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La collection Avis et recommandations rassemble sous une méme
banniére une variété de productions scientifiques qui apprécient les
meilleures connaissances scientifiques disponibles et y ajoutent une
analyse contextualisée recourant a divers critéres et a des
délibérations pour formuler des recommandations. Le présent
guide de pratique de laboratoire porte sur les algorithmes
recommandés pour l'identification correcte de Candida auris en
fonction des tests et systemes d'identification disponibles dans les
laboratoires au Québec. Il a été élaboré a la demande des
microbiologistes-infectiologues des laboratoires hospitaliers dans
le cadre des activités de soutien au réseau hospitalier offert par le
LSPQ et d'un financement par les activités régulieres du LSPQ.

Annexe

-
~

Ce document s'adresse aux microbiologiste-infectiologues et aux
technologistes médicaux ceuvrant dans les laboratoires
diagnostiques en microbiologie du réseau de la Santé du Québec.

Nous espérons qu'il vous sera utile.

Québec



RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

MISE EN CONTEXTE

Candida auris est une levure pathogéne avec un fort potentiel de multirésistance. Depuis 2012, on
constate son émergence globale rapide et simultanée, et elle est maintenant rapportée dans plus de
50 pays sur six continents. Aux Etats-Unis, C. auris est désormais bien implantée avec 8131 cas
(d'infection et de colonisation)™* en 2022 comparativement a seulement 12 cas au Canada pour la
méme période.

Cette levure est en cause dans plusieurs éclosions nosocomiales en milieux de soins et sa létalité est
élevée lorsque l'infection est invasive. Elle colonise la peau et les muqueuses, se transmet entre
personnes par contact et peut persister dans I'environnement plusieurs semaines. On estime
qu’environ 5-10 % des patients colonisés finiront pas faire une fongémie.? Toutes ces caractéristiques
en font une levure particulierement virulente.

La détection de I'état de porteur permet de mettre en place des mesures de prévention et de controle
des infections afin de limiter sa propagation en milieu hospitalier.*

L'identification par une méthode valide est donc primordiale pour prévenir sa propagation, mettre en
place les mesures de controle recommandées et amorcer le traitement adéquat des patients atteints.

Ceci peut s'avérer difficile avec certains systemes d'identification qui ne permettent pas l'identification
adéquate de C. auris.
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RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

METHODOLOGIE

Un recensement des technologies utilisées pour la détection et I'identification des levures dans les
laboratoires du Québec a été effectuée pour identifier les différentes marches a suivre et éléments de
vigilance a considérer selon les appareils et réactifs disponibles dans le réseau hospitalier. Les
méthodes d'identifications recommandées sont tirées des notices des fabricants, des données de la
littérature, des recommandations des CDC et d'autres organismes de santé publique. Celles-ci ont
aussi été bonifiées par les utilisateurs de ces plateformes d’'identification dans les laboratoires cliniques
du Québec.

NOTES IMPORTANTES :

Pour ce qui concerne les mesures de préventions et controle contre la transmission
de Candida auris dans les milieux de soins veuillez-vous référer aux
recommandations du Comité sur les infections nosocomiales du Québec (CINQ)
disponibles sur le site https://www.inspg.qc.ca/publications/3540*

Un panel diversifié de 15 souches de Candida auris est aussi offert par le LSPQ
pour la validation/vérification de vos protocoles d’'identification et de dépistage.

Veuillez contacter Philippe Dufresne au LSPQ pour |'obtenir
Tel : 514 457-2070 p. 2226

Courriel : philippe.dufresne@inspg.qc.ca

Institut national de santé publique du Québec



RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

1 RECOMMANDATIONS POUR LA CULTURE ET
L'IDENTIFICATION DE C AURIS

1.1 Recommandations pour la mise en culture de C auris

e La culture de C. auris ne requiert pas de milieux spécialisés. Des milieux d'utilité générale en
mycologie telles que les géloses Sabouraud dextrose (SAB), Sabouraud Emmons ou IMA
(« inhibitory mold agar ») avec antibiotiques sont adéquats. La culture peut aussi se faire sur des
milieux bactériens usuels tels que géloses sang ou chocolat;

e Une incubation de 24-72 heures a 30 °C est recommandée, mais la culture de C. auris peut aussi se
faire a température piece ou a 35-40 °C. Une incubation a des températures supérieures a 40 °C
n'est plus recommandée, car elle ralentit la croissance et l'isolement de C. auris.

1.2 Recommandations générales pour l'identification des levures

Le Comité sur les infections nosocomiales du Québec (CINQ)* recommande que toutes les levures
isolées de sites stériles (ex. sang, LCR) soient identifiées a I'espece pour permettre un traitement initial
adapté en fonction des profils de sensibilité propres a chaque espéce et mettre en place les mesures
de prévention et contrdle appropriées afin d’en prévenir la propagation en milieu de soins.

1.3 Recommandations pour l'identification de C auris

C. auris peut donner une identification erronée avec plusieurs des systéemes d'identification
biochimiques en usage au Québec tel que I'API 20C AUX et le Phoenix Yeast ID. Le systeme VITEK
2 YST (version 8.01) permet l'identification de C. auris, mais donne occasionnellement des
identifications de faible discrimination ou des identifications erronées a C. duobushaemulonii pour
certains clades. Le Phoenix Yeast ID ne peut départager C. haemulonii de C. auris et donnera une
identification C. haemulonii/C. auris si le logiciel d'interprétation est a jour.

Institut national de santé publique du Québec



RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

Le tableau ci-dessous résume les identifications erronées de Candida auris couramment obtenues avec
chacun de ces systémes.

Tableau 1 Identifications erronées de Candida auris

Systéme d’identification Identification erronée de C. auris®¢

Vitek 2 YST Version 8.01 ou plus récente Candida duobushaemulonii (principalement)
(bioMérieux)* Candida haemulonii (selon CDC)
Candida haemulonii var. vulnera

Faible discrimination : C. auris / C. duobushaemulonii / C. famata /
C. lusitaniae

API 20C AUX (bioMérieux) Rhodotorula glutinis (sans pigment rose - principalement)
Candida sake

API 32C (bioMérieux) Candida intermedia
Candida sake
Saccharomyces kluyveri

Yeast ID — Phoenix ou Epicenter (BD) Candida haemulonii / C. auris (principalement)

version de PUD 6.61A ou plus récente Candida haemulonii

Candida catenulata (rare)

Microscan (Beckman Coulter) Multiples ID erronées (méthode non-recommandée)
Auxacolor 2 (Bio-Rad) Saccharomyces cerevisiae
RapID Yeast Plus (Thermo Scientific) Candida parapsilosis

A Les versions 8.01 et 9.02 permettent I'identification de C. auris, mais des identifications erronées a C. duobushaemulonii

ou avec faible discrimination sont fréquemment obtenues, particulierement avec les souches des clades | et Ill de |'Asie de
I'Est et de I'Afrique®. La nouvelle version 9.04 indiquera qu'il y a possibilité qu'il s'agisse de C. auris lorsqu’une souche de
C. duobushaemulonis, C. haemuloni ou C. haemuloni var. vulneris est obtenue et recommande l'identification par
séquencage ITS pour la confirmation de I'identification.

Cette liste résume les connaissances actuelles sur I'identification erronée de C. auris. Celle-ci peut étre appelée a changer
avec l'ajout de nouvelles données et lors de la mise a jour des systemes par les manufacturiers.

€ Tableau adapté des recommandations publiées sur le site du CDC5”.
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RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

C. auris peut étre identifié correctement sur les systemes d'identification MALDI-TOF Biotyper (Bruker)
ou VITEK MS / VITEK MS Prime (bioMérieux), en utilisant les banques de données cliniques courantes
des deux manufacturiers (voir tableau ci-dessous). L'identification par séquencage de la région D1D2
ou ITS de I'ADNr permet aussi I'identification sans ambiguité de C. auris. Cette analyse est disponible
au LSPQ.

Tableau 2 Systeme d'identification Candida auris

Systéeme d’identification MALDI-TOF Identification attendue pour C. auris
VITEK MS avec banques V3.2 ou C. auris
V3.3 cliniques ou plus récente (bioMérieux)
Biotyper (Banque MBT 7854 MSP library, C. auris
version 2014 ou plus récente de Bruker)

Les tests complémentaires suivants (tableau ci-dessous) peuvent aussi permettre d'identifier ou exclure
qu’une levure est un C. auris.

Tableau 3 Tests complémentaires

Test complémentaire Résultat pour C. auris
Couleur des colonies sur gélose Bleu pale, turquoise a blanche (parfois mauve/rose-mauve) avec
chromogénique CHROMagar Candida Plus | un halo bleu au pourtour de la colonie (voir Figure 7 en
/ Colorex (CHROMagar microbiology ou Annexe)
Micronostyx) *

Couleur des colonies sur gélose Colonie rose pale a blanche (parfois mauve pale)
chromogénique CHROMagar Candida Voir Figure 8A en Annexe.

(CHROMagar microbiology) *

Croissance sur gélose contenant Pas de croissance

cycloheximide (ex. Mycosel/Mycobiotic)

Bonne croissance a 40-42 °C (incubation de 24 a 72 h), mais peu
spécifique puisque d'autres spp. Candida peuvent croitre
lentement a ces températures. Pour le dépistage, une
incubation a des températures supérieures a 40 °C n'est plus
recommandée, car elle ralentit la croissance et I'isolement de

Thermotolérance

C. auris.
Filamentation sur gélose de farine de mais | Absence d'hyphes et de pseudohyphes (Figure 6 en Annexe)
(« cornmeal ») Peut trés rarement en produire
Test de production de tube germinatif Négatif

* D'autres géloses chromogéniques peuvent aussi étre utilisées. Voir Figure 8 en Annexe
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RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

1.4 Précision pour la taxonomie des espéces du complexe Candida
haemulonii / haemuli

Les especes anciennement connues sous Candida haemulonii et Candida duobushaemulonii
(génétiquement proches de C. auris) ont changé plusieurs fois de désignations dans les derniéres
années. Les appellations C. haemuli et C. duobushaemuli sont celles qui sont désormais recommandées
pour usage clinique®. Ce changement de nomenclature n'a pas été fait pour la plupart des
manufacturiers. Le tableau ci-dessous résume tous les noms d'espéeces pouvant étre utilisées.

Tableau 4

Noms pouvant étre utilisés pour especes du complexe Candida haemulonii/haemuli

Nom accepté a utiliser

Ancienne désignation courante

Autres désignations

Candida auris

Candidozyma auris (nouveau nom
proposé pas encore en usage)

Candida duobushaemuli

C. duobushaemulonii

C. duobushaemulonis
C. duobushaemuloni

Candida haemuli

C. haemulonii

C. haemulonis
C. haemuloni

Candida haemuli var. vulneris

Candida haemulonii var. vulnera

Candida haemuloni var. vulneris

1.5 Stratégies de criblage pour un dépistage efficace dans le cas

d'éclosions

Dans le cas d'éclosion, ou un dépistage systématique des patients peut étre requis a grande échelle
certaines caractéristiques propres a C. auris peuvent étre utilisées au moment de la mise en culture
pour isoler spécifiquement cette levure d'un échantillon mixte. Ces caractéristiques sont :

e Couleur sur gélose chromogénique (bleu pale, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour
de la colonie avec gélose CHROMagar Candida Plus / Colorex). Voir en Annexe les couleurs
attendues avec d'autres géloses chromogéniques (Figure 8 en Annexe);

e Halotolérance (croissance sur milieu contenant une concentration élevée en sel);

e Croissance sur dulcitol;

e Thermotolérance (croissance a 40-42 °C) — quoique peu spécifique si une croissance est obtenue et
peut ralentir I'isolement de C. auris.

Veuillez-vous référer aux protocoles LSPQ pour le dépistage et l'isolement de C. auris sur gélose

chromogénique® ou par PCR en temps rée

[ 10-11
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RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

2  VIGIE DES CAS SUSPECTS, TESTS DE CONFIRMATION ET DE
SENSIBILITE

Considérant I'émergence et la capacité de C. auris de se transmettre en milieu de soins et de
développer une multirésistance aux antifongiques, la direction de la vigie sanitaire (DVS) du ministere
de la santé et des services sociaux (MSSS) a mis en place une vigie des cas de C. auris qui requiert que
les établissements et leurs laboratoires procedent au prélévement et a la recherche de C. auris
conformément a la procédure opérationnelle normalisée de détection et a I'algorithme d'identification
diffusés par le LSPQ.

Les souches confirmées (1 souche par patient, sauf si pour suivi de sensibilité), ainsi que les
souches positives ou suspectes doivent toutes étre envoyées au LSPQ qui procedera, selon le cas :
A une confirmation de I'identification par MALDI-TOF ou séquencage;

e A un antifongigramme complet sur toutes les souches confirmées;

e Al'envoi du rapport a I'établissement concerné et a la direction de santé publique du territoire de
I'établissement;

e Al'envoi de la souche au LNM pour séquengage génomique complet pour déterminer le clade et
les mutations de résistance présentes.

Institut national de santé publique du Québec



RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

3 ALGORITHMES D'IDENTIFICATION SELON LE SYSTEME D'IDENTIFICATION?

Figure 1 VITEK 2 YST
[ VITEK 2 YST Version 8.01% (bioMérieux) ]
Faible discrimination: C. duobushaemulonii
Pas d’identification C. auris / C. duobushaemulonii B C. auris
C. haemulonii / C. famata / C. lusitaniae C. haemulonii

|

Tests complémentaires : Profil attendu pour C. auris
- CHROMagar Candida Plus (bleu péle, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour de la colonie) ou compatible

avec couleur attendue sur autre gélose chromogénique
- Absence de croissance sur milieu contenant cycloheximide (ex. gélose Mycosel/Mycaobiotic)

Résultat négatif au test de tube germinatif
- Absence d’hyphes/ pseudohyphes sur FM (trés rarement, peut étre positif pour C. auris)

v

Profil non compatible . . .
p' Tests Profil compatible avec C. auris

avec C. auris
Levure autre que C. auris

C. auris confirme

non-disponibles C. auris possible

Envoi au LSPQ ou centre serveur

pour identification / confirmation

C. auris soupgonné ou confirmé: instaurer mesures de controle des infections et faire suivre la 1*® souche au LSPQ +«——

™. guris est inclus dans la version 8.01, mais des identifications erronées a C. duobushaemulonii ou de faible discrimination sont fréquemment obtenues, particuliérement avec les
souches des clades | et IIl. B C. haemulonii ajouté par mesure de précaution car inclus dans la liste des CDC (pas de fausse identification recensée lors des test de vérification effectués)
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Figure 2 API 20C AUX

[ APl 20C AUX (bioMérieux) J

I

[ Rhodotorula glutinis ] [ Candida sake ] [ Pas d’identification }

(principalement)

A

Tests complémentaires : Profil attendu pour C. auris

- CHROMagar Candida Plus (bleu péle, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour de la colonie)
ou compatible avec couleur attendue sur autre gélose chromogénique

- Absence de croissance sur milieu contenant cycloheximide (ex. gélose Mycosel/Mycobiotic)

- Résultat négatif au test de tube germinatif

- Absence d’hyphes/ pseudohyphes sur FM (trés rarement, peut étre positif pour C. quris)

Colonie Colonie
rose blanche

(sur SAB ou autre (sur SAB ou autre
milieu général) milieu général)

( Profil non compatible Tests Profil compatible avec C. auris
LL avec C. quris non-disponibles C. auris possible

Levure autre que C. auris |

Envoi au LSPQ ou centre serveur

pour identification / confirmation
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RECOMMANDATIONS ET ALGORITHMES POUR
L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

Figure 3 YEAST ID PHOENIX

Version PUD 6.61A ou plus récente

[ Yeast ID Phoenix ou Epicenter (BD) ]

C. haemulonii
C. haemulonii /C. auris C. catenulata Pas d’identification

(principalement)

|
'
Tests complémentaires : Profil attendu pour C. auris
- CHROMagar Candida Plus (bleu péale, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour de la colonie) ou compatible avec
couleur attendue sur autre gélose chromogénique
- Absence de croissance sur milieu contenant cycloheximide (ex. gélose Mycosel/Mycobiotic)

- Résultat négatif au test de tube germinatif
- Absence d’hyphes/ pseudohyphes sur FM (trés rarement, peut &tre positif pour C. auris)

Profil compatible avec C. quris
C. auris possible

Profil non compatible [ Tests ]
avec C. auris non-disponibles

Levure autre que C. auris

Envoi au LSPQ ou centre serveur

pour identification / confirmation
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L'IDENTIFICATION DE CANDIDA AURIS

Figure 4 MALDI-TOF VITEK MS

[ MALDI-TOF VITEK MS (bioMérieux) ]

:

Banque IVD
Base de connaissance V3.2 usage clinique ou plus récente

|
| }

[ Pas d’identification ] [ C. auris ]

Tests complémentaires : Profil attendu pour C. auris

CHROMagar Candida Plus (bleu péle, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour de la
colonie) ou compatible avec couleur attendue sur autre gélose chromogénique

Absence de croissance sur milieu contenant cycloheximide (ex. gélose Mycosel/Mycobiotic)
Résultat négatif au test de tube germinatif

Absence d'hyphes/ pseudohyphes sur FM (trés rarement, peut étre positif pour C. auris)

C. auris confirme

! l

Profil non compatible TEStS ) Profil compatible avec C. quris
avec C. quris non-disponibles C. quris possible

Levure autre que C. auris

Envoi au LSPQ ou centre serveur

pour identification / confirmation

C. auris soupgonné ou confirmé: instaurer mesures de contréle des infections et faire suivre la 1° souche au LSPQ
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Figure 5 MALDI-TOF BIOTYPER

MALDI-TOF Biotyper (Bruker)

[ Banque MBT7854 MSP library (2014) ou plus récente ]
|

'
[ Pas d’identification ]

4

Tests complémentaires : Profil attendu pour C. auris
CHROMagar Candida Plus (bleu péle, turquoise a blanche avec un halo bleu au pourtour de la colonie) ou compatible
avec couleur attendue sur autre gélose chromogénique
Absence de croissance sur milieu contenant cycloheximide (ex. gélose Mycosel/Mycobiotic)
Résultat négatif au test de tube germinatif
Absence d'hyphes/ pseudohyphes sur FM (trés rarement, peut &tre positif pour C. auris)

Profil compatible avec C. auris

Profil non compatible [ Tests ]
C. auris possible

avec C. auris non-disponibles
Levure autre que C. auris

I

Envoi au LSPQ ou centre serveur

pour identification / confirmation

[ C. auris ]

C. auris confirmé

C. auris soupgonné ou confirmé: instaurer mesures de contréle des infections et faire suivre la 1¢" souche au LSPQ
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ANNEXE 1 ASPECT DE CAND/DA AURIS AU MICROSCOPE ET SUR GELOSES
CHROMOGENIQUES

Figure 6 Candida auris en microscopie (examen direct sur gélose farine de mais)

Levures ovoides, allongées a cylindriques (2 a 5 um) a I'examen microscopique direct provenant d'une gélose de farine de mais.
Cellules seules ou disposée en agrégats de deux. Absence d'hyphe / de pseudohyphe ou présence rare (2 jours, 30 °C).
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Figure 7. Candida auris et autres espéces de Candida spp communes sur la gélose chromogéniques CHROMagar Candida Plus /
Colorex (CHROMagar / Micronostyx) présentant couleur spécifique (2 jours, 35-37 ° C)

C. albican

C. auris

Souches pures de C. auris
Espéces Candida usuelles autre que C. auris

Espéces Candida usuelles autre que C. auris (source : CHROMagar https://www.chromagar.com/)

o n = >

Echantillon mixte contenant C. auris (fléche jaune), C. krusei, C. albicans, C. parapsilosis et C. glabrata
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Figure 8. Candida auris sur différentes géloses chromogéniques ne donnant pas une couleur spécifique pour C. auris
(1-2 jours, 35-37 Q)

CHROMagar BD Bio-Rad Thermo / Oxoid bioMérieux

""" ! S . . '-""':;“"/-/
CHROMagar  BBL CHROMagar CandiSelect Brillance CHROM ID
Candida Candida Candida Candida
Rose-mauve Rose-mauve Bleu turquoise Rose-mauve
pale a blanche pale a blanche pale a blanche pale a blanche

Gélose CHROMagar Candida® (CHROMagar microbiology) : colonies de couleur rose-mauve pale a blanche
Gélose BBL® CHROMagar® Candida (BD)* : colonies de couleur rose pale a blanche

Gélose CandiSelect® (BioRad) * : colonies de bleu turquoise pale a blanche

Gélose Brilliance® Candida (Oxoid — Thermo Fisher Scientific) * : colonies brun-péle a dorées

Gélose CHROMID (bioMérieux) * : colonies de couleur rose-mauve pale a blanche

mooNw>

*  Photos fournies par Dr Emilie Valliéres et Julie Blackburn (Centre hospitalier universitaire Ste-Justine) et Dr Julie Okapuu (Centre intégré de santé
et de services sociaux de la Montérégie-Ouest)
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