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Resumen

El sobrecrecimiento fungico de intestino delgado en pacientes inmunocompetentes es tema de intenso debate en la comunidad
cientifica. Es reconocido como una entidad biol6gicamente plausible en el espectro de disbiosis intestinal asi como el
sobrecrecimiento bacteriano de intestino delgado.

Es una causa poco estudiada y no existe consenso validado no invasivo para el diagnéstico.

La sospecha diagnéstica es fundamental ante factores predisponentes como alteracion de la motilidad digestiva, uso repetido de
inhibidores de bomba de protones y antibiéticos de amplio espectro, deficiencia primaria de inmunoglobulina A y diabetes mal
controlada. El tratamiento de eleccion es fluconazol o itraconazol via oral 1-2 semanas. El prondstico es excelente con tratamiento
oportuno.

Se presenta el caso clinico de paciente femenina de 15 afios de edad portadora de Sindrome de down, con antecedente de
constipacion pertinaz e hipotiroidismo no tratado, mdltiples tratamientos con antibiéticos e inhibidores de bomba de protones en
infancia y diagnéstico de epilepsia de 3 afios de evolucién. Comenz6 con diarrea prolongada alternando con constipacion y repetidas
crisis convulsivas con excitacién psicomotriz. Medicada con saccharomyces boulardii y rifaximina via oral sin alivio. Coprocultivo y
parasitolégico fueron negativos, cultivo micolégico de materia fecal positivo, 5.000 UFC/m, la serologia para celiaquia fue negativa
con inmunoglobulina A normal. Medicada con ciprofloxacina y metronidazol via oral sin mejoria. Finalmente medicada con fluconazol
via oral durante 8 dias alcanzé remisién completa.

Como conclusidn, ante diarrea cronica en la cual se han descartado agentes infecciosos, inmunodeficiencias, celiaquia,
sobrecrecimiento bacteriano de intestino delgado y frente a antecedentes como tratamientos con antibiéticos-inhibidores de bomba de
protones y alteracién severa de la motilidad digestiva, se sugiere la sospecha de sobrecrecimiento fungico de intestino delgado y
tratamiento con antifiingicos como fluconazol o itraconazol via oral.
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Titulo en inglés
Chronic Diarrhea and Small Intestinal Fungal Overgrowth.

Abstract

Small intestinal fungal overgrowth in immunocompetent patients is a topic of considerable debate within the scientific community. It is
considered a biologically plausible entity within the spectrum of intestinal dysbiosis , similar to small intestinal bacterial overgrowth.
There is currently no consensus regarding the diagnosis of this rare condition.

Diagnostic suspicion is essential in the presence of risk factors such as impaired gastrointestinal motility, repeated use of proton pump
inhibitors and broad-spectrum antibiotics, primary immunoglobulin A deficiency, and poorly controlled diabetes.

The treatment of choice is oral fluconazole or itraconazole for 1-2 weeks. The prognosis is excellent when therapy is initiated promptly.
The case of a 15-year-old female patient with Down syndrome, a history of persistent constipation, untreated hypothyroidism, multiple
courses of antibiotics and proton pump inhibitors during childhood, and a three-year history of epilepsy is presented. She developed
prolonged diarrhea alternating with constipation, accompanied by recurrent seizures and psychomotor agitation.

Initial treatment with saccharomyces boulardii and rifaximin provided no relief. Stool culture and parasitological studies were negative;
mycological culture of fecal matter revealed > 5.000 CFU/ml. Serology for celiac disease was negative, and immunoglobulin A levels
were normal. Subsequent treatment with ciprofloxacin and metronidazole failed to improve symptoms.

The patient achieved complete remission after receiving fluconazole for 8 days.

In conclusion, in cases of chronic diarrhea where infectious agents, immunodeficiencies, celiac disease, and small intestinal bacterial
overgrowth have been ruled out, and in the presence of risk factors such as multiple antibiotic treatments, proton pump inhibitors and
severe motility disorders, suspicion of small intestinal fungal overgrowth should be considered.

Treatment with antifungal agents such as fluconazole or itraconazole is suggested.
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Chronic diarrhea; small intestinal fungal overgrowth; small Intestinal bacterial overgrowth.
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Introduccién

El sobrecrecimiento fungico intestinal (SIFO) en pacientes inmunocompetentes es tema de intenso debate en la comunidad cientifica.
Refleja un excesivo crecimiento de especies a predominio de Candida (Albicans, Tropicalis, Glabrata) con tendencia a una conducta
patogénica influenciada por el ambiente y factores relacionados al huésped.

Existen factores predisponentes: 1) Uso crénico de inhibidores de bomba de protones (IBP), 2) Uso repetido de antibiéticos de amplio
espectro, 3) Trastornos severos de la motilidad intestinal en diabetes mal controlada, esclerodermia, opioides, hipotiroidismo no
tratado, 4) Déficit de inmunoglobulina A (Ig A).

El conocimiento actual en inmunocompetentes incluye:

1) Asociacion con antibiéticos.?

2) Diarrea crénica refractaria con estudios negativos.234

3) Existe falta de consenso en el diagnostico, no existe un patrén de referencia no invasivo validado fuera del aspirado y cultivo de
fluido del intestino delgado mediado por videoendoscopia digestiva alta. Se trata de un procedimiento invasivo no realizado
habitualmente en la practica clinica ambulatoria.>7

Desde la medicina basada en la evidencia, el cultivo micolégico de materia fecal no es una herramienta valida ni Gtil para diagnosticar
dicho sobrecrecimiento debido a que la Candida Albicans y CandidaTropicalis forman parte del microbioma normal del tracto
gastrointestinal humano en hasta el 60-70 % de la poblacion sana.

4) Dos factores de riesgo independientes estadisticamente significativos son uso repetido de inhibidores de bomba de protones y
dismotilidad intestinal.®

5) Existe resistencia antibiotica cruzada en cuadros mixtos, sobrecrecimiento bacteriano y fngico, debido a adhesién entre Candida
Albicans-Escherichia Coli-Estreptococos, formando un biofilm que explica dicha resistencia. Por lo tanto la monoterapia estandar para
SIBO puede fallar.>8

6) El antecedente de colectomia favorece especialmente el sobrecimiento bacteriano.®

Se recomienda sospechar y tratar el sobrecrecimiento fungico debido a la malabsorcion subyacente sin olvidar corregir trastornos
metabdlicos y digestivos.

Objetivos

1) Sospechar sobrecrecimiento fingico en diarrea cronica refractaria a tratamientos convencionales con estudios normales.

2) Asociar factores predisponentes como uso crénico de inhibidores de bomba de protones y mdltiples antibidticos de amplio espectro,
constipacion pertinaz, diabetes e hipotiroidismo, déficit de inmunoglobulina A y colectomia.

3) Evaluar si el tratamiento antifingico empirico con fluconazol via oral genera mejoria sintomatica.

Presentacion del caso

Paciente femenina de 15 afios portadora de Sindrome de down, con antecedente de constipacion pertinaz en los ultimos 3 afios a
pesar de medicacion laxante, hipotiroidismo no tratado, epilepsia refractaria de 3 afios de evolucion medicada con multiples
anticonvulsivantes, numerosos tratamientos con antibiéticos de amplio espectro por adenoiditis durante infancia y uso crénico de
inhibidores de bomba de protones por dispepsia (Figura 1).

Sus padres consultaron por cuadro de 2 meses de evolucion caracterizado por deposiciones blandas y acuosas sin moco ni sangre
alternando con constipacion, sin dolor abdominal ni registros febriles y con descompensacion de su epilepsia con repetidas crisis
convulsivas nocturnas (status epiléptico) y excitacion psicomotriz. Recibié tratamiento con saccharomyces boulardii 500 mg/dia por 6
dias y rifaximina 1100 mg/dia durante 10 dias sin alivio (diagnéstico presuntivo: diarrea por antibidticos y SIBO). Se tomaron muestras
de materia fecal y comenzé tratamiento empirico con ciprofloxacina 1 g/dia por 5 dias sin remision. El coprocultivo,
coproparasitolégico y toxinas de clostridium difficile fueron negativos y cultivo micolégico fue informado positivo (Tabla 1).

Se agreg6 metronidazol 1500 mg/dia por 6 dias (diagnéstico presuntivo: giardiasis intestinal) sin alcanzar remision de la diarrea.
Analisis hematico solo mostr6 valores levemente alterados de tirotrofina y tiroxina (TSH-T4 libre) mientras que la serologia para
celiaquia fue negativa (Tabla 2).

Dada la descompensacion de su epilepsia con requerimiento adicional de diazepam, se indicé el tratamiento empirico con fluconazol
de 150 mg/dia via oral durante 8 dias, mostrando remisién completa de la diarrea como asi también de crisis convulsivas.

Discusion

Este caso clinico mostrd una asociacion entre diarrea crénica refractaria a tratamientos convencionales y factores predisponentes. Los
estudios realizados fueron negativos: anticuerpos para celiaquia, coprocultivo y coproparasitoldgico, toxinas para clostridium difficile.
Si bien un cultivo micoldgico de materia fecal fue positivo > 5.000 UFC/mlI, ya no se utiliza como herramienta diagndstica. En nuestro
medio no se realiza habitualmente la aspiracién y cultivo de fluido yeyunal por videoendoscopia alta ni existe prueba de aire aspirado
para hongos. Debido a la descompensacion de su epilepsia sin el antecedente de suspensién de medicacion anticonvulsivante, la
paciente recibio tratamiento empirico con fluconazol 150 mg/dia por 8 dias con completa remision de diarrea y crisis convulsivas. Al
afio siguiente en un control ambulatorio apenas iniciando tratamiento con levotiroxina (50 mcg/dia) y aun padeciendo de constipacion
con deposiciones semanales, repitid diarrea prolongada. Recibié nuevamente fluconazol 150 mg/dia por 8 dias con remisién completa
de diarrea y actualmente con transito colénico normal.

La literatura médica que reporta el diagnéstico y tratamiento exitoso de la diarrea prolongada por Candida mediante el uso de
fluconazol via oral es acotada. Un estudio clinico transversal, prospectivo y observacional de centro Unico en 2013, incluy6 ciento
cincuenta pacientes con diarrea prolongada, estudiados con cultivo por aspirado yeyunal y manometria gastrointestinal alta. Mostré
asociacion entre dismotilidad y uso crénico de inhibidores de bomba de protones y sobrecrecimiento bacteriano-flngico. El 60 %
presentd algun tipo de sobrecrecimiento.® Los mismos autores publicaron un estudio similar en 2015.5

Tres revisiones exhaustivas sobre disbiosis intestinal, simbiosis entre bacterias y hongos fue publicada en 2023 y 2025, detallando la
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fisiopatologia de la inflamacidn intestinal y la resistencia a antibiéticos y antiflingicos debido a biofilms polimicrobianos.*## Otra
revisién acerca de simbiosis y disbiosis del microbioma humano publicada en 2021, define a la flora fingica ocupando solo el 0,1 %
del total de la diversidad de la misma, con un efecto protector sobre otras especies de hongos oportunistas y en otras ocasiones
formando biofilms con bacterias generando resistencia antiobiética. Por lo cual los antifiingicos deben usarse con moderacion.?

Conclusiones

El sobrecrecimiento fungico (SIFO) tiene sintomas similares al sobrecrecimiento bacteriano de intestino delgado (SIBO) e intestino
irritable. Ante una diarrea prolongada en la cual se han descartado agentes infecciosos como bacterias, parasitos, enfermedad
celiaca, SIBO, frente a antecedente de mltiples antibiéticos/inhibidores de bomba de protones, alteracion severa de la motilidad
digestiva, se sugiere la sospecha diagnoéstica en lo posible mediante endoscopia digestiva alta. Ante evidencia de descompensacion
de enfermedad de base (epilepsia en este caso), pérdida de peso, indicios de malabsorcion, es imperativo comenzar con el
tratamiento a la brevedad con fluconazol/itraconazol por 1-2 semanas, especialmente tratdndose de antifingicos de excelente
biodisponibilidad oral y perfil de seguridad en tratamientos cortos una vez al dia.

Existe coexistencia de sobrecrecimiento bacteriano y flngico por lo que ante diagnéstico de SIBO sin respuesta a antibioticos, se
recomienda tratamiento empirico con fluconazol via oral para SIFO.

Es imperativo corregir trastornos metabdlicos como diabetes, hipotiroidismo, constipacién y discontinuar inhibidores de bomba de
protones en lo posible.
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Tablas

Tabla 1: Andalisis ambulatorios de materia fecal

Materia fecal Valores
Coprocultivo (salmonella, shigella,

Escherichia Coli enteropatégena, negativo

campylobacter)

Parasitologico seriado negativo

Toxinas Ay B clostridium difficile negativo

Cultivo micolégico positivo 5.000 UFC/g

Tabla 2: Analitica hemética ambulatoria, serologia de celiaquia

Analitica Valores

Leucocitos 4740 cel/mm
Hematocrito 42.9 %

Plaguetas 300.000/mm

Glicemia 84 mg/dI

Uremia 33 mg/dl

VES 9 mm

PCR 0,3 mg/d|

TSH 4,30 uUl/ml (0,27-4,20)
T4 libre 0,59 uU/ml (0,92-1,68)
IgA total 269 mg/dl

IgA antitransglutaminasa menor 2 U/ml

IgA antigliadina deaminada 3 U/ml
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IgA antiendomisio negativo
GOT 16 U/L
GPT 8 U/L
lonograma sérico K 4,3/ Na 136

VES: velocidad de eritrosedimentacion, PCR: proteina C reactiva, TSH: tirotropina, T4 libre: tiroxina, IgA: inmunoglobulina A, GOT:
aspartato aminotransferasa, GPT: alanino aminotransferasa.

Figuras

Figura 1: Radiografia directa de abdomen decubito dorsal

Repleciéon completa del marco colénico.
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