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Pilocarpine used to treat xerostomia in patients submitted to 
radioactive iodine therapy: a pilot study

Abstract

Xerostomia é uma queixa tardia frequente associada à iodoterapia. Terapias para o tratamento desta 
morbidade podem proporcionar melhora na qualidade de vida dos pacientes com câncer de tireoide 
submetidos à iodoterapia adjuvante. Objetivos: Relatar a experiência com o uso da pilocarpina no 
tratamento de xerostomia em pacientes com câncer de tireoide submetidos à iodoterapia adjuvante. 
Material e Métodos: Cinco pacientes preencheram os critérios de inclusão e receberam 5mg de 
pilocarpina, 3 vezes ao dia, por uma semana. Os efeitos colaterais do medicamento e a resposta 
subjetiva à queixa de xerostomia após o tratamento foram avaliados. Desenho do Estudo: Trata-
se de um estudo prospectivo, não-randomizado. Resultados: Sudorese foi o efeito colateral mais 
comum com o uso da pilocarpina, seguido por cansaço e dor de cabeça. Dois pacientes relataram 
alívio da xerostomia com o uso da medicação, mas somente um paciente foi capaz de tolerar os 
efeitos colaterais. Conclusões: Pilocarpina parece aliviar os sintomas de xerostomia em pacientes 
submetidos à iodoterapia, já que o medicamento é capaz de estimular o fluxo salivar. No entanto, os 
efeitos colaterais observados inviabilizam seu uso por recusa por parte dos pacientes em continuar 
a terapia por períodos mais longos.
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Xerostomia complaint is very commonly associated to radioactive iodine therapy. Alternatives to 
treat this morbidity can offer better quality of life to patients with thyroid cancer submitted to adjuvant 
iodine therapy. Aim: to report on the experience with pilocarpine on the treatment of xerostomia 
in thyroid cancer patients submitted to adjuvant radioactive iodine therapy (RIT). Materials and 
methods: The five patients who met the inclusion criteria received 5mg of pilocarpine, 3 tid for 
one week. Side effects of the drug and subjective response to xerostomia complaints after treatment 
were evaluated. Design: it is a prospective, non-randomized study. Results: Sudoresis was the most 
frequent side effect of pilocarpine use, followed by fatigue and headache. Two patients reported 
relief of xerostomia using pilocarpine, but only one patient was able to tolerate the side effects. 
Conclusions: Pilocarpine seems to relieve xerostomia complaints in thyroid cancer patients because 
it is able to stimulate salivary flow, but the observed side effects made the patients refuse long-term 
therapy continuation.
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INTRODUÇÃO

A saliva exerce papel muito importante na ma-
nutenção das funções orais. A perda ou diminuição do 
fluxo salivar podem dificultar o exercício de funções 
como mastigação, fala e deglutição e está associada com 
um impacto negativo na qualidade de vida do paciente. 
A habilidade das glândulas salivares em concentrar iodo 
as torna potenciais alvos durante e após a iodoterapia1.

Complicações agudas graves com a iodoterapia são 
extremamente raras. Entretanto, efeitos colaterais a médio 
e longo prazos são bem descritos na literatura como sialo-
denite, perda temporária do paladar, xerostomia e cáries1-3.

Xerostomia é a sensação de boca seca relatada pelo 
paciente4. A xerostomia pode ser causada por diversos 
fatores como doenças locais e sistêmicas, diversos medi-
camentos, radiação e quimioterapia. Alexander et al.2 e 
Caglar et al.5 relataram taxas de xerostomia associadas à 
iodoterapia tão altas quanto 42.9% e 54%, respectivamente, 
normalmente 1 ano após a terapia. Nossos estudos têm 
mostrado que 11.2% dos pacientes submetidos à iodote-
rapia têm persistido com queixas de xerostomia durante 
todo o dia (dados não publicados).

O tratamento da xerostomia é difícil e pode ser 
alcançado com o alívio sintomático pela administração de 
gomas de mascar sem açúcar, hidratação frequente, subs-
titutos salivares e sialogogos. A pilocarpina é um agente 
parassimpatomimético com propriedades β-adrenérgicas 
que estimula os receptores colinérgicos na superfície das 
glândulas exócrinas, causando uma redução nos sintomas 
de xerostomia. Efeitos adversos graves são raros com o 
uso da pilocarpina, mas efeitos colaterais como sudorese, 
aumento da frequência urinária e rubor são comuns, com 
intensidade tipicamente média a moderada por um período 
curto de duração6.

O objetivo deste estudo piloto é descrever a eficácia 
e a viabilidade da pilocarpina no tratamento de xerostomia 
em pacientes submetidos à iodoterapia.

PACIENTES E MÉTODOS

Este artigo é parte de um grande estudo transversal 
retrospectivo, com coleta prospectiva de alguns dados, 
que teve por critérios de inclusão: pacientes tratados por 
carcinoma bem-diferenciado de tireoide, submetidos ou 
não à iodoterapia adjuvante entre 1997 e 2006, em segui-
mento no ambulatório de Cirurgia de Cabeça e Pescoço 
do Hospital A. C. Camargo, para avaliação de possíveis 
efeitos colaterais da iodoterapia sobre a função das glân-
dulas salivares. Quatrocentos pacientes, que preencheram 
os critérios de inclusão, foram convidados e destes, 184 
pacientes aceitaram participar do estudo e assinaram o 
termo de consentimento aprovado pelo Comitê de Ética 
em Pesquisa da Instituição (processo n° 762/06). Cento e 
oitenta pacientes eram portadores de carcinoma papilífe-

ro e somente 4 pacientes eram portadores de carcinoma 
folicular. A média de idade dos pacientes foi de 49.9 
anos e a idade mediana de 49 anos (25 - 89 anos). Cento 
e oito (58.7%) pacientes foram submetidos à iodoterapia 
adjuvante. Setenta e oito (42.4%) pacientes faziam uso de 
algum tipo de medicação xerostômica (anti-hipertensivo, 
anti-histamínico, antidepressivo). Todos os pacientes fo-
ram submetidos à sialometria e cintilografia de glândulas 
salivares.

Sialometria foi realizada como descrito por Koseki 
et al.7, e saliva total não estimulada foi coletada em tubo 
Falcon de 15 ml por 5 minutos e o volume total divido por 
5 para se obter o fluxo em ml/min. Para o fluxo salivar 
total estimulado foi fornecido ao paciente uma pastilha 
de ácido cítrico (Cewin®, Sanofi-Synthelabo, Brasil), o 
mesmo foi orientado a não mastigar a pastilha, e a saliva 
coletada com a mesma técnica descrita anteriormente. Os 
parâmetros de normalidade adotados foram baseados nos 
dados publicados por Jensen et al. (fluxo não-estimulado 
> 0.3 ml/min; estimulado > 1.5 ml/min)4.

Para verificar a eficácia da pilocarpina no tratamento 
da xerostomia em pacientes submetidos à iodoterapia, 
adotaram-se os seguintes critérios de inclusão: pacientes 
submetidos à iodoterapia adjuvante apresentando ao mes-
mo tempo 1- queixa de xerostomia, 2- valores anormais 
de fluxo salivar à sialometria4 e 3- disfunção à cintilografia 
de glândulas salivares pela análise visual. Pacientes que 
apresentassem contraindicações para o uso da pilocarpina 
como asma, hipertensão, doenças cardíacas e glaucoma 
de ângulo fechado não participariam do estudo. Pressão 
arterial foi aferida antes do início do tratamento, o qual 
consistiu na administração de 5 mg de pilocarpina 3 vezes 
ao dia como recomendado pela literatura6, principalmente 
antes das refeições e a noite, durante 1 semana. Os pacien-
tes preencheram um questionário controle sobre os efeitos 
colaterais e relataram todos os sintomas durante 7 dias.

RESULTADOS

Dos 108 pacientes submetidos à iodoterapia ad-
juvante, 65.4% (70 pacientes) relataram xerostomia pelo 
menos um período do dia e 11.2% (12 pacientes) durante 
todo o dia. Destes 70 pacientes, somente 9 pacientes pre-
encheram os critérios de inclusão para o protocolo de tra-
tamento com pilocarpina. A média de idade dos pacientes 
foi 52.1 anos e a idade mediana 56 anos (36 - 65 anos). A 
dose média de iodo recebida durante a iodoterapia foi de 
150 mCi (100 - 450 mCi). Destes nove pacientes, quatro 
não foram incluídos no estudo. Um paciente não aceitou 
participar do protocolo, e três pacientes apresentaram hi-
pertensão arterial não controlada. Os dados dos pacientes 
incluídos no protocolo de pilocarpina estão sumarizados 
na Tabela 1.

O efeito colateral mais comumente relatado pelos 
pacientes foi a sudorese, afetando 4 dos 5 pacientes. 
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Cansaço e dor de cabeça foram relatados por 3 dos 5 pa-
cientes. Aumento da frequência urinária, lacrimejamento, 
calafrios, tontura e náusea foram constatados em 2 dos 
5 pacientes. Alterações na pressão arterial e taquicardia 
foram observados em um mesmo paciente. Avaliando o 
alívio da xerostomia após o uso da pilocarpina, dois pa-
cientes relataram melhora significativa na sensação de boca 
seca, mas um deles apresentou diversos efeitos colaterais 
considerando o uso por longo período inaceitável.

DISCUSSÃO

Diferentemente da radioterapia externa, a iodote-
rapia com I131 não destrói completamente a habilidade 
das glândulas salivares em produzir saliva, preservando 
assim parênquima funcionante para responder a estímulos. 
Xerostomia é relatada estar presente em 11 a 54% dos 
pacientes submetidos à iodoterapia2,5. Como os tumo-
res bem-diferenciados de tireoide apresentam um bom 
prognóstico, a redução dos efeitos colaterais tardios da 
iodoterapia é essencial para manter a qualidade de vida 
destes pacientes.

Ao contrário da radioterapia externa, a qual apre-
senta diversos estudos mostrando a eficácia da pilocarpina 
no estímulo das glândulas salivares8-15, faltam estudos na 
literatura mostrando a eficácia da pilocarpina para aliviar 
os sintomas de xerostomia associada à iodoterapia. Silbers-
tein16 publicou resultados com o uso de 5 mg de pilocarpi-
na de 8 em 8 horas em um estudo cego, controlado com 

60 pacientes por uma semana logo após a iodoterapia na 
tentativa de prevenir a ocorrência de sialodenite associada 
ao I131. Este estudo mostrou que a pilocarpina não reduz 
a ocorrência de sialodenite causada pelo iodo radioativo. 
Estes resultados confirmam dados publicados por Alexan-
der et al.2 dez anos atrás, o qual não observou diferença 
significativa entre pacientes que receberam pilocarpina 
durante a iodoterapia e aqueles que não receberam.

Objetivando mostrar uma outra aplicação da pilocar-
pina, Aframian et al.17 publicaram um estudo mostrando a 
eficácia de uma única dose de 5 mg de pilocarpina para au-
mentar fluxo salivar não-estimulado e estimulado em cinco 
pacientes portadores de câncer de tireoide submetidos à 
iodoterapia adjuvante há pelo menos 3 meses antes da 
realização do estudo. Os resultados mostraram significante 
aumento do fluxo salivar não-estimulado e estimulado em 
quatro pacientes, sem alterações significativas das pres-
sões sistólica e diastólica, pulso e temperatura corporal. 
Até o momento, não há na literatura estudos utilizando 
a pilocarpina como tratamento a longo prazo para alívio 
da xerostomia associada à iodoterapia, nem avaliando a 
tolerabilidade deste medicamento nestes pacientes.

CONCLUSÕES

O presente estudo mostra resultados não favoráveis 
ao uso da pilocarpina como tratamento de rotina para 
estes pacientes. Os efeitos colaterais com 3 doses de 5 
mg ao dia por uma semana não foram bem tolerados por 

Tabela 1. Dados dos cinco pacientes que completaram uma semana de tratamento com pilocarpina

  Paciente 1 Paciente 2 Paciente 3 Paciente 4 Paciente 5

Idade  38 56 57 58 36 

Dose I131 (mCi)  200 100  150 250 450 

FSNE (ml/min)  0.02 0.24  0.30 0.24 0.30 

FSE (ml/min)  0.42 1.38 1.10 1.16 1.50 

Pressão arterial (mmHg)  140 x 80 120 x 80 140 x 90 120 x 80 110 x 60 

Sudorese x x x  x

Frequência urinária x  x   

Lacrimejamento x  x   

Rubor   x   

Cansaço  x x x  

Tontura    x x

Náusea    x x 

Dor de cabeça  x  x x 

Aumento pressão arterial x     

Taquicardia x     

Avaliação final  NT T NT T NT 

FSNE - Fluxo Salivar Não-Estimulado; FSE - Fluxo Salivar Estimulado; NT - Não Tolerou o tratamento devido aos efeitos colaterais da pilocarpina; 
T - Tolerou o tratamento, o paciente foi capaz de usar a pilocarpina por uma semana e apresentou alívio dos sintomas de xerostomia.
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pacientes com câncer de tireoide e o uso desta medicação 
não deve ser recomendado, visto que os benefícios não 
sobrepujam os efeitos colaterais.
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