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Candida auris – focus sur la France 



Conflits d’intérêt 
Orateur pour Astellas, MSD, Pfizer, Gilead Sciences 

Consultant pour Neteos, F2G, Gilead Sciences 

Que du 
champignon ! 



Candida auris  – information- désinformation!!! 



Eléments d’inquiétude liés à Candida auris 

1. Difficult to identify 

2. Usually fluconazole resistant, some multi-drug resistant strains 

3. High crude mortality reported from some outbreaks  

4. Propensity for nosocomial spread patient to patient in high risk settings 

5. Persists in the hospital environment 

6. Often fails to respond to normal infection control procedures 

7. Global spread with simultaneous emergence on at least three continents 

8. Now documented from five continents since recognition in 2009 
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Candida auris 
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Candida auris : émergence globale 

• 2009 Japanese - ear discharge 
• Chronic otitis media S. Korea 
• Nosocomial blood stream infection               
    Korea , Japan, Malaysia 
 
 
• Mutiple hard to control outbreaks  
   reported from India and Pakistan 
• High mortality rates (60%) 
 

 
 
• S. Africa/Kenya ongoing  
   nosocomial spread many hospitals  
• Several thousand patients  
• 70-80 per month 
 

 

• Venezuela large multi-centre  
   outbreaks 
• 38% mortality, neonatal unit 28% 
• Columbia 35% mortality 
 
                                                                                    

Simultaneous emergence on 3 continents 

Large 
outbreaks  

with imported  
strains 

 

Spain 
 
 
 
 
  UK 
 
 
 
 
  USA 

Sporadic 
introductions 

   Israel        Norway 
 
 
 
 
  Kuwait      Belgium 
 
 
 
 

   Oman         Austria 
 
 
 
 

Germany     China 
 
 
 
 
  France       Russia 



Estimated cost of  
screening > $0.5 million  
in one London hospital 

Eyre, D. et al NEJM 2018 379:1332-31  



National Institute for Communicable Diseases NICD South Africa 

NICD www.nicd.ac.za  South African data 

1087 cases among 20 centres 



Epidémies à C. auris 
Country Nb outbreaks WGS 

India 3 
Pakistan 1 + 
Kuwait 1 
Oman 1 

Saudi Arabia 1 
Israel 1 

South Africa 1 
Colombia 1 
Venezuela 1 

Spain 1 
UK  London/Oxford 3 + 

USA  2 + 



  

Candida auris: Internationally 

2016 

2014 

2013 

2009 
Multiple introductions and subsequent 
transmission of multidrug-resistant Candida 
auris in the USA: a molecular epidemiological 
survey. 
 
Chow N.A. et al. Lancet Infect Dis 2018 



620 cases of C. auris isolation from EU/EEA countries  
2013 - 2017 

Colonisation 
466 (75.2%) 
 

Infection  
150 (24.2%) 
 
 
UK experience: 
 

Multiple independent 
introductions 
25 UK centres  
73 infections  
41/73 candidaemia 
 
3 outbreaks – one  
ongoing 

221 

388 

7 

2 

1 

1 1 



Types of infection encountered 
Candidaemia 
Urinary tract / kidney infection 
Bile infection 
CSF infection 
Wound infection 
Respiratory 
Bone infection 
Ear infection 
Vaginal infection 

Candida auris infection and colonisation 

Colonisation 
Axilla 
Groin 
Nose 
Throat 
Perineum and rectum 
Urine (stool rare) 
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Columbia (17)

India (122)

Israel (6)

Kuwait (1)

Oman (7)

S. Korea (3)

Spain (4)

USA (8)

Venezuela (18)

Pakistan (18)

S. Africa (3)

Crude Candida auris mortality rate (%) 

UK isolates to date 73 deep infections; 41 of which BSI no attributable mortality 

Sekyere 2018 Systematic Review e578 1-29 



Most common predisposing factors and conditions for 
Candida auris infection 

• Diabetes mellitus (diabetic foot ulcers) 
• Chronic kidney disease 
• Peripheral vascular disease 
• Surgery esp. abdominal, vascular 
• Previous healthcare exposure 
• Previous broad spectrum antibiotic / antifungal exposure 
• Central venous cather in situ (CVC) 
• Total parenteral nutrition (TPN) 
• ICU care 
• Urinary catheterisation 
• Mechanical ventillation / underlying respiratory illness 
• Low APACHE II score 

Kim et al. 2009 CID; Chowdhary et al. 2013 EID & EJCMID; Vallabhaneni et al 2016 MMWR; 
Morales-Lopez et al. 2017 EID; Ben-Ami et al.  2017 EID;Schwartz et al. CCDR 2017; Tsay et al. 
2017 MMWR; Lockhart et al. 2017Arauz et al. 2017 Mycoses; Rudramurthy et al. 2017 JAC  



          Hospitals 
 
          Long-term  
          care facilities 
 
          Transfer of  
          case patient 
 
 
C: no. clinical cases 
S: no. screening cases 



From: Biofilm formation and genotyping of Candida haemulonii, Candida 
pseudohaemulonii, and a proposed new species (Candida auris) isolates from Korea. 
Ohet al. 2011  Med Mycol. 2011;49(1):98-102. doi:10.3109/13693786.2010.493563   
Med Mycol | © 2011 ISHAM 

Close phylogenetic relative 
of C. krusei and C. lusitaniae  
species both notable for their  
intirinsic and inducible 
resistance to antifungal agents  

Candida auris is an ascomycete yeast from the 
order Saccharomycetales  

Candida haemulonii  
        complex 
(Metchnikowiaceae) 
Often resistant to 
amphotericin B 

Grows well at 42ºC 
Salt tolerant 



CHROMagar (Mast)  7 days 

Candida albicans 

Candida auris 

Candida albicans 
+ Candida glabrata Candida tropicalis Candida albicans 

+ Candida parapsilosis 

C. krusei 

C. albicans 

C. tropicalis 

Candida colonies on CHROMagar Candida®  



MALDI-TOF 
Matrix Assisted Laser Desorption/Ionisation – Time of Flight 

Bruker Microflex MALDI-TOF and Biotyper 
software BDAL database 

Candida auris proteomic profiles 

S. African strain 
 
 
S. Asian strain 
 
 
 

Japanese/Korean 
strain 

Mis-identifications with most commercial 
Identification systems: 
  AUXACOLOR 
  API20C-AUX 
  VITEK 
  BD PHOENIX 
  MICROSCAN 





Isolates of Candida auris are almost invariable 
fluconazole resistant so quick tests can be used to 

identify resistant yeast isolates 

         Etest            Disc test 
CLSI M44-A 



C. auris:  antifungal resistance 

(latest 
data) 
 

  17% 
 

 

100% 
 
 

    5% 
 
 

   43% 
 
 
 

   10% 
 
 

   20% 
 
 

     8% 
 
 

   14% 

MIC distributions of C. auris isolates, no. of isolates at each MIC   
based on C. albicans CLSI breakpoints:   Susceptible   Intermediate  Resistant 

16 

42
2 

0.015 0.03 0.06 0.125 0.25 0.5 1 2 4 8 16 32 64 >64 
(single) - - - - 1 2 41 13 - - - - - 
(aggr.) - - - - 1 22 3 1 - - - - - 

(single) - - - - - - - - - 5 25 10 6 13 
(aggr.) - - - - - - - - - - - - - 

(single) - 20 5 1 2 2 - - - - 1 - - - 
(aggr.) - 7 4 1 - - - - - - - 

(single) - - 10 17 13 9 3 1 1 - 2 - - - 
(aggr.) - - - - - 13 13 10 1 - - - - 

(single) - 21 7 1 1 - - 1 - - 1 - - - 
(aggr.) - 9 2 1 - - - - - - - - - 

Caspofungin 
(13) 

(all) - - 1 6 3 1 - 1 - - - 1 - - 

(single) 4 3 14 13 9 2 2 2 - - - - - 
(aggr.) -  13 17 6 2 1 1 - - - - - - 

(single) - - 3 - 1 - 3 2 2 2 5 
(aggr.) - - - 3 1 1 - - - - - - - 

Posaconazole 
(44) 

Anidulafungin 
(89) 

Flucytosine 
(58) 

MIC (mg/L) 

Amphotericin B 
(100) 

Fluconazole 
(101) 

Itraconazole 
(43) 

Voriconazole 
(98) 1   1   3   1 

- 
- 

26 
6 

3 

- - - 

- 



C. auris: environmental contamination 

Survival of Candida auris on surfaces > 14d 
  
                            Welsh et al. 2017 J. Clin. Micro 55:10;2996 – 3005 
 



Hygiène hospitalière 

Moore et al J. Hosp. Infect 2017  

•Chlorhexidine as the topical antiseptic - chlorhexidine baths 
          Chlorhexidine plus isopropyl more effective  Iodine based skin disinfectant  

Environment:   Chlorine-based disinfectant 
           Hydrogen peroxide fogging for rooms once empty 



Surveillance de toutes les infections fongiques 
invasives en France 

Envoi de tous les isolats d’espèces non fréquentes pour re-identification au 
CNR (MALDI-ToF et séquençage) 

 

 
Fongémies 
5576 dans l’ODL depuis 2002 
5372 dans RESSIF depuis 2012 

* Desoubeaux et al. J. Mycol. Med. 2018 

 Isolats de C. auris en France (± CNRMA) 
- 3 cas prouvés (une fongémie chez un patient 
hospitalisé à La Réunion en 2015, et deux 
colonisations (en 2017 à Tours*, et un en 2019 à La 
Réunion).  
- 2 cas probables (2 colonisations, en 2015 et en 
2016, à La Réunion), transmission nosocomiale 
entre deux cas de 2015. 
- Rétrospectivement 1 abcès du foie en 2007 à Paris  



Actions du CNRMA après l’alerte du CDC fin juin 2016 

1. Alerte du CNRMA le 9 juillet 2016 à tous les mycologues français  
Cher(e)s collègues et ami(e)s 

Le CNRMA et la SFMM souhaitent porter à l’attention des mycologues français l’alerte que le CDC américain lance 
sur les infections à Candida auris. Le CNRMA n’a eu connaissance que deux deux cas d’infections invasives 
toutes les deux associées à des abcès profonds (l’une en 2007, l’autre en 2015). Les deux souches avaient 
des CMI très hautes pour le fluconazole mais seulement modérément augmentées pour les autres azotés 
testés (voriconazole et posaconazole), et pour les échinocandines.  

Si d’autres cas d’infections invasives étaient diagnostiqués dans vos centres, il est important que le CNRMA puisse 
colliger les cas et tester les souches avec la technique EUCAST 

 
2. Nouvelle alerte du CNRMA en novembre 2016 en lien avec SPF 
 … Si des cas d’infections invasives étaient diagnostiqués dans vos centres, il est important que le CNRMA puisse 

colliger les cas et caractériser les souches. A noter que cette espèce est facilement confondue avec Candida 
haemulonii. 

 
 
3. Envoi des profils MALDI-TOF de nos souches à la base inter-CHU (R. 

Piarroux), et contact avec les fabriquants Brücker, BioMérieux et 
Andromas 

 
 



Probablement utile à Tours, 31 août 2017… 

Photo : E. Bailly, Tours 

Photo : E. Bailly, Tours 

Levure d’aspect banal sur les milieux de 
culture habituels 

Ecouvillon buccal : C. albicans + C. tropicalis +  C. 
glabrata, + quelques colonies de  ??? 

♂ 58 ans 
Bilan pré-transplantation en Iran et Inde 
Hospitalisé pour transplantation hépatiqu  
Porteur bactéries multi-résistantes* 
 
 
 

+ Escherichia coli carbapénémase 

+ Enterococcus faecium vancomycine-R  

+ Escherichia coli BLSE  



Mesures prises à Tours … 

1. Isolement du patient à cause des BMR 
2. Envoi de la souche au CNR pour suspicion de C. auris en 

raison des identifications fantaisistes  
3. Cartographie positive (gorge, anse intestinale, rectum, 

urines) mais aucune hémoculture (0/23) 
4. Décontamination du laboratoire * : 

 
• Confinement des cultures (sacs plastiques) 
• Traitement des surfaces et des sols (javel 2,6%) 
• Décontamination des PSM (UV, nettoyage) 

 
*Welsh et al. J. Clin. Microbiol 2017 



Quel est le risque de méconnaître un cas ?  

1. Risque lié aux techniques et aux bases de données *  

•Auxanogramme API20C® (BioMérieux) : Rhodotorula glutinis (id.= 98,3%)  

•Auxanogramme ID32C® (BioMérieux) : Candida sake (id. = 98,1%)  

•Système Vitek 2® compact (BioMérieux) : Candida famata 

• Maldi-TOF (Brucker): Candida auris mais mauvais score (<2) 

• Maldi-TOF (VITEK MS) : pas d’identification car espèce absente actuellement 
(mais sera dans la V3.2 base IVD et est présente la 4.15 de la base recherche 
RUO) 

• 2. Risque lié aux procédures 
De nombreux laboratoires n’identifient pas les espèces non albicans  

* Mizusawa et al. J. Clin. Microbiol. 2017 



Sensibilité diminuée aux antifongiques 

  CMI (mg/L) déterminées par la méthode EUCAST 

Fluconazole Voriconazole Posaconazole AmphotericinB Flucytosine Caspofungine Micafungine 

C. albicans  
(n=3007) 

0.25/0.5 ≤0.01/≤0.01 0.03/0.06 0.06/0.12 ≤0.12/0.5 0.03/0.06 0.03/0.03 

C. auris  (n=54)  
CLSI technique* 

128/256 
[4 - 256] 

2/8 
[0.03 - 16] 

0.5-1 
[0.06 - 1] 

1/2 
[0.38 - 4] 

0.125/0.5 
[0.125 - 128] 

0.25/2 
[0.03 - 16] 

0.25/2 
[0.06 - 4] 

* Lockhart et al. Clin. Infect. Dis. 2017 



Sensibilité diminuée aux antifongiques 

  CMI (mg/L) déterminées par la méthode EUCAST 

Fluconazole Voriconazole Posaconazole AmphotericinB Flucytosine Caspofungine Micafungine 

C. albicans  
(n=3007) 

0.25/0.5 ≤0.01/≤0.01 0.03/0.06 0.06/0.12 ≤0.12/0.5 0.03/0.06 0.03/0.03 

C. auris  (n=54)  
CLSI technique* 

128/256 
[4 - 256] 

2/8 
[0.03 - 16] 

0.5-1 
[0.06 - 1] 

1/2 
[0.38 - 4] 

0.125/0.5 
[0.125 - 128] 

0.25/2 
[0.03 - 16] 

0.25/2 
[0.06 - 4] 

C. auris CNRMA7.797 ≥64 0.5 0.125 0.5 0.25 0.06 0.5 

C. auris CNRMA15.337 ≥64 0.125 ≤0.014 0.25 ≥64 0.015 0.03 

C. auris CNRMA17.624 ≥64 0.5 ≤0.014 0.5 ≥64 0.03 0.06 

C. auris CBS10913 2 ≤0.014 ≤0.014 0.06 ≤0.125 0.015 0.015 

* Lockhart et al. Clin. Infect. Dis. 2017 



Sensibilité diminuée aux antifongiques 

  CMI (mg/L) déterminées par la méthode EUCAST 

Fluconazole Voriconazole Posaconazole AmphotericinB Flucytosine Caspofungine Micafungine 

C. albicans  
(n=3007) 

0.25/0.5 ≤0.01/≤0.01 0.03/0.06 0.06/0.12 ≤0.12/0.5 0.03/0.06 0.03/0.03 

C. auris  (n=54)  
CLSI technique* 

128/256 
[4 - 256] 

2/8 
[0.03 - 16] 

0.5-1 
[0.06 - 1] 

1/2 
[0.38 - 4] 

0.125/0.5 
[0.125 - 128] 

0.25/2 
[0.03 - 16] 

0.25/2 
[0.06 - 4] 

C. auris CNRMA7.797 ≥64 0.5 0.125 0.5 0.25 0.06 0.5 

C. auris CNRMA15.337 ≥64 0.125 ≤0.014 0.25 ≥64 0.015 0.03 

C. auris CNRMA17.624 ≥64 0.5 ≤0.014 0.5 ≥64 0.03 0.06 

C. auris CBS10913 2 ≤0.014 ≤0.014 0.06 ≤0.125 0.015 0.015 

C. haemulonii  (n=39) 32/≥64 ≥8/≥8 2/≥8 0.5/2 ≤0.12/0.25 0.03/0.06 0.06/0.12 

C. duobushaemulonii (n=38) 32/≥64 ≥8/≥8 4/≥8 2/8 ≤0.12/≥64 0.03/0.03 0.03/0.06 

C.palmioleophila (n=20) 8/32 0.12/0.25 0.12/0.25 0.12/0.5 ≤0.12/0.5 0.06/0.25 0.03/0.25 

C. krusei (n=312) 32/64 0.25/0.5 0.12/0.25 0.12/0.25 2/4 0.12/0.25 0.06/0.12 

* Lockhart et al. Clin. Infect. Dis. 2017 



Relation phylogénique 
C. auris Tours 

Paris 
La Réunion 
Inde 
Japon 
Corée du Sud 



Envoi au CNRMA en URGENCE pour identification / 
confirmation si … 

Dans le contexte d’émergence possible de C. auris, il est important d’identifier les espèces 
pour mettre en place les mesures d’isolement adéquates 

 
1. Hospitalisation récente >1 j dans un pays ayant déclaré des épidémies de 

C. auris 
 A fortiori si colonisation ou infection par une BMR * 

2. Si espèce non-albicans  
• Identifiée comme C. haemulonii, C. dobuhaemulonii, C. sake, C. famata par 

Vitek2/Auxacolor/Api 
• Ou non identifiée par MALDI-TOF 
• A fortiori si sensibilité diminuée au fluconazole 

3. Si espèce identifiée C. auris 

* Eyre et al. N. Engl. J. Med. 2018 



Conclusion: Candida haut risque 
Sur le plan international:  

1ere évidence d’introduction multiple et indépendante, mondiale, d’une espèce de 
Candida, suivie de transmission nosocomiale  

Différentes populations clonales avec virulence/sensibilité in vitro variables ; 
acquisition rapide de résistance croisée 

 Sur le plan national:  

Tout cas d’infection ou de colonisation à Candida auris doit faire l’objet d’un  
signalement e-Sin et auprès du CNRMA 

CNRMA:  

 - envoi souches suspectes ou identifiées comme C. auris pour confirmation ou identification 
en urgence (<3h).  

 - déterminer le profil de sensibilité aux antifongiques (EUCAST). 

Enquete sur voyages dans zones à haut risque + isolement/cohorting des pts porteurs 
avec mesures hygiènes accrues, détection des contacts + désinfection locaux 

Echinocandine en 1ere intention si infection invasive 
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