#vity	of	RT-PCR	varies	
from	60%	to	70%		



3.	Test	an6génique	rapide	
Ø  Détec#on	des	an#gènes	(protéines	virales)	à	l’aide	des	an#corps	spécifiques	

www.corisbio.com	(Gembloux)	

Approches	diagnos#ques	

4.	Test	sérologique	rapide	
Ø  Détec#on	des	an#corps	produits	par	notre	système	immunitaire	en	réac#on	à	l’infec#on	



hTps://thena#vean#gencompany.com/why-we-need-an#gen-and-an#body-
tests-for-covid-19/	

Covid19	-	An#body	(Ab)	Tes#ng:	
Panacea	or	Ambivalence?	
4/19/20Daniel	GOLDSTEIN	NY		



AIM		

•  Evalua#on	of	different	molecular	and	immunological	
tests	in	order	to	select	the	most	appropriate	for	the	
diagnosis	of	COVID-19	in	a	pathology	laboratory.	

•  Residual	preserva#ve	medium	from	nasopharyngeal	
swab	

•  Bronchoalveolar	lavages	(BAL),		
•  EEBUS	(echo	endoscopy	bronchoscopy	ultrasound),		
•  biopsies	and	resec#on	of	organs	to	diagnose	pa#ents	
who	are	healthy	carriers	of	COVID-19	and/or	pa#ents	
with	mild	symptoms.		



Tests	-	in	progress	

•  Tes#ng	on	FFPE	samplesàorgan	
distribu#on	
–  RT-PCR	

•  E	gene		
–  Immunohistochemistry	

•  Mul#ple	an#bodies	
–  Nucleocapsid,	spike	
–  SARS-CoV	/	SARS-CoV-2/ACE2	

–  In	situ	hybridiza#on	
•  RNAscope	:	+	and	–	sense	probes	
•  CISH:	E	and	M	genes		

–  Next	genera#on	sequencing	
•  SARS-CoV-2	genome	


