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摘要  目的：评估口服 Janus 激酶（JAK）抑制剂治疗斑秃的有效性及安全性。方法：计算机检索截至 2025 年 3
月的 PubMed、Cochrane Library、Embase 和 Web of Science 数据库中关于口服 JAK 抑制剂治疗斑秃的随机对照试验

（RCT）或回顾性研究。由两名经过培训的研究者筛选纳入文献并进行文献评价和分析，所有数据分析都在 R 软件

中进行，使用“gemtc”包进行贝叶斯荟萃分析。结果：纳入研究 12 项，共 3 047 名患者。荟萃分析显示：口服 JAK 抑

制剂可显著降低斑秃患者的斑秃严重程度评估工具(SALT)评分。其中，相比其他药物，Deuruxolitinib（氘代芦可替

尼）的 SALT 评分相对于基线的百分比变化尤为突出[RR（95%CI）：-45. 24（-49. 53~-40. 00）]。在药物安全性

方面口服 JAK 抑制剂治疗斑秃具有较高安全性，与对照组相比，Ruxotinib（芦可替尼）可显著改善严重不良反应的

人数 [RR（95%CI）：3. 99（1. 32~26. 26）]，最常见的不良事件是上呼吸道感染、头痛和痤疮，严重不良反应极少发

生，但仍有出现滤泡性淋巴瘤、严重感染等风险。结论：口服 JAK 抑制剂可改善斑秃患者毛发密度并具有较高安全

性，其中 Deuruxolitinib 在增加毛发密度方面相比其他药物作用最为突出。
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Abstract

Objective:: To evaluate the efficacy and safety of oral Janus kinase (JAK) inhibitors for alopecia 
areata (AA) treatment.  Methods:: A comprehensive search was conducted in PubMed, Cochrane Li⁃
brary, Embase, and Web of Science for randomized controlled trials (RCTs) or retrospective studies 
on oral JAK inhibitors for AA up to March 2025.  Two trained researchers independently screened and 
assessed the included studies.  Data analysis was performed using R software, with the "gemtc" pack⁃
age employed for Bayesian meta⁃analysis.  Results:: A total of 12 clinical trials involving 3 047 patients 
were included.  Meta⁃analysis revealed that oral JAK inhibitors significantly reduced the severity of alo⁃
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pecia tool （SALT) score in AA patients.  Deuruxolitinib demonstrated the most pronounced percent⁃
age change in SALT score from baseline compared to other agents （RR (95%CI): -45. 24(-49. 53⁃
-40. 00)）.  Regarding safety, oral JAK inhibitors were well ⁃ tolerated, with Ruxolitinib significantly 
reducing the incidence of severe adverse events compared to the control group （RR (95%CI): 3. 99 
(1. 32 ⁃ 26. 26)）.  The most common adverse events included upper respiratory infections, headaches, 
and acne.  Although rare, severe adverse events such as follicular lymphoma and serious infections 
were reported.  Conclusion:: Oral JAK inhibitors are effective in improving hair density in AA patients 
and demonstrate a favorable safety profile.  Among these, Deuruxolitinib stands out for its superior effi⁃
cacy in promoting hair regrowth.
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斑秃（alopecia areata）是一种毛囊特异性慢性

炎症性自身免疫性疾病，表现为头面部及躯干四肢

的非瘢痕性脱发［1］。该病严重影响患者的心理健

康，研究［2⁃3］表明斑秃患者比健康人群更易出现抑郁

和焦虑。斑秃发病机制尚不明确，可能与遗传、内

分泌异常和自身免疫缺陷有关。

Janus 激酶（Janus kinase，JAK）信号转导和转录

激活因子（STAT）信号通路在斑秃发病中起关键作

用［4⁃5］。JAK 家族包括 JAK1、JAK2、JAK3 和酪氨酸

激酶 2（TYK2），其激活可促进促炎细胞因子相关基

因表达，并激活 CD8+ T 细胞。这些细胞攻击毛囊

可导致脱发，这为使用 JAK 抑制剂阻断炎症反应提

供了理论依据［6⁃7］。Baricitinib（巴瑞替尼）和 Ritleci⁃
tinib（利特昔替尼）是欧美批准用于治疗重度斑秃的

JAK 抑制剂（Janus kinase inhibitor，JAKi）。此外，

Deuruxolitinib（氘代芦可替尼）、Ritlecitinib（利特昔

替尼）等 JAK 抑制剂也开始用于斑秃的临床研究。

然而，现有研究多为小样本病例报告或回顾性研

究，随机对照试验较少，且缺乏系统总结。因此，全

面评估口服 JAK 抑制剂治疗斑秃的有效性和安全

性具有重要意义。

网状荟萃分析（网状 Meta 分析）是一种用来比

较多种不同治疗方案对疾病影响的有效方法，其最

大优势是能使用间接比较的方法评价无直接临床

试验比较的两种治疗方案的优劣并横向比较不同

干预措施。基于此，本研究采用系统评价与网状荟

萃分析的方法综合现有证据，以期解决 JAK 抑制剂

治疗斑秃的有效性和安全性的问题。

1 资料与方法

基本规范有关声明：本研究遵循 PRISMA 声

明［8］执行并预先在 PROSPERO 上进行了注册（注

册号：CRD42023489580）
1. 1　 文 献 检 索 策 略   计 算 机 检 索 PubMed、Co⁃
chrane Library、Embase、Web of Science 公开发表的

论文，时限从建库至 2025 年 3 月，主要检索词包括：

alopecia areata，JAK inhibitor，完整检索策略详见附

件中的检索历史文档（相关附件内容可通过手机扫

描本文 OSID 码查看），检索无语言限制

1. 2　文献筛选   纳入标准：（1）研究类型：双盲或

单盲随机对照试验或回顾性研究。（2）研究对象：年

龄≥18 岁且诊断斑秃明确的患者。（3）干预措施：对

照组接受安慰剂或常规类固醇治疗，实验组采用口

服 JAK 抑制剂治疗。（4）结局指标：斑秃严重程度评

估工具（severity of alopecia tool，SALT）评分和发生

严重不良反应人数（SAE）。排除标准：（1）无法提

取结局指标或结局指标数据不明确的文献；（2）综

述、个案报道及会议摘要等文献；（3）研究仅包括睫

毛和眉毛受累，但无头皮受累的患者。

1. 3　资料提取   由两名经过培训的研究者按照文

献纳入与排除标准独立进行文献筛选及资料提取，

并进行交叉核对，意见不一致时由第三名研究者协

助判断。使用自制电子表格提取资料，包括主要作

者、研究类型、样本量、性别比、平均年龄、实验组干

预措施、对照组干预措施和基线 SALT 评分。主要

结局指标是定义为 SALT 评分下降≥90% 的人数

（以下简写为 SALT90）和 SALT 评分相对于基线的

百分比变化（以下简写为 perSALT）。安全性结局

原为发生严重不良反应人数，但由于部分研究中个

别组发生率为 0，可能导致合并数据异常，因此我们

改将无 SAE 人数（以下简写为 fSAE）用于评估各

JAK 抑制剂间的安全性差异。

1. 4　偏倚风险评价   由两名经培训的研究者使用

Cochrane 偏倚风险评价工具对纳入的随机对照临

床试验（RCT）文献进行质量评价（详见图 1），包括
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随机分配、分配隐藏、盲法实施等 7 项并按风险等级

评定质量：全部低风险为 A 级，部分为 B 级，否则为

C 级 。 观 察 性 研 究 采 用 纽 卡 斯 尔 ⁃ 渥 太 华 量 表  
（Newcastle⁃Ottawascale，NOS）评估，将评分５分以

上的文献纳入 Meta 分析，如有分歧，请第３名研究

者参与评定后解决。

1. 5　统计学方法   所有数据分析都在 R 软件中进

行，使用“gemtc”包进行贝叶斯荟萃分析。均数差

（
-
x）和标准差（s）被视为连续变量的效应量指标

（perSALT）。相对危险度（RR）和 95%CI 被视为

二分类变量的效应量指标（fSAE、SALT90）。网

状 meta 分析的收敛质量将由潜在尺度缩减因子

（potential scale reduction factor，PSRF）呈现，PSFR
=1 时收敛质量达到满意。纳入处理的排名将以

三种形式呈现：排名图、排名的 SUCRA 值、排名

表、相对效应森林图。如果网络中可以连接一个闭

合环，则使用函数“mtc. nodesplit”进行不一致性测

试。异质性测试使用函数“mtc. anohe”进行，当

I²≤50% 表示研究间异质性较小，反之当 I²>50%
时，认为存在显著的异质性。采用敏感性分析判断

结果的稳定性和强度。如果无法找到异质性的来

源，则使用随机效应模型来汇总效应大小，或者放

弃 Meta 分析，仅进行描述性分析。

2 结果

2. 1　 论 文 获 取   通过检索 PubMed、Cochrane Li⁃
brary、Embase、Web of Science 公开发表的论文，时

限为建库至 2025 年 3 月，共检索到论文 3 714 篇，导

入文献管理软件去重，去重后剩余文献 1 466 篇，阅

读标题摘要排除无关文献后剩余数 109 篇，阅读全

文后排除掉文献 99 篇，排除文献原因：64 篇论文纳

入了年龄≤18 岁的人群，30 篇论文为动物实验，3 篇

论文与评估治疗无关，2 篇论文为数据重复使用，最

终分析纳入 10 篇论文［9⁃18］，包括 8 篇 RCT 论文［9⁃16］

（其中 1 篇包含 2 项 RCT［14］），2 篇回顾性研究［17⁃18］，

以及 1 项临床试验数据［19］（NCT：04797650），故最

终纳入了 12 项研究（图 1）。

2. 2　基本信息描述

2. 2. 1　偏倚风险信息　本文共纳入 12 项研究［9⁃19］，

其中 ZHANG 2022［18］与 SHIN 2019［17］属于回顾性

研究，评分均为 7 分（详见附表 S1，可手机扫描本文

OSID 码查看），2 篇论文均控制了混杂因素的干扰，

故具有较好的组间可比性；在结局指标的获取方面

均经过专业人员按照统一可靠方法评估，故获取的

结局指标可信度较高；在研究人群的选择方面，由

于 2 篇论文均未明确说明试验后期研究对象失访原

因，故出现数据不全。

所纳入的 10 项 RCT 中，偏倚风险主要来自研

究 ALMUTAIRI 2019［9］，文中未明确说明随机分配

方法与是否进行分配隐藏，故存在中风险选择性偏

倚；未说明人员失访原因，故出现数据不全；文中也

未明确说明是否注册了 Protocol（详见图 2、3）。

2. 2. 2　研究基本信息　本文共纳入 3 047 名患者

（如表 1 所示），纳入患者年龄多集中于 30~40 岁，纳

图 1　系统评价和荟萃分析的研究检索流程图

图 2　纳入研究偏倚风险评价总结图

385



第  47 卷武汉大学学报（医学版）

入试验中年龄均值最小为 28 岁；试验持续时间最短

为 12 周，最长达 36 周，最常见的试验时长为 24 周与

36 周。患者 SALT 评分基线值则多集中于 80~95
分，可认为纳入研究的人群总体相似。纳入干预措

施的种类及用法用量总体情况：对照组接受安慰剂

或常规类固醇治疗；试验组采用口服 JAK 抑制剂治

疗，口服 JAK 抑制剂种类有 Baricitinib、Ritlecitinib、
Deuruxolitinib、Ruxolitinib（芦可替尼）、Tofacitinib
（托法替布）、Ivarmacitinib（艾玛昔替尼）、Brepoci⁃
tinib（布雷泊替尼）。

2. 3　网状荟萃分析结果

2. 3. 1　SALT　共 8 个研究，合计 2 592 例患者被纳

图 3　纳入研究偏倚风险评价表

表 1　纳入研究基本信息

研究及时间

ZHOU C 2023[16]

KING B 2021[12]

KING B 2021[11]

KING B 2022[13]

ALMUTAIRI N 2019[9]

ZHANG W X 2022[18]

BRAVE⁃AA1 2022[14]

BRAVE⁃AA2 2022[14]

ANDERSON S 2023[10]

THRIVE⁃AA1 2024[15]

THRIVE⁃AA2 2023[19]

SHIN J W 2019[17]

干预措施

Ivarmacitinib,2/4/8 mg,qd
安慰剂

Baricitinib,1/2/4 mg,qd
安慰剂

Brepocitinib,60 mg,qd（4 周）,30 mg,qd（20 周）;
Ritlecitinib,200 mg,qd（4 周）,50 mg,qd（20 周）

安慰剂

Deuruxolitinib，4/8/12 mg, bid
安慰剂

Ruxolitinib,20 mg, bid
Tofacitinib,5 mg, bid

Tofacitinib,5~15 mg, qd
倍他米松,15~30 mg, qd
Tofacitinib 联合倍他米松

Baricitinib,2/4 mg, qd
安慰剂

Baricitinib,2/4 mg, qd
安慰剂

Ritlecitinib
安慰剂

Deuruxolitinib,12/8 mg,bid
Placebo

Deuruxolitinib,8/12 mg, bid
安慰剂

Tofacitinib,5 mg, bid/tid
倍他米松,15~30 mg, qd
Diphenylcyclopropenone

干预时长

24 周

24 周

36 周

36 周

24 周

24 周

24 周

24 周

24 周

6 月

6 月

3~4 月

3~4 月

3~4 月

36 周

36 周

36 周

36 周

9 月

9 月

24 周

24 周

24 周

24 周

6 月

6 月

6 月

总例数

70
24
82
28
47
48
47

105
44
38
37
20
18
23

465
189
399
156

36
35

566
140
387
130

18
26
30

年龄/岁
35.76±12.17
34.70±9.40
41.13±13.35
40.50±14.20
34.00±11.00
37.00±13.00
38.00±14.00
36.31±12.60
37.80±13.50
35.50±13.80
47.40±16.10
26.10±2.45
29.40±6.23
35.90±3.65
38.00±12.80
37.40±12.90
39.00±13.00
37.10±12.40
35.10±9.60
34.20±9.00
36.00±11.75
38.50±11.75
38.40±12.30
39.70±12.49
28.00±8.00
30.50±11.25
33.00±9.50

注：qd.每日 1 次；bid.每日 2 次；tid.每日 3 次；Diphenylcyclopropenone. 二苯基环丙烯酮（DPCP）。
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入分析，共有 6种干预措施。异质性分析和节点拆分

法的不一致性检验表明网状荟萃分析满足同质性假

设和一致性假设（附图S1，可手机扫描本文OSID二维

码查看）。与对照组相比，Deuruxolitinib［RR（95%CI）：

27. 27（9. 81~114. 67）］、Brepocitinib［RR（95%CI）：

18. 47（3. 27~447. 62）］、Ritlecitinib［RR（95%CI）：

13. 38（2. 32~323. 87）］、Baricitinib［RR（95%CI）：9. 58
（4. 77~22. 79）］可显著改善 SALT90（如图 4所示）。

在联赛表中还额外发现 Deuruxolitinib 显著优于 Rit⁃
lecitinib［RR（95%CI）：24. 04（7. 24~112. 06）］（如附

表 S2 所示）。基于 SUCRA 值的概率排序图（见附图

S2）体现出了与森林图（图 4）和联赛表一致的趋势：

Deuruxolitinib（87. 55%）、Brepocitinib（81. 83%）、

Ritlecitinib、（67. 31%） 、Baricitinib （62. 05%） 、

Ivarmacitinib（26. 40%）、Tofacitinib（15. 97%）、对照组

（8. 91%）。

2. 3. 2　perSALT　共 8 个研究，合计 2 592 例患者被

纳入分析，共有 4 种干预措施。异质性分析和节点拆

分法的不一致性检验表明，网状荟萃分析满足同质性

假设和一致性假设（详见附图 S3）。与对照组相比，

Deuruxolitinib［RR（95%CI）：-45. 24（-49. 53~
-40. 94）］、Baricitinib［RR（95%CI）：-35. 23
（-40. 03~-30. 45）］、Ivarmacitinib［RR（95%CI）：

-26. 88（-39. 81~-14. 09）］可显著改善 perSALT
（见图 5）。此外在联赛表中发现 Baricitinib 显著优于

Tofacitinib［RR（95%CI）：-44. 04（ -58. 63~
-29. 38）］（如附表 S3 所示）。基于 SUCRA 值的概

率排序图（见附图 S4）体现出了与森林图（图 5）和联

赛表一致的趋势：Deuruxolitinib（99. 89%）、Baricitinib
（77. 74%）、Ivarmacitinib（62. 36%）、Tofacitinib

（21. 73%）、Ruxolitinib（10. 21%）、对照组（36. 32%）。

2. 3. 3　 fSAE　 关于 fSAE，共有 12 个研究，合计

3 047 例患者被纳入分析，共有 8 种干预措施（详见

图 6）。异质性分析和节点拆分法的不一致性检验表

明网状荟萃分析满足同质性假设和一致性假设（详

附图 S5）。与对照组相比，Ritlecitinib［RR（95%CI）：

1. 89（1. 05~7. 79）］、Ruxolitinib［RR（95%CI）：3. 99
（1. 32~26. 26）］可显著改善严重不良反应的人数。

而 使 用 Ivarmacitinib、Baricitinib、Brepocitinib、To⁃
facitinib、Deuruxolitinib 后出现严重不良反应的人数

同对照组相比无明显统计学差异。基于 SUCRA 值

的概率排序图（见附图 S6）体现出了与森林图（图 6）、

和 联 赛 表（附 表 S4）一 致 的 趋 势 ：Ruxolitinib
（96. 72%） 、 Ritlecitinib （80. 59%） 、 Tofacitinib
（77. 62%）、Ivarmacitinib（52. 35%）、Deuruxolitinib
（33. 81%） 、Baricitinib （24. 77%） 、Brepocitinib
（6. 26%）、对照组（27. 87%）。

3 讨论

本研究表明 Baricitinib 和 Deuruxolitinib 是目前

治疗斑秃效果最佳的口服 JAK 抑制剂。Baricitinib
作为选择性 JAK1/JAK2 抑制剂，自 2015 年首次报

道其对 CANDLE 合并斑秃患者的显著疗效后，其

治疗潜力在动物实验中得到进一步验证［20］。研

究［21⁃22］表明 Baricitinib 可以通过减少 CD8+ T 细胞浸

润并下调皮肤 MHC Ⅰ类和Ⅱ类表达，维持毛囊免

疫特权状态，进而降低小鼠发病频率。KING 等［14］

的三期临床试验也证明了其治疗斑秃的良好疗效。

基于这些证据，Baricitinib 于 2022 年 6 月获得 FDA
批准，成为首个用于重症斑秃治疗的药物。

Deuruxolitinib 是 Ruxolitinib 的 一 种 氘 代 衍 生

A. SALT 评分较基线下降≥90% 者的网状结构图；B. SALT
评分较基线下降≥90% 者的森林图。

图 4　SALT 评分较基线下降≥90% 者的网状结构及森林图

A. SALT评分相对于基线的百分比变化网状结构图；B. SALT
评分相对于基线的百分比变化森林图。

图 5　SALT 评分相对于基线百分比变化网状结构及森林图
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物，作为一种选择性 JAK1/JAK2 抑制剂，氘代使得

环戊烷环结构在体内免于广泛氧化代谢，使其药物

作用时间延长［23］。该药物的两项三期临床试验［15， 19］

结果显示，每日口服 8 mg 和 12 mg Deuruxolitinib 治

疗 24 周 后 ，分 别 有 21. 6%~33. 0% 和 38. 3%~
41. 9% 的患者达到 SALT 评分小于等于 20 的标准，

显著优于安慰剂组（0. 8%）。这些数据表明 Deurux⁃
olitinib 对于中重度斑秃患者的病情改善有良好作

用，使其成为继 Baricitinib 和 Ritlecitinib 之后第三个

获 FDA 批准用于重度斑秃的 JAK 抑制剂。本文结

果显示，Deuruxolitinib 在 SALT90 人数及 SALT 评

分相对于基线的百分比变化上甚至超过了 Barici⁃
tinib，这表明 Deuruxolitinib 对于斑秃患者病情改善

程度优于 Baricitinib，其在治疗中度至重度斑秃方面

显示出巨大潜力，有望成为斑秃患者的新治疗选择。

此外本研究还发现 Ivarmacitinib 的 SALT 评分

改善率在所有药物中排名第二，但其 SALT90 的人

数同对照组相比却无明显统计学差异，该药物的疗

效在结局指标上呈现出了相反的结果。我们猜测

出现这样的结果可能与不同斑秃类型对药物的敏

感度不同有关。 Ivarmacitinib 是一种高选择性的

JAK1 抑制剂，主要用于治疗特应性皮炎和溃疡性

结肠炎等自身免疫性和炎症性疾病，具有较高的安

全性［24］。ZHOU 等［16］的试验，为排除其他因素干

扰，多选择重度脱发的患者，而轻度脱发及 AU/AT
患者数目则很少，因此还需要纳入更多人群来证明

药物疗效。此外，关于使用 Ivarmacitinib 的患者

SALT90 的人数与对照组无统计学差异这一点，我

们认为这可能与斑秃发病机制仍不清楚有关。有

研究［25］认为类固醇激素不敏感的细胞可能参与了

斑秃炎症的产生与发展，这也使得类固醇激素成为

了治疗斑秃的可行方法之一。

在药物安全性方面，本研究发现大部分药物同

对照组没有统计学差异，只有 Ruxotinib 与 Ritleci⁃
tinib 后出现严重不良反应的人数小于对照组，且

Ruxotinib 安全性优于 Ritlecitinib，报告的不良反应

大多为轻微症状，最常见的不良事件是上呼吸道感

染、头痛和痤疮。尽管在既往研究［26］中，口服 JAK
抑制剂相关严重不良事件的发生率较低，但仍有出

现滤泡性淋巴瘤、血栓栓塞、严重感染等风险。因

此，我们建议接受 JAK 抑制剂治疗的斑秃患者在治

疗期间定期随访，关注相关指征。

本研究局限性：（1）纳入论文数量较少，质量中

等，样本量偏小。（2）纳入研究中存在 2篇回顾性研究

可能会对结果的可信性及稳定性产生影响。（3）由于

对照组中包含 2项使用激素作为对照的实验，可能对

结果的可信度产生一定影响。然而，鉴于这两项研

究对网状 Meta 分析结构的完整性具有重要作用，因

此无法进行剔除后的敏感性分析。（4）结局指标的评

定受主观因素影响较大。因此，未来还需要更多高

质量、大样本、多中心的临床试验进一步验证本研究

结论。尽管本研究有局限性，但仍可为临床上口服

JAK 抑制剂治疗斑秃提供一定的参考。

综上所述，本研究发现口服 JAK 抑制剂可显著

降低斑秃患者的 SALT 评分并具有较高的安全性，

其中 Deuruxolitinib 和 Baricitinib 相比其他药物在改

善患者 SALT 评分方面尤为突出。但由于诸多局

限性的存在，本研究结果应谨慎解释，未来仍需更

多良好设计的、大样本、多中心、随机对照临床试验

进一步验证本研究结论。

开放科学（资源服务）标识码（OSID）： 
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