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局部应用他克莫司治疗糜烂型口腔扁平苔藓的Meta-分析

路华林，路月亭，邓倩澜，许彦枝，刘铁军*

河北医科大学第四医院 口腔科，河北 石家庄 050011

摘 要： 目的 系统的评价外用他克莫司（软膏或漱口水）治疗糜烂型口腔扁平苔藓的有效性和安全性。方法 计算机检索

PubMed、EMbase、Cochrane Library、OVID、中国学术期刊全文数据库（CNKI）、中国生物医学文献数据库（CBM）、维

普中文期刊全文数据库（VIP）和万方数据库，检索年限均为数据库建库至 2019年 12月，搜索他克莫司（软膏或漱口水）

与皮质类固醇药物（对照药）比较治疗糜烂型口腔扁平苔藓的临床随机对照试验（RCTs），采用Stata1 4.2软件进行Meta-分

析。结果 共纳入 23 个 RCTs、共 1 269 例患者。Meta-分析结果显示：与对照组比较治疗组有效率（RR=1.11，95%CI=

1.02～1.22，P=0.022）及安全性（RR=0.62，95%CI=0.44～0.88，P=0.007）均有统计学差异（P＜0.05），其中 0.03% 他克

莫司比0.1%他克莫司更安全。结论 治疗糜烂型口腔扁平苔藓，他克莫司较皮质类固醇药物的安全性更好，不良反应更低。
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Meta-analysis of topical tacrolimus in treatment of erosive oral lichen planus
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Abstract: Objective To systematically evaluate the efficacy and safety of topical tacrolimus (ointment or mouthwash) in the

treatment of erosive oral lichen planus. Methods The databases PubMed, EMbase, the Cochrane Library, OVID, CNKI, CBM, VIP

and Wanfang Data were searched for controlled trials (RCTs) of tacrolimus (ointment or mouthwash) compared with corticosteroid

drug (placebo) in the treatment of erosive oral lichen planus, from database building to December 2019. Meta-analysis was

performed using Stata1 4.2 software. Results A total of 23 RCTs with 1 269 patients were included. Meta-analysis results showed

that compared with the control group, the effective rate (RR = 1.11, 95%CI = 1.02 — 1.22, P = 0.022 ) and safety (RR = 0.62,

95%CI = 0.44 — 0.88, P = 0.007) of the treatment group were statistically significant differences (P < 0.05), and the 0.03%

concentration was safer than the 0.1% concentration. Conclusion Tacrolimus is safer and has fewer adverse reactions than

corticosteroid in the treatment of erosive oral lichen planus.
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口腔扁平苔藓（oral lichen planus）是一种常见

的口腔黏膜慢性炎性疾病，由于长期糜烂病损有恶

变可能，进而发展为潜在的恶性肿瘤，因此被纳入

口腔潜在恶性疾病［1］，WHO将其列入癌前范畴。目

前口腔扁平苔藓的治疗方案旨在改善症状和不适，

改善正常功能（即进食和说话）和生活质量并且预

防恶变［2］。文献中已提出全身治疗来控制口腔扁平

苔藓的恶化［3］，包括服用肾上腺皮质激素、维A酸、

免疫调节剂等，但局部用药被认为是最有效的第一

线治疗［4］。局部治疗有局部药物涂抹、局部药物注

射及局部药物含漱，包括维A酸类、他克莫司、呲美

莫斯、环孢素、皮质类固醇药物、伊曲康唑、氟康唑、
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氯己定含漱液、碳酸氢钠含漱液、复方硼砂含漱液、

制霉菌膜剂等等，还有光动力局部治疗的方法是口

腔扁平苔藓治疗的新建议［5］。

目前，皮质类固醇药物被认为是治疗口腔扁平

苔藓的首选药物［6］。然而，有些患者的病变对这些

药物并不敏感或有较明显和严重的不良反应，而且

长期使用皮质类固醇激素会导致继发念珠菌病［7］。

越来越多的临床医师和学者希望能够获得 1款新的

药物治疗口腔扁平苔藓，因此他克莫司被发现和应

用，其在治疗糜烂型、复发性和比较顽固的口腔扁

平苔藓方面应用较广［8-12］。这种疏水性多环内酯具

有强大的免疫抑制活性，其抗炎作用的分子机制与

环孢霉素相似［9］。他克莫司已被有效地用于许多炎

症性皮肤病，特别是特应性皮炎。0.1%、0.03%他克

莫司软膏用于治疗萎缩性皮炎已被美国食品和药

物管理局（FDA）批准使用［13］。目前，在临床中局部

使用 0.1%、0.03%他克莫司已显示可有效治疗口腔

扁平苔藓。近年来，他克莫司、吡美莫司和环孢素

等已成为各种黏膜皮肤免疫介导疾病的热门话题，

如特应性皮炎，移植物抗宿主病和接触性过敏［14-18］，

但是对于他克莫司是否可用作口腔扁平苔藓患者

皮质的类固醇的替代品仍存在争议，仍需要进一步

临床研究和分析汇总。本文旨在研究他克莫司外

用给药（软膏或漱口水）对糜烂型口腔扁平苔藓的

治疗效果，以便为临床用药提供参考，以提高糜烂

型口腔扁平苔藓的治疗效果。

1 材料与方法

1.1 文献纳入标准

1.1.1 研究类型 纳入的文献为他克莫司与皮质

类固醇外用药品（软膏或漱口水）进行对照的、治疗

糜烂型口腔扁平苔藓的临床随机对照试验（RCT）。

文献语言限于中文和英文。

1.1.2 研究对象 均为糜烂型口腔扁平苔藓的成

年患者（年龄＞18周岁），有明确的诊断依据，同时

符合以下要求：（1）国际公认的根据口腔特征的临

床表现，组织病理学和（或）直接免疫荧光症诊断为

口腔扁平苔藓的患者；（2）根据患者的临床表现，依

Andreasen等［19］达成共识的临床分型，可诊断为糜烂

型分型的口腔扁平苔藓的患者；（3）根据临床特征、

组织病理学、免疫组化检查，明确没有癌变或恶化

的患者；（4）无需手术治疗的患者；（5）无合并其他

口腔黏膜疾病的患者。

1.1.3 治疗措施 试验组均仅采用各种浓度的他

克莫司的外用药品（软膏或漱口水）进行治疗，无其

他联合用药，无药物局部口腔病变黏膜注射治疗

等；对照组均仅采用皮质类固醇药物的外用产

品（软膏或漱口水）治疗，无其他联合用药，无药物

局部口腔病变黏膜注射治疗等。

1.2 文献排除标准

（1）非糜烂型口腔扁平苔藓者；（2）＜18岁未成

年人患者、怀孕的患者；（3）需手术治疗的患者，病

理检查发现已经有部分或全部病变组织癌变

者；（4）临床试验中还与其他药物联合用药、或采取

他克莫司局部注射治疗的；（5）对照组中使用的药

物是非皮质类固醇类药物；（6）失访率≥20% 的文

献；（7）研究不能提供计算 WMD 值、相对危险

度（relative risk，RR）和 95%可信区间（95%CI）的基

础数据或数据存在错误者；（8）重复发表的文

献；（9）非临床 RCT，讲座、会议、报告、学位论文及

综述文献等。

1.3 文献检索策略

计算机与手工检索相结合，检索中国学术期刊

全文数据库（CNKI）、中国生物医学文献数据

库（CBM）和维普中文期刊全文数据库（VIP）和万方

数据库等中文数据库，Pubmed、Embase、Web of

Science、OVID等英文数据库。以“他克莫司、口腔

扁平苔藓”为中文检索词，以“tacrolimus（MeSH）或

tacrolimus（所有字段）和 oral lichen planus（MeSH）

或 oral lichen planus（所有字段）”为英文检索词，检

索时限均为自建库—2019年12月。

1.4 文献筛选与数据提取

由两名研究者各自独立筛选文献，然后交换核

对，对于存在分歧的文献协商解决或由相关专家协

助解决。首先阅读文章题目和摘要进行初次筛选，

如果遇到不能确定的文献先暂时纳入，然后通过阅

读全文、严格按照纳入标准再次筛选，最终决定是

否纳入。

1.5 文献质量评价

根据《Cochrane 干预措施系统评价手册》第

5.1.0 版［20］评估了被纳入试验的偏倚风险，其中包

括：随机序列的产生、分配隐藏、对参与者和实施者

的盲法、对结局评价实施盲法、结局数据不完整、选

择性发表、其他偏倚。以上结果由两名研究人员对

所含文献的质量进行评估，不一致之处由上级医师

讨论确定。

1.6 疗效评价指标

1.6.1 有效率 患者在经过试验治疗周期后，临床

医师根据其病变面积、形态、疼痛程度等多角度诊
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断药物是否有效，分为痊愈、显效、无效 3 个等级。

有效率=（痊愈例数+显效例数）/本组例数。

1.6.2 不良事件 患者在局部使用药物治疗口腔

扁平苔藓过程中出现的不良反应及不适，包括烧灼

感、疼痛加剧和发生真菌感染等事件。

1.7 统计学分析

采用 Stata 14.2 软件对纳入文献进行 Meta-分

析。本次研究中ER、AE为分类资料，因此选择RR

值和95%CI表示效应量大小。Q检验评估纳入各文

献的异质性，若 I2≤50%，提示异质性较小，故采用固

定效应模式进行分析；若 I2＞50%，提示存在统计学

异质性，故采用随机效应模式进行分析。采用敏感

性分析检测结果的稳定性，采用倒漏斗图及 Egger

检验评价发表偏倚。

2 结果

2.1 文献检索和筛选结果

通过计算机与手工结合检索，初步检出他克莫

司治疗口腔扁平苔藓的文献 1 499篇，去除重复文

献 398篇，潜在的相关文献为 1 101篇，其中 1 036篇

在阅读标题和或摘要后因不符合纳入标准被排除，

通过全文阅读排除非RCTs 13篇，不符合纳入标准

的文献 29篇，最终获得 23篇RCTs［21-43］进行Meta-分

析。纳入文献的基本特征见表 1（给药措施中，多数

文献未标明药物剂量，只写出要求患者均匀涂抹于

患处；多数文献的给药措施为固定用药疗程，但也

有部分文献［29，31-34，38］的给药频数是逐次递减的）。

表 1 纳入文献的基本特征

Table 1 Characteristic of included studies

孔丽莉［21］，2015

吕晓君［22］，2012

罗文平，2013［23］

李桂香［24］，2015

张 涛［25］，2012

王 楷［26］，2007

王洪兵［27］，2014

谷晓平［28］，2014

何 新［29］，2013

杨芳红［30］，2010

江华珍［31］，2013

何 平［32］，2015

林丽凡［33］，2017

殷凌云［34］，2019

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

35

35

31

31

34

34

17

18

15

15

14

20

40

40

36

36

26

25

52

60

56

56

40

40

35

35

15

15

20

19

10

6

16

14

11

10

7

5

4

10

14

16

不清楚

11

11

28

32

28

25

22

18

20

21

3

5

15

16

21

25

18

20

6

8

8

10

10

10

26

24

15

14

24

28

28

31

18

22

15

14

12

10

皮质类固醇软膏3次/d

0.03%他克莫司软膏3次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.03%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏4次/d

0.1%他克莫司软膏4次/d

皮质类固醇软膏2次/d

他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.03%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏3次/d，2次/d，1次/d

他克莫司软膏3次/d，2次/d，1次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏4次/d，2次/d，1次/d

他克莫司软膏4次/d，2次/d，1次/d

皮质类固醇软膏4次/d，2次/d，1次/d

他克莫司软膏4次/d，2次/d，1次/d

皮质类固醇软膏4次/d，2次/d，1次/d

他克莫司软膏4次/d，2次/d，1次/d

皮质类固醇软膏4次/d，3次/d，2次/d，1次/d

0.1%他克莫司软膏4次/d，3次/d，2次/d，1次/d

8

8

4

8

4

4

8

8

4，4，12

4

4

4

4，6，14

2

有效率，不良事件

有效率

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率，不良事件

不良事件

纳入研究 组别 n/例
性别/例

男 女
给药措施

疗程/

周
结局指标
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潘 芸［35］，2019

左雯鑫［36］，2013

Laeijendecker［37］，2006

Radfar［38］，2008

Singh［39］，2017

Revanappa［40］，2012

Sonthalia［41］，2012

Corrocher［42］，2008

Sivaraman［43］，2016

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

29

30

31

31

20

20

15

15

10

10

30

30

20

20

16

16

10

10

15

15

15

11

3

7

不清楚

不清楚

不清楚

9

7

6

6

不清楚

14

15

16

20

17

13

11

13

10

10

皮质类固醇软膏2次/d

他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇漱口水10～15 mL，3次/d

他克莫司漱口水10～15 mL，3次/d

皮质类固醇软膏4次/d

0.1%他克莫司软膏4次/d

皮质类固醇软膏3次/d，2次/d，1次/d

0.1%他克莫司软膏3次/d，2次/d，1次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏3次/d

0.1%他克莫司软膏3次/d

皮质类固醇软膏2次/d

0.1%他克莫司软膏2次/d

皮质类固醇软膏4次/d

0.1%他克莫司软膏4次/d

皮质类固醇软膏4次/d

0.03%他克莫司软膏4次/d

8

12

6

2

12

2

8

4

6

有效率

有效率

有效率

有效率

有效率

有效率

有效率，不良事件

有效率，不良事件

有效率

续表1

纳入研究 组别 n/例
性别/例

男 女
给药措施

疗程/

周
结局指标

2.2 文献质量评价结果

11 篇文献［23，28，33-34，36-38，40-43］明确描述采用随机对

照方法 ，其余没有明确描述方法内容 ；3 篇文

献［23，38，41］实施了分配隐藏，8 篇文献［21-22，24-27，30-31］并未

实施；1篇文献［29］结局数据并不完整，其余文献无不

完整或不明确的内容；3篇文献［23，29，37］有选择性报告

偏倚；2 篇文献［27，37］有其他偏倚，1 篇文献［42］没有其

他偏倚。文献质量评价结果见图1。

2.3 Meta-分析结果

2.3.1 有效率 共有 22篇文献［21-33，35-43］被纳入，异质

性检验显示各研究之间不存在异质性（P=1.0，I²=

0%），故采用固定效应模型进行 Meta-分析：RR=

1.11，95%CI=（1.02，1.22），RR合并的 95%CI横线在

无效竖线的右侧，合并效应量RR的检验显示，他克

莫司（软膏或漱口水）与皮质类固醇比较，他克莫司

药物（软膏或漱口水）治疗糜烂型口腔扁平苔藓的

有效率有统计学意义（Z=2.28，P=0.022），见图2。

根据纳入的文献描述的实验组使用他克莫司

的剂量分为 0.1%、0.03%、0（文献没有提及使用剂量

或说明不清的）进行亚组分析，异质性检验显示

0.1% 组中各研究之间不存在异质性（P=0.997，I²=

0%）；0.03% 组中各研究之间不存在异质性（P=

0.997，I²=0%）；0 组中各研究间不存在异质性（P=

0.999，I²=0%）。采用固定效应模型进行Meta-分析：

图 1 纳入文献偏倚风险图

Fig. 1 Risk of bias graph of included studies
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0.1% 组 RR=1.09，95%CI=（0.95，1.24）；0.03%组RR=

1.17，95%CI=（0.94，1.45）；0组RR=1.11，95%CI=（0.96，

1.29），3 组 RR 合并的 95%CI 横线均在无效竖线的

两侧（P＞0.05），合并效应量RR的检验显示，他克莫

司药物浓度 0.03% 和 0.1% 相分别与皮质类固醇药

物相比较，0.1%和 0.03%浓度治疗糜烂型口腔扁平

苔藓的疗效没有统计学意义，见图2。

采 用 随 机 效 应 模 型 重 新 对 以 上 22 篇 研

究［21-33，35-43］进行 Meta-分析：RR=1.11，95%CI=（1.01，

1.21），合并效应量 RR 的检验值显示差异有显著

性（Z=2.21，P=0.027），与固定效应模型分析结果一

致，说明该 Meta-分析结果稳定性较好，较为可信，

见图 3。 0.1% 组 RR=1.08，95%CI=（0.95，1.24）；

0.03% 组 RR=1.17，95%CI=（0.94，1.45）；0 组 RR=

1.11，95%CI=（0.96，1.29），3组 RR的检验值显示差

异没有显著性（P＞0.05），与固定效应模型分析结果

一致，说明该 Meta-分析结果稳定性较好，较为可

信，见图3。

2.3.2 安全性及不良事件的Meta-分析 共有 15篇

文献［21，23-34，41-42］被纳入，异质性检验显示各研究之间

存在较低的异质性（P=0.382，I²=6.4%），故采用固定

效应模型进行 Meta-分析：RR=0.62，95%CI=（0.44，

0.88），RR合并的 95%CI横线在无效竖线的左侧，合

并效应量 RR 的检验显示，他克莫司（软膏或漱口

水）与皮质类固醇药物相比较，他克莫司治疗糜烂

型口腔扁平苔藓的不良事件与对照组有统计学意

义（Z=2.71，P=0.007），见图4。

根据纳入的文献描述的实验组使用他克莫司

的剂量分为 0.1%、0.03%、0（文献没有提及使用剂量

或说明不清的）进行亚组分析，异质性检验显示

0.1% 组中各研究之间存在异质性（P=0.389，I² =

4.3%）；0.03% 组中各研究之间不存在异质性（P=

0.923，I²=0%）；0组中各研究之间不存在异质性（P=

0.756，I²=0%）。采用固定效应模型进行Meta-分析：

图 2 治疗有效率的森林图（固定效应模型）

Fig. 2 Forest of effective rate（fixed-effects model）
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0.1% 组 RR=1.06，95%CI（0.62，1.81）；0.03% 组 RR=

0.41，95%CI=（0.17，0.98）；0组RR=0.43，95%CI=（0.24，

0.75），0.1%组RR合并的 95%CI横线均在无效竖线

的两侧（Z=0.22，P=0.824），0.03% 组（Z=2.01，P=

0.044）和 0 组（Z=2.95，P=0.003），RR 合并的 95%CI

横线均在无效竖线的左侧，显示他克莫司组药物

中，0.03% 和 0 组相比于皮质类固醇组药物在治疗

糜烂型口腔扁平苔藓的不良事件中有统计学意义，

而0.1%组没有统计学意义，见图4。

采 用 随 机 效 应 模 型 重 新 对 以 上 15 篇 研

究［21，23-34，41-42］进行Meta-分析：RR=0.62，95%CI=（0.43，

0.91），合并效应量 RR 的检验值显示差异有显著

性（Z=2.43，P=0.015），与固定效应模型分析结果一

致，说明该 Meta-分析结果稳定性较好，较为可信，

见图5。

2.4 发表偏倚分析

以有效率指标做倒漏斗图，见图 6。各文献分

布在数据轴上方，且左右相对对称，经Egger直线回

归法提示 ：P=0.046，Coef=0.602，95%CI=（0.012，

1.397），即不存在发表偏倚。

安全性及不良事件指标经Egger直线回归法提

示：P=0.334，Coef=−0.805，95%CI=（−2.561，0.950），

即不存在发表偏倚。

2.5 敏感性分析

通过对以上指标转换效应模型重新分析，得出

的结果和转换效益模型之前的结果一致，说明该

Meta-分析结果稳定性较好，较为可信。

3 讨论

3.1 研究背景及目的

由于口腔扁平苔藓长期糜烂病损有可能成为

图 3 治疗有效率森林图（随机效应模型）

Fig. 3 Forest plot of effective rate（random-effects model）
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潜在的恶性肿瘤，口腔扁平苔藓被纳入口腔潜在恶

性疾病［1］，WHO将其列入癌前状态的范畴。而又由

于其病因不明确，所以难以根治，目前临床中使用

较为广泛的为皮质类固醇药物，但是有的患者对其

过敏或其可能会带来比较严重的不良反应。他克

莫司也正是在此情况下应用于临床，但是关于其使

用规范，目前没有明确的指南标准，所以本研究对

其有效性与安全性进行分析，以期更好地指导临床

用药。

3.2 本研究结果的临床意义

本次分析结果提示他克莫司比皮质类固醇药

物更有效，这也印证了Vente等［8-12］的关于他克莫司

在治疗糜烂型和更加顽固的口腔扁平苔藓更有用

的理论。然而，在日常的诊疗过程中，临床医师不

仅仅看重疗效，更要看重用药安全，需要明确该药

是否具有严重或常见的不良反应，从而避免给患者

和临床诊治带来不必要的麻烦。从本研究分析可

以看出，他克莫司类药物相比皮质类固醇类药物的

不良事件有显著性差异，提示他克莫司类药物可能

会更安全、更可靠。皮质类固醇虽然在临床中应用

广泛，但是其严重的不良反应也有很多报道，如副

反应有满月脸、多毛症以及血管脆性增大等［44］，他

克莫司的局部使用并没有这些不良反应的报道，相

比于此，本研究认为他克莫司药物的疗效更佳，安

全性更高，在临床中使用，有利于改善患者治疗效

果，有效减小药物带来的副反应，更推荐临床中根

据病情使用。

虽然他克莫司被用来局部治疗口腔扁平苔藓

的浓度没有明确指南，但是临床中以0.1%、0.03%两

种贵妃使用居多，因此，本研究纳入的他克莫司浓

度大多为这两个规格的。但是在本次分析中，一方

面可能是由于有文献研究没有注明其应用于临床

试验的药物浓度，另一方面每个浓度的研究数量较

少，样本含量小，所以目前没有足够的证据表明

0.1%、0.03%他克莫司在治疗糜烂型口腔扁平苔藓

是否在疗效中有显著差异，还需要以后的临床研究

图 4 安全性及不良事件森林图（固定效应模型）

Fig. 4 Forest of adverse event（fixed-effects model）
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继续探索。另外，本研究结果提示 0.03%他克莫司

可能会更安全，这也验证了Yeo等［45］的观点，他克莫

司的副作用是与剂量相关的。因此，本研究认为临

床使用他克莫司尽可能选择 0.03%规格的。由于部

分文献未说明和描述使用他克莫司药物浓度，因此

也需要后期进行更多大样本的临床RCT来证实。

本研究的文献均未报道有严重的不良反应，他

克莫司药物的不良事件也多和皮质类固醇药物类

似，为烧灼感、疼痛不适和有真菌感染等，但Morita

等［46］报道了 1例使用他克莫司软膏的口腔扁平苔藓

患者发生癌变，病理报告显示有鳞状细胞癌，可能

的原因有该患者使用他克莫司时间长达 14 个月。

而本研究的试验最多使用 6个月，因此提示他克莫

司局部使用时间不宜过长，临床医师根据病情注意

用药剂量和时间。另外，Fricain等［47］报道了患者使

用他克莫司药物后口腔黏膜发生着色的病例，在本

研究纳入的试验报道中并没有报道相关问题，也提

示对于以后的临床试验和研究需要探讨他克莫司

局部使用时间的安全范围和更详细地描述不良

反应。

3.3 本研究的优势

目前有 3 篇关于他克莫司疗效及安全性的

Meta-分析，Guo 等［48］和 Chamani 等［49］的 Meta-分析

都研究了他克莫司的疗效，但是距今已经 5年了，并

且没有探讨安全性。Sun等［50］虽然在2019年发表了

图 6 有效率的倒漏斗图

Fig. 6 Funnel plot of effective rate

图 5 安全性及不良事件森林图（随机效应模型）

Fig. 5 Forest plot of adverse event（random-effects model）
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相关研究，但是对于他克莫司的浓度并未进行讨

论，并且纳入的数据过少。

本研究较为全面地评价了 2019年 12月 31日前

公开发表于国内外科技期刊上的关于克莫司药物

与皮质类固醇药物的外用产品（软膏或漱口水）治

疗糜烂型口腔扁平苔藓的临床 RCT。本系统评价

纳入了被公认为最佳质量等级的临床证据的临床

RCT，共纳入 23篇［21-43］，23个临床RCT共纳入 1 269

例患者，定量分析了有效率及不良事件等指标。此

外，本研究评价了纳入文章各项指标结果的发表偏

倚和敏感性。因此，本研究是目前评价克莫司外用

药品（软膏或漱口水）治疗糜烂型口腔扁平苔藓的

安全性和不良事件较为全面的。

3.4 本研究的局限性

但是，本研究仍存在一定的不足。首先，纳入

文献的数量不足，未来仍然需要大实验数据的并按

照正确和规范的方法进行临床随机对照研究，指导

临床实验和有关结果的汇报规范。其次，纳入文献

中有部分研究并没有描述清楚用药的浓度，以至于

0.1% 他克莫司和 0.03% 他克莫司在治疗糜烂型口

腔扁平苔藓没有表现出显著性差异，在今后的临床

试验设计中要注意给药剂量的详细与准确。再次，

局部外用药的剂量和使用频次，本研究纳入的临床

试验也各不相同，以后的临床试验或系统分析需要

在这方面进行统一，从而使研究更具有说服力。

3.5 结论

综上，本研究用系统评价的方法研究了他克莫

司药物的外用药品（软膏或漱口水）治疗糜烂型口

腔扁平苔藓的疗效和安全性，其临床有效率要明显

高于传统的皮质类固醇类药品，其疗效更明显，安

全性更好，不良反应比皮质类固醇类发生率更低，

更加适用于治疗对皮质类固醇过敏或者有严重不

良反应的糜烂型口腔扁平苔藓的患者。
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