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Québec est le centre d'expertise et de
référence en matiere de santé publique au
Québec. Sa mission est de soutenir le
ministre de la Santé et des Services sociaux
du Québec dans sa mission de santé
publique. L'Institut a également comme
mission, dans la mesure déterminée par le
mandat que lui confie le ministre, de
soutenir Santé Québec, la Régie régionale
de la santé et des services sociaux du
Nunavik, le Conseil cri de la santé et des
services sociaux de la Baie James et les
établissements dans I'exercice de leur
mission de santé publique.
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La collection Etat des connaissances rassemble sous une
méme banniére une variété de productions scientifiques qui
synthétisent et communiquent ce que la science nous dit sur
une question donnée a l'aide de méthodes rigoureuses de
recension et d'analyse des écrits scientifiques et autres
informations pertinentes.

Les présentes recommandations se veulent une référence de
base dans le but d'aider les équipes de prévention et de
contrble des infections (PCl) nosocomiales a connaitre
I'épidémiologie et les caractéristiques cliniques du

Candida aurts.

Elles ont été élaborées a la demande des membres du
Comité sur les infections nosocomiales du Québec (CINQ) et
s'inscrivent en complément des autres documents portant sur
les mesures de prévention et de contrdle du Candida auris
dans les milieux de soins.

Ce document s'applique dans les installations de soins du
Québec qui doivent appliquer des mesures de PCl pour la
gestion du Candida auris.

Québec



CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUES DU CANDIDA AURIS

INTRODUCTION

Le Candida auris est un microorganisme en émergence faisant partie de la catégorie des levures. Il est
de plus en plus retrouvé comme agent pathogene causant des infections fongiques nosocomiales.

Identifié pour la premiere fois au Japon en 2009 dans un prélévement en provenance du conduit
auditif d'un usager (Satoh et al.,, 2009; ECDC, 2016), il a depuis été identifié dans plus de 40 pays,
répartis sur six continents (CDC, 2019b; Schwartz I.S. et G.W. Hammond, 2017). Il est maintenant
considéré comme endémique dans certaines régions du monde.

Le Candida auris est a |'origine d'éclosions dans plusieurs milieux de soins, dont certaines impliquent
un nombre élevé d'usagers colonisés ou infectés.

Il peut exister des difficultés dans la reconnaissance précise du Candida auris par les méthodes
habituelles de laboratoire, si bien qu'il peut étre mal identifié lors de I'identification initiale. Ce retard
dans la confirmation de la souche peut également avoir un impact majeur sur le traitement des
infections, ainsi que sur la transmission en milieux de soins. Contrairement aux autres levures de
Candida spp colonisant principalement les muqueuses de l'intestin, le Candida auris colonise sur une
longue période notamment la peau et les narines et de fagon moindre les autres sites chez les usagers
asymptomatiques, ce qui contribue a sa propagation environnementale chez les autres usagers. On
estime que 5 a 10 % des usagers colonisés développeront ensuite une infection du sang, ce qui en fait
un important probleme de santé publique (Adams et al., 2018).

En juin 2016, les Centers for Disease Control and Prevention (CDC) publiaient une alerte
épidémiologique mettant en garde les milieux de soins contre I'émergence du Candida auris. lls ont
rapidement été suivis par I'Organisation panaméricaine de la Santé (OPS), 'Organisation mondiale de
la Santé (OMS), le South African National Institute of Communicable Diseases (NICD) et le European
Center for Disease Prevention and Control (ECDC) (CDC, 2018; ECDC, 2016; NICD, 2016; PAHO, 2016).
En 2019, les CDC ajoutaient le Candida auris a la liste des menaces urgentes en matiére de résistance
antimicrobienne (CDC, 2019).

Ce document présente I'état des connaissances sur les caractéristiques cliniques et épidémiologiques
du Candida auris. |l est complémentaire au document Mesures de prévention et de contréle du Candida
auris dans les milieux de soins https:.//www.inspg.qc.ca/publications/3540.

Institut national de santé publique du Québec
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CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUESDU CANDIDA AURIS

METHODOLOGIE

L'état des connaissances publiées dans ce document repose sur une revue ciblée de la littérature
scientifique actuellement disponible sur le Candida auris, afin de répondre aux questions émises lors
de la rédaction de ce document. Une attention particuliére a été accordée a la qualité des articles et
des études consultés.

Une revue de la littérature a été effectuée le 2 octobre 2023 sur les bases de données MEDLINE(R) ALL
(Ovid) et CINAHL. Les mots-clés « Candida auris » et « Epidémiologie et synonymes » (epidemiolog* or
clinical-characteristic* or epidemic? or frequenc* or surveillance? or morbidit* or occurrence? or
outbreak? or prevalence? or endemic? or incidence?) ont été utilisés. Puisqu'il s'agit d'une mise a jour
du document de 2018, la recherche a été restreinte aux articles publiés depuis 2019. Seuls les articles
en frangais et en anglais ont été considérés.

Les articles retenus pour la lecture étaient les articles de revues ainsi que les rapports d'éclosions ou
études primaires. Devant le nombre important d'études, particulierement de revues narratives
publiées sur le Candida auris depuis 2019, une lecture a été faite jusqu’a saturation de l'information en
I'occurrence trente (30) articles pour cette revue. Les références retrouvées dans les trente (30) articles
lus ont également été consultées lorsqu’elles étaient pertinentes. Les instances suivantes ont
également été consultées : Agence de la santé publique du Canada (ASPC), Centers for Disease
Control (CDC), European center for Disease prevention and Control (ECDC), Organisation mondiale de
la Santé (OMS), Santé publique Ontario (SPO), United Kingdom Health Security Angency (UKHSA) et
National Institute For Communicable Diseases (NICD).

Les revues scientifiques produites par certaines organisations de santé publique nationales et
internationales ainsi que par divers comités d’'experts ont aussi été consultées.

Le contenu final du document découle d'un consensus des experts du CINQ, qui a permis de retenir
les informations jugées pertinentes pour mieux outiller les équipes de PCl a I'ceuvre dans les milieux
de soins du Québec.

Etant donné que les connaissances sur ce sujet évoluent constamment, les membres du CINQ
assureront un suivi de I'évolution des informations disponibles et pourront ainsi mettre a jour ce
document si des changements importants sont identifiés.

Institut national de santé publique du Québec



CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUESDU CANDIDA AURIS

EPIDEMIOLOGIE DU CAND/DA AURIS
Epidémiologie mondiale

e Isolé pour la premiere fois au Japon en 2009 dans un prélevement en provenance du conduit
auditif d'un usager (Satoh et al., 2009), Candida auris a par la suite été identifié, la méme année,
comme agent étiologique d'otite moyenne chez 15 patients répartis dans cing centres hospitaliers
en Corée du Sud dans des prélevements datant de 2004 a 2006. Ces prélevements avaient
initialement été identifiés a tort comme étant du Candida haemulonii (Kim et al., 2009). En 2011, a
la suite d'une analyse rétrospective, trois cas de candidémies a Candida auris ont été rapportés en
Corée du Sud, datant de 1996 (un cas) et de 2009 (deux cas) et également initialement identifiés a
tort comme étant du Candida haemulonii, confirmant ainsi la capacité de Candida auris de
provoquer des infections invasives (Lee et al,, 2011).

e Entre 2009 et 2016, des cas d'infections, principalement des candidémies, ont également été
identifiés en Inde, au Pakistan, en Afrique du Sud, au Koweit, au Royaume-Uni, en Colombie et au
Vénézuela (CDC, 2018). En 2019, un rapport du programme international de surveillance
antifongique SENTRY a identifié rétrospectivement six cas d'infections candidémiques a Candida
auris : quatre cas aux Etats-Unis (2013, 2015 et 2016), un cas en Colombie (2014) et un cas en
Allemagne (2019) (Pfaller et al., 2019).

e Le Candida auris est maintenant présent sur tous les continents (sauf I’Antarctique) (Ahmad et
Alfouzan, 2021; Du et al., 2020; Sabino et al.,, 2020). Dans la derniére décennie et particulierement
durant la pandémie de COVID-19, une recrudescence du nombre de cas et d'éclosions a été notée
dans plusieurs pays (OMS, 2022). Le Candida auris est également maintenant considéré comme
endémique dans certaines régions du monde, notamment en Inde (Sood et al., 2015), au Pakistan,
en Espagne (Kohlenberg et al,, 2023), aux Etats-Unis (Lyman et al.,, 2023) et en Afrique du Sud
(Govender et al., 2018).

e Le séquengage de 54 souches isolées entre 2012 et 2015 a mis en évidence I'émergence simultanée
de souches clonales sur trois continents, réparties en quatre clades : Clade | (Asie du Sud), Clade Il
(Asie de I'Est), Clade Il (Afrique du Sud) et Clade IV (Amérique du Sud). Les isolats au sein d'un
méme clade sont tres similaires génétiquement, alors qu'ils different grandement d'un clade a un
autre (Lockart et al., 2017). Un cinquieme clade (Clade V) a récemment été identifié en Iran (Chow
et al, 2019). Les isolats des différents clades divergent en termes de présentation clinique et de
profil de résistance antifongique. Le Clade | est le plus prévalent a I'échelle mondiale (Hu et al,
2021) tandis que le Clade Il est presque exclusivement associé aux otites externes sans toutefois
étre associé aux éclosions.

Institut national de santé publique du Québec



CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUESDU CANDIDA AURIS

Epidémiologie au Canada

e Enmai 2017, la premiere souche de Candida auris a été identifiée au Canada, dans un prélévement
en provenance du conduit auditif externe d'un usager présentant une otite externe chronique
(Schwartz, 1.S. et Hammond, G.W., 2017). A la suite d'une enquéte épidémiologique, I'acquisition de
cette souche pourrait étre survenue en Inde. En date de 2019, parmi les 24 isolats étudiés par De
Luca et ses collégues (2022), une multirésistance’ était observée dans 50 % des isolats et aucune
souche n'avait un profil de résistance aux échinocandines. Aucun échec thérapeutique n’avait été
observé pour ces 24 isolats.

e Entre 2012 et 2022, 43 cas de Candida auris ont été déclarés au Canada, selon des données du
Laboratoire national de microbiologie (LNM) et de I'’Agence de santé publique du Canada (ASPC)
(SPO, 2023) :

~  Ouest du Canada (Colombie-Britannique/Alberta) : 21 cas;
-~ Centre-Ouest (Saskatchewan/Manitoba) : deux cas;
-~ Centre-Est (Ontario/Québec) : 19 cas;

~  Atlantique (Nouveau-Brunswick, Terre-Neuve, Nouvelle-Ecosse ou ile-du-Prince-Edouard) :
1 cas.

e Depuis la détection au Québec du premier cas de Candida auris en 2012, la province a recensé huit
cas.

e L'année 2022 est celle ou le plus grand nombre de cas a été recensé au Canada, soit 12 cas. Dix de
ces cas ont été retrouvés dans le Centre-Est du Canada (Ontario et Québec) (SPO, 2023). Parmi les
43 cas déclarés au Canada entre 2012 et 2022, des données sur les antécédents de voyages étaient
disponibles pour 13 personnes. Quatre d’entre elles n'avaient pas d'antécédent de voyage récent.
Huit personnes avaient recu récemment des soins de santé a I'étranger (en Inde, aux Etats-Unis, en
Afrique du Sud et a Hong Kong) et une personne venait d'immigrer au Canada (SPO, 2023).

e Depuis 2019, le Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales assure la
surveillance prospective du Candida auris en collaboration avec 88 hopitaux sentinelles de
I'ensemble du Canada. De plus, les 10 laboratoires publics provinciaux déclarent volontairement a
I'’ASPC tous les cas dépistés de Candida auris et font parvenir les isolats au LNM pour le
séquencage du génome entier.

e Une étude de prévalence ponctuelle a été réalisée en Ontario en 2018 sur une cohorte d'usagers
connus colonisés par un organisme producteur de carbapénémases. Un total de 23 hopitaux de
soins de courte durée répartis dans six provinces au Canada faisaient partie de cette étude. Parmi
les 488 usagers ayant été dépistés en raison de facteurs de risque prédéterminés?, deux ont recu
un résultat positif au Candida auris (prévalence de 0,4 %). Les deux usagers étaient a la fois connus

Résistance a 'amphotéricine B et a au moins un azole.

2 Facteurs de risque prédéterminés : antécédents d'hospitalisation récente (6 mois a 2 ans) a |'extérieur du Canada, voyage
récent (un a deux ans) dans le sous-continent indien (sans hospitalisation), colonisation/infection connue par un organisme
producteur de carbapénémases, patients admis dans les unités avec une utilisation intensive d'antifongiques, étre un
contact hospitalier d'un cas index de Candida auris.

Institut national de santé publique du Québec



CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUESDU CANDIDA AURIS

colonisés et infectés par un organisme producteur de carbapénémases et avaient recu récemment
des soins sur le sous-continent indien. Les résidents des établissements de soins de longue durée
n'étaient pas inclus dans cette étude (Garcia-Jeldes et al,, 2018).

e Au Canada, la premiere éclosion de Candida auris a été rapportée en 2018 en
Colombie-Britannique. Quatre cas ont été découverts et cette éclosion a généré le dépistage de
plus de 180 contacts. Les mesures de prévention et de controle des infections mises en place ont
permis de circonscrire rapidement I'éclosion et celle-ci s'est terminée deux mois apres son début
(Eckbo et al, 2021).

e En 2022 au Québec, lors d'une éclosion dans un milieu de soins de courte durée, le séquencage du
génome entier a permis de confirmer la transmission entre deux usagers d'un méme établissement
(SPO, 2023).

e Au fil des ans, des isolats des Clades |, Il, Il et IV ont été retrouvés au Canada, ce qui suggere de
multiples événements d’'introduction du Candida auris au pays (De Luca et al., 2022).

Epidémiologie aux Etats-Unis

o Le premier cas de Candida auris a été identifié aux Etats-Unis en 2013. Entre 2019 et 2021, une
accélération marquée de la progression du nombre de cas a été notée, menant au constat que le
Candida auris est maintenant endémique dans plusieurs régions des Etats-Unis (Lyman et al., 2023).
Seulement dans I'année 2022, pas moins de 2 377 cas cliniques et 5 754 usagers colonisés identifiés
par dépistage ont été recensés (CDC, 2023).

e Initialement, la ville de New York et la région métropolitaine de Chicago étaient particulierement
touchées. Avec la progression de la transmission, des cas ont maintenant été rapportés dans
36 états, bien qu'ils soient principalement concentrés dans les états de New York et de I'lllinois
(> 1000 cas chacun), ainsi que de la Floride et de la Californie (entre 500 et 1 000 cas chacun)
(CDC, 2023; Lyman et al, 2023).

e Latransmission du Candida auris aux Etats-Unis est principalement nosocomiale, a la fois
intra établissements et inter établissements et surtout par le biais des établissements qui
accueillent des usagers en rétablissement comme les établissements de soins de longue durée avec
des soins infirmiers avancés et des usagers sous assistance ventilatoire (Lyman et al., 2023).

e Au fil du temps, des isolats des Clades |, II, Ill et IV ont été retrouvés aux Etats-Unis, reflétant
probablement de multiples introductions en raison de mouvements importants de la population
(Hu et al, 2021; Chow et al., 2018).

e Bien que la résistance aux échinocandines reste peu fréquente (< 5 %), le phénomene est en
augmentation aux Etats-Unis, passant de seulement six cas avant 2020 & 19 cas en 2021. Il en est
de méme pour les isolats pan résistants, qui sont passés de quatre cas avant 2020 a sept cas en
2021. De plus, une premiere transmission nosocomiale d'une souche ayant une résistance aux
échinocandines a été détectée lors d'une investigation d'éclosion qui affectait des usagers n'ayant
eu aucune exposition préalable aux échinocandines (Lyman et al.,, 2023).

Institut national de santé publique du Québec
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Epidémiologie en Europe

e Le Royaume-Uni a été I'un des premiers pays d'Europe affectés par le Candida auris. Selon les plus
récentes données, voici les principaux faits saillants impliquant le Candida auris au Royaume-Uni
(UK HSA, 2023) :

-~ Entre 2013 et 2021, un total de 304 isolats de Candida auris ont été identifiés, dont 13 % en
provenance de prélévements sanguins;

~  Entre 2015 et 2017, trois éclosions d'envergure et prolongées ont touché trois centres
hospitaliers. Ces éclosions ont affecté entre 34 et 70 usagers. Cependant, aucune éclosion n’a
été identifiée durant la pandémie de COVID-19, et ce, malgré I'occupation importante des soins
intensifs;

~  Au Royaume-Uni, tous les clades de Candida auris ont été identifiés a I'exception du Clade IV
(Amérique du Sud). Des introductions sporadiques continuent de se produire par des usagers
rapatriés directement d'hdpitaux étrangers, notamment en Inde, au Pakistan, a Oman, au Qatar,
au Koweit et au Kenya.

e Une enquéte sur la situation du Candida auris ayant été réalisée aupres de 30 états membres de
I'Union européenne (UE) a été mise a jour en avril 2022 (Kohlenberg et al,, 2022). Les faits saillants
qui en découlent sont les suivants :

~  Entre 2013 et 2021, 1812 cas de Candida auris ont été rapportés, principalement en Espagne
(1377 cas), en ltalie (292 cas) et en Grece (74 cas). De ces cas, 15 % étaient des infections et
63 % des colonisations;

~  Entre 2020 et 2021, les cas de Candida auris ont plus que doublé et ont atteint un plus grand
nombre de pays. En 2020, huit pays étaient affectés et comptaient 335 cas. En 2021, 13 pays
comptaient un total de 655 cas de Candida auris. L'augmentation du nombre de cas a éte
particulierement importante en Espagne et en ltalie. De plus, en 2020 et 2021, quatre pays ont
déclaré un cas de Candida auris pour la premiere fois. Il s'agit du Danemark, de la Finlande, de
I'lrlande et de la Suéde;

~  Entre 2019 et 2021, cinq pays (Danemark, France, Allemagne, Grece et Italie) ont rapporté
14 éclosions de Candida auris impliquant au total 327 usagers. Ces éclosions touchaient entre
deux et 124 usagers. Huit de ces éclosions ont généré une transmission inter établissements de
santé.

Institut national de santé publique du Québec



CARACTERISTIQUES EPIDEMIOLOGIQUES ET CLINIQUESDU CANDIDA AURIS

CARACTERISTIQUES CLINIQUES DU CAND/DA AURIS

Réservoir

La niche écologique précise du Candida auris n'est pas connue. Toutefois,
contrairement aux autres espéces de Candida, il ne fait pas partie de la flore humaine
normale. Le Candida auris semble étre acquis principalement lors de contacts avec les
milieux de soins donc un réservoir nosocomial. Il s'acquiert aussi lors d'événements de
transmission a l'intérieur d'un établissement de soins et entre plusieurs établissements
distincts (Snyder G.M. et S.B. Wright, 2019).

Actuellement, il n'y a pas d'évidence franche qui semble pointer vers un réservoir
communautaire, du moins dans les régions non endémiques (Sabino et al., 2020;
Snyder G.M. et S.B. Wright, 2019).

Dans les régions endémiques, le portrait pourrait étre différent :

e Une étude réalisée en Inde en 2019-2020 a démontré que parmi 32 usagers atteints
d'une maladie respiratoire chronique, 9,3 % étaient colonisés au Candida auris au
moment de I'admission (Yadav et al., 2021). Cependant, en raison des antécédents
médicaux des usagers inclus dans I'étude, il est possible d'extrapoler que ceux-ci
auraient pu avoir des contacts fréquents avec le réseau de soins de santé avant
I'admission.

En raison de la tolérance du Candida auris aux températures élevées et a la salinité, il a
été suggéré que les milieux humides et marins pouvaient constituer une niche
écologique logique (Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021). D'ailleurs, Candida auris a été
retrouvé dans deux sites distincts isolés de I'activité humaine, prés des iles Andaman
(Arora et al., 2021).

Plusieurs hypothéses quant a son émergence récente sont liées aux changements
climatiques (en particulier le réchauffement climatique), a la dispersion par des oiseaux
migrateurs et a la pression sélective due a l'utilisation d'antifongiques chez les
humains, les animaux et dans I'environnement (Desoubeaux et al., 2022; Du et al., 2020;
Garcia-Bustos et al., 2021; Pallota et al., 2023; Sabino et al.,, 2020; Thatchanamoorthy et
al, 2022; UK HSA, 2023).

Institut national de santé publique du Québec
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Mode de transmission
et contribution de
|'environnement

Mode de transmission

Transmission par contact direct de personne a personne :

e Par le biais d'un usager infecté ou colonisé;
e Par le biais d'un travailleur de la santé.

Un cas de colonisation au Candida auris a été rapporté chez un nourrisson né d'une
mere colonisée (Ashkenazi-Hoffnung L. et C. Danziger, 2023).

Transmission par contact indirect, par le biais de I'environnement et le matériel de
soins contaminés.

e Des éclosions auraient notamment été reliées a une transmission par :
— Des sondes contaminées de thermometres axillaires (Eyre et al,, 2018);

— Un cordon en tissu servant a attacher les clés d'acces aux médicaments
controlés d'une unité (Patterson et al., 2021).
e Un possible cas de transmission par transplantation de poumons a également été
rapporté (Azar et al., 2017).

Contribution de I'’environnement

La capacité du Candida auris a former un biofilm sur différents types de surface (séches
et humides), y compris les mains, couplée a son osmotolérance et sa thermotolérance,
font en sorte qu'il est difficile d'éradiquer la contamination. Cela contribue donc a sa
persistance pendant plusieurs mois dans I'environnement et a la transmission
nosocomiale subséquente (Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021); Du et al., 2020;
Garcia-Bustos et al,, 2021; Snyder G.M. et S.B. Wright, 2019; Thatchanamoorthy et al.,
2022).

Des études ont démontré une persistance du Candida auris pendant au moins sept
jours sur des surfaces seches ou humides (Piedrahita et al,, 2017), jusqu'a sept jours sur
des draps (Biswal et al,, 2017) et jusqu’a 28 jours sur des surfaces de plastique non
poreuses (14 jours pour les formes cultivables et 28 jours pour les formes viables, mais
non cultivables) (Welsh et al., 2017).

Lors de culture environnementale, le Candida auris a été retrouvé :

e Sur des instruments médicaux (ex. : cathéters, voies centrales et périphériques, etc.
(Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021));

e Sur du matériel de soins (ex. : sondes de thermomeétre, brassards de tensiométre,
appareil de ventilation mécanique, masque a oxygene (Garcia-Bustos et al., 2021),
oxymetres de pouls (Eyre et al,, 2018), appareil d'électrocardiogramme (Biswal et al,
2017));

e Sur les unités de soins et dans I'environnement immédiat de I'usager (ex. : rideaux,
tables, ridelles de lit, cloche d'appel, lavabo, porte et poignée de porte, équipement
roulant mobile, etc. (Lone S.A. et A. Ahmad, 2019; Garcia-Bustos et al., 2021; Najeeb
et al,, 2022; Thatchanamoorthy et al., 2022; UK HAS, 2023)).

Institut national de santé publique du Québec
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Effet de I'hygiene des
mains et des
désinfectants

L'hygiéne des mains a I'eau et au savon ou avec une solution hydroalcoolique ou avec
une solution a base de chlorhexidine est efficace contre le Candida auris (UK HSA,
2023).

Les données concernant I'efficacité des produits désinfectants pour les surfaces
environnementales sont moins étoffées (UK HSA, 2023) :

e Des études réalisées in vitro ainsi que des observations faites lors d'une éclosion
nosocomiale de Candida auris au Royaume-Uni ont montré que les désinfectants a
base de chlore sont efficaces contre ce microorganisme;

e Des études ont conclu a I'efficacité des solutions d'hypochlorite de sodium (NaOCI)
a une concentration de 1 000 ppm ou plus (avec une éradication compléte sur les
substrats cellulosiques, mais pas sur l'acier inoxydable et le polyester), bien que
d'autres études sur des produits commerciaux contenant du NaOCl ont conclu a
son inefficacité contre le biofilm;

e L'acide peracétique a une concentration de 2 000 ppm a montré une activité
efficace contre le Candida auris. Ce produit a permis d'éradiquer ce
microorganisme sur les substrats cellulosiques, mais il n'a pas été efficace sur I'acier
inoxydable et le polyester;

e Des études réalisées in vitro montrent un effet mitigé du peroxyde d'hydrogene sur
I'éradication de Candida auris. Le niveau de preuve de ces études étant plus faible;

e Les données retrouvées dans la littérature concernant I'efficacité de I'ammonium
quaternaire ainsi que l'efficacité des rayons UV sont ambigués lorsqu'il est question
d'éradication du Candida auris.

Le Candida auris a une forte capacité a créer un biofilm. Pour cette raison, une
désinfection terminale de I'environnement est I'élément essentiel des mesures de PCl
pour prévenir la transmission du Candida auris qui provient d'un usager colonisé ou
infecté séjournant dans un milieu de soins (UK HSA, 2023).

Temps d'incubation

Le temps d'incubation n’est pas bien connu.

Toutefois, une revue systématique de Snyder et Wright (2019) a recensé des temps
médians entre I'admission en milieu de soins et I'infection de 8,4 a 52 jours. Une étude
internationale multicentrique regroupant 54 usagers, a rapporté une médiane de

20 jours (Pandya et al., 2021). Dans leur étude, Lockart et collégues (2017) rapportent
un temps médian entre |'hospitalisation et la détection de la levure dans les spécimens
cliniques des usagers de 19 jours.

D’autres auteurs rapportent qu'un usager peut développer une bactériémie jusqu’a
plusieurs mois aprés la colonisation, le plus souvent aprés une technique invasive (ex. :
mise en place d'un cathéter) (Forsberg et al.,, 2019). D'autres auteurs rapportent, a
I'inverse, que la colonisation peut se produire apres seulement quatre heures de
contact et que des infections invasives peuvent se produire dans un délai aussi court
gue 48 heures aprés I'admission d'un usager aux soins intensifs (Ahmad S et W.
Alfouzan, 2021).
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Sites colonisés

La détection du Candida auris dans un site non stérile en I'absence de symptomes
d'infection représente probablement une colonisation (Sabino et al., 2020;
Thatchanamoorthy et al., 2022).

Le Candida auris a une prédilection pour la colonisation de la peau. Les sites de
colonisation détectés les plus fréquemment sont les aisselles et les aines, suivies par les
narines (Sabino et al., 2020; Pandya et al.,, 2021).

e Une étude de Adams et al. (2018) démontre que le fait d'ajouter les narines comme
site de dépistage en plus des aisselles et des aines permet de détecter 25 % de cas
positifs de plus.

Le Candida auris peut aussi étre retrouvé aux autres sites suivants : urines, selles, vagin,
anus et rectum, oropharynx, trachéostomie, sécrétions respiratoires, plaies cutanées,
conduit auditif externe (Sabino et al,, 2020; Thatchanamoorthy et al., 2022 ; Ahmad S.
et W. Alfouzan, 2021; Garcia-Bustos et al,, 2021). La colonisation intestinale est moins
fréquente (UK HSA, 2023).

Facteurs augmentant le
risque de colonisation

De facon générale, la présence de cathéters et de dispositifs médicaux invasifs (ex. :
cathéters veineux centraux, sonde urinaire, etc.) est un facteur de risque de
colonisation en raison de I'habilité du Candida auris a former un biofilm sur ces
dispositifs (Garcia-Bustos et al., 2021). D'autres facteurs de risque de colonisation
peuvent étre présents et varient en fonction de I'épidémiologie locale :

e Au Canada, dans une étude de prévalence (n=488) dans certains hdpitaux de soins
de courte durée, tres peu d'usagers étaient positifs au dépistage (0,4 %) et Candida
auris a été retrouvé seulement chez des usagers colonisés ou infectés par un
organisme producteur de carbapénémases et qui avaient recu des soins sur le
sous-continent indien. Cependant, cette étude n'a pas étudié les usagers des
établissements d’hébergement et de soins de longue durée
(Garcia-Jeldes et al.,, 2018).

Aux Etats-Unis, une étude de prévalence a démontré que le taux de colonisation par le
Candida auris est prés de 10 fois plus élevé dans les établissements de soins de longue
durée ou sont hébergés des usagers nécessitant une assistance ventilatoire mécanique
prolongée que dans les établissements ou ce type de clientéle n'est pas présent
(Rossow et al,, 2021). Parmi les usagers nécessitant une assistance ventilatoire
mécanique prolongée, les facteurs associés a une colonisation sont : étre sous
ventilation mécanique, avoir été traité avec une carbapénéme ou du fluconazole dans
les 90 jours précédents et avoir au moins une visite dans un hopital de soins aigus
dans les six mois précédents (Rossow et al., 2021).

Peu de cas de colonisation ont été rapportés chez la clientéle pédiatrique. Ceci pourrait
étre lié aux taux plus faible de dépistage dans cette population (Ashkenazi-Hoffnung L.
et C. Danziger, 2023).

Une étude de prévalence ponctuelle (« point prevalence ») a été réalisée en 2019 dans
un hopital pédiatrique de soins de transition de Chicago et aucun cas de colonisation
n'a été détecté, et ce, malgré des taux de colonisation élevés dans un hopital pour
adultes a vocation similaire (McPherson et al., 2020).
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Durée de colonisation

La durée de la colonisation par le Candida auris peut étre variable. Toutefois, elle peut
persister pendant plusieurs mois, voire plusieurs années :

e Eyre et collegues (2018) ont démontré une durée médiane de colonisation par le
Candida auris de 61 jours (ou 82 jours selon la définition de perte de portage
utilisée). Cette étude de surveillance active par dépistage a été réalisée lors d'une
éclosion de grande ampleur (2 872 usagers évalués et 900 usagers dépistés);

e Bergeron et collégues (2020) ont rapporté une durée médiane de 8,6 mois entre
I'identification initiale du Candida auris et I'obtention d'une série de deux
prélévements négatifs. Cette étude a été réalisée lors d'une surveillance par
dépistage apres le congé de I'hopital d'usagers reconnus colonisés par le Candida
auris durant leur séjour hospitalier. La majorité des 45 usagers, soit les deux tiers de
ceux-ci, a obtenu une série de prélévements négatifs, mais deux usagers étaient
encore colonisés apres une période de suivi de plus de 19 mois.

Il est prudent de considérer I'usager comme une source de transmission potentielle,
tant qu'il est reconnu colonisé par le Candida auris.

Sites infectieux

A l'instar des autres espéces de Candida, la candidémie (infection du sang) est le type
d'infection le plus fréquemment rapporté.

En raison de sa capacité a causer des infections opportunistes, plusieurs autres types
d'infections a Candida auris sont rapportés dans la littérature, notamment des
infections :

e De plaies (chirurgicales, grands brulés);

e De la peau (abces associés a l'insertion de cathéters);

e Des os (ostéomyélites, spondylodiscites);

e Du systeme nerveux central (méningites, ventriculites, infections liées a une
dérivation neurologique);

e De I'ceil (panophtalmies);

e De l'oreille (otites, otomastoidites);

e Du ceeur (péricardites, endocardites);

e Des voies respiratoires (épanchements pleuraux, pleurites);

e Biliaires;

e Intra abdominales (péritonites);

e Des voies urinaires;

e De l'appareil génital (vulvovaginites).

Bien que le Candida auris ait été impliqué dans des otites externes, dans des infections
cutanées et des infections des voies respiratoires et urinaires, il est parfois difficile de
distinguer entre infection et colonisation lorsque le Candida auris est détecté dans ces
sites (Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021; Lone et al., 2019).

Les différents clades de Candida auris semblent également causer des présentations
cliniques différentes. Alors que les Clades |, Il et IV ont été associés a des infections
invasives (notamment la candidémie) ainsi qu’a des éclosions en milieux de soins, les
Clades Il et V sont principalement associés a des infections de I'oreille. (Ahmad S. et W.
Alfouzan, 2021; Garcia-Bustos et al.,, 2021; Chen et al., 2020).
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Facteurs augmentant le | Tous les groupes d'age sont touchés et particulierement les adultes avec de multiples
risque d'infection comorbidités ainsi que les ainés (Hu et al,, 2020). Le Candida auris peut aussi atteindre
les nouveau-nés et les bébés prématurés (Ashkenazi-Hoffnung L. et C. Danziger, 2023).

Les cas d'infection par le Candida auris sont rapportés de facon prédominante chez les
hommes. Les raisons derriere cette prédominance ne sont pas connues, mais
pourraient inclure des variables épidémiologiques locales en matiére de santé (Najeeb
et al, 2022; Geremia et al,, 2023; Vaseghi et al., 2022).

Les facteurs augmentant le risque d'infection au Candida auris semblent tres similaires
a ceux augmentant le risque d'infection pour les autres Candida spp. (Du et al,, 2020;
Garcia-Bustos et al,, 2021; Lone et al.,, 2019; Geremia et al,, 2023). En effet, les infections
invasives affectent principalement les usagers qui requiéerent des soins critiques et les
immunosupprimés (OMS, 2022). Les facteurs qui augmentent le risque d'infection sont
les suivants :

e Conditions sous-jacentes :

— Immunosuppression : diabéte, insuffisance rénale chronique, hémodialyse,
cancer, infection par le VIH, greffe de moelle, prise de stéroides, déficit
immunitaire congénital ou acquis;

- Otite chronique.

e Facteurs liés a un épisode de soins en cours (ou récent) :

— Chirurgie récente (notamment abdominale);

- Séjour hospitalier prolongé (plus de 10 a 15 jours);

— Séjour aux soins intensifs (surtout si prolongé);

- Sepsis;

- Ventilation mécanique invasive;

— Présence d'un cathéter veineux central, d'un cathéter artériel, d'un cathéter
urinaire ou autres dispositifs médicaux invasifs (surtout si prolongée);

— Nutrition parentérale;

— Séjour en centre d'hébergement et de soins de longue durée (CHSLD) et
porteur d'un cathéter, d'un tube endotrachéal ou d’une sonde;

— Antibiothérapie a large spectre, incluant les traitements antifongiques et
spécialement les triazoles.

Parmi les usagers colonisés par le Candida auris, environ 10 % développeraient une
infection invasive (Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021). La colonisation multifocale serait
également un facteur de risque d'infection (Ahmad S. et W. Alfouzan, 2021;
Garcia-Bustos et al., 2021).

Dans les dernieres années, plusieurs revues systématiques et méta-analyses ont
rapporté des prévalences de co-infection entre 6 et 14 % par le Candida auris chez des
usagers atteints de la COVID-19 (Bagheri et al.,2022; Najeeb et al,, 2022; Vaseghi et al,
2022; Vinayagamoorthy et al., 2022). Les facteurs de risque d'infection au Candida auris
décrits pour ces usagers sont sensiblement les mémes que pour les usagers non
atteints de la COVID-19. Les soins critiques requis pour des usagers atteints de la
COVID-19 en état critique, le débordement des unités de soins intensifs durant la
pandémie ainsi que les difficultés a appliquer les mesures de prévention et de contrdle
des infections de base ont pu étre des raisons d'augmentation des cas de Candida
auris.
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Résistances aux
antifongiques

Il est important de noter que les seuils de résistance aux antifongiques du Candida
auris ne sont pas clairement établis. Des seuils d'interprétation provisoires basés sur les
seuils pour d'autres especes de Candida et sur des opinions d'experts ont été proposés
par les CDC (CDC, 2020). Ces seuils sont utilisés par de nombreux auteurs.

Les souches du Candida auris sont fréquemment résistantes a une ou plusieurs classes
d'antifongiques ou lorsqu’elles sont sensibles, elles peuvent rapidement devenir
résistantes aprés un traitement antifongique. En général, les taux de résistance au
fluconazole sont élevés, alors que les taux sont variables pour les autres azoles. Les
taux de résistance sont modérés pour I'amphotéricine B et plus faibles pour les
échinocandines. Cependant, des isolats pan résistants ont été rapportés (OMS, 2022).

Dans une méta-analyse qui a examiné 4 733 cas de Candida auris déclarés dans
33 pays, principalement entre 2013 et 2019, Chen et al. (2020) ont estimé, selon les
seuils provisoires des CDC, les prévalences de résistance suivantes :

e Fluconazole : 91 %;
e Amphotéricine B : 12 %.

Une analyse descriptive réalisée par ces mémes auteurs a estimé les prévalences de
résistance suivantes pour différentes échinocandines :

e Caspofungine: 12,1 %;

e Micafungine : 0,8 %;

e Anidulafungine: 1,1 %.

Presque tous les isolats résistants a la caspofungine provenaient de I'lnde (prévalence

de résistance de 23,6 %), alors que les isolats en provenance d'autres pays étaient
rarement résistants (0,2 %).

Une précédente méta-analyse de Sekyere (2018) portant sur 742 isolats de Candida
auris déclarés entre 2009 et 2017 dans 16 pays différents, a estimé, selon les seuils
provisoires des CDC, les prévalences de résistance suivantes :

e Flucytosine : 1,95 %;

e Voriconazole : 12,67 %;

e [traconazole: 1,81 %;

e [savuconazole: 1,53 %;

e Posaconazole: 1,39 %.

La résistance peut toutefois varier en fonction du type de souche clonale.

Des isolats pan résistants ont été rapportés aux Etats-Unis, en Amérique du Sud et en
Inde (De Luca et al., 2022).
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Létalité

Puisque la plupart des usagers atteints d‘infections invasives au Candida auris sont
atteints de conditions critiques concomitantes, il est difficile d'évaluer la mortalité
attribuable spécifiquement au Candida auris (Geremia et al., 2023; Lone et al., 2019;
Sabino et al.,, 2020; Snyder et Wright, 2019). Plusieurs auteurs suggerent qu’elle serait
plus élevée que pour les autres especes de Candida (Geremia et al., 2023).

Les études rapportent une létalité variant de 0 a 80 % (Chen et al., 2020;
Ashkenazi-Hoffnung L. et C. Danziger, 2023) et se situent généralement autour de 30 a
40 % pour les infections invasives (Ashkenazi-Hoffnung L. et C. Danziger, 2023;
Geremia et al., 2023).

Une méta-analyse de Chen et collegues (2020) estime un taux brut de létalité de 39 %.
La mortalité étant plus élevée pour les candidémies (45 %) que pour les infections non
candidémiques (21 %) et plus élevée en Asie (44 %) qu’en Europe (20 %). Il n'y avait
pas de différence significative selon le clade (Clade | vs autres clades), la résistance au
fluconazole, la résistance a I'amphotéricine B et 'année de publication des études
analysées.

Virulence

Certaines études réalisées avec des modeles animaux (rongeurs) laissent penser que le
Candida auris serait moins virulent que le Candida albicans, mais plus virulent que
Candida glabrata et Candida haemulonii. Une hypothése avancée par certains
chercheurs est liée a I'incapacité présumée du Candida auris de former des hyphes ou
des pseudohyphes (Geremia et al.,, 2023). Cependant, certaines études récentes ont
démontré une certaine capacité de filamentation de Candida auris pour certaines
souches et dans certaines conditions environnementales (Garcia-Bustos et al., 2021).

D’autres facteurs de virulence recensés sont la thermotolérance (croissance entre 30 °C
et 42 °C et parfois jusqu'a 47 °C pour certaines souches), I'osmotolérance, la formation
de biofilms, la production de phospholipases et de protéinases, I'adhérence et la
morphologie cellulaire (formes agrégées et non agrégées) (ASPC, 2023).

Enfin, certaines études semblent montrer une capacité d'évasion immunitaire du
Candida auris contre |'effet des neutrophiles et la phagocytose, ce qui pourrait
expliquer que la neutropénie ne semble pas étre un facteur de risque important pour
les infections invasives au Candida auris, contrairement a d'autres especes de Candida
(Garcia-Bustos et al., 2021).
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