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Dokładność autofluorescencji 
w diagnozowaniu raka jamy ustnej 
płaskonabłonkowego i  potencjalnie 
złośliwych zmian jamy ustnej: studium 
porównawcze ze zmianami układu 
pokarmowego.
Xiaobo Luo1,*, Hao Xu1,*, Mingjing He1, Qi Han1, Hui Wang2, Chongkui Sun1, Jing Li1, 
Lu Jiang1, Yu Zhou1, Hongxia Dan1, Xiaodong Feng1, Xin Zeng1 & Qianming Chen1

Obecnie różne badania testują dokładność autofluorescencji w diagnostyce raka płaskonabłonkowego jamy ustnej 
(OSCC) oraz potencjalnie złośliwe zmiany jamy ustnej (OPMD) na podstawie kilku konkluzji wynikających z owych 
badań. Celem niniejszego badania  jest dokładność OSCC i OPMD oraz zbadanie jego zastosowania w ogólnej 
stomatologii. Po odszukaniu odpowiednich artykułów naukowych przeprowadzono metaanalizę do kalkulacji puli 
wskaźników diagnostycznych w autofluorescencji zmian przedrakowych (PML) i złośliwych zmian (ML) jamy ustnej, 
płuc, przełyku, żołądka i jelita grubego. Ponadto komputerowo wykonano analizę do obliczenia wskaźników do 
wykrywania OSCC, wspomaganą przez algorytmy. Poza tym przeprowadzono test u. Dwadzieścia cztery badania na 
OSCC i OPMD wykryły 2761 zmian. To udowodniło, że całkowita autofluorescencja OSCC i OPMD była lepsza od 
badań PML i ML płuc, przełyku i żołądka, nieco gorsza od badań jelita grubego. Dodatkowo pomiar czułości i 
swoistości na OSCC i OPMD wyniósł następująco: 0,89 i 0,8. Oprócz tego specyfika może być zadziwiająco poprawna 
przez dodatkowe algorytmy. Dość duża dokładność autofluorescencji może potencjalnie być wykorzystana jako 
uzupełnienie dla wczesnej diagnostyki OSCC i OPMD. Ponadto, pomoc diagnostyczną w postaci algorytmów mogą 
zwiększyć jej specyfiki, aby zapewnić skuteczność w podstawowej opiece zdrowotnej.

Globalna częstość występowania raka jamy ustnej wynosi 8,2 na 100 000 przypadków rocznie u mężczyzn, a u kobiet 2,8 
na 100 000 przypadków rocznie [1]. Ponad 90% nowotworów jamy ustnej to nowotwory płaskonabłonkowe (OSCC), 
które są jednymi z najczęstszych nowotworów złośliwych; najczęściej występują w Azji Południowo-Wschodniej i 
Europie Środkowo-Wschodniej [1, 2]. Ponieważ OSCC jest niewidoczny w początkowej fazie choroby i opóźnionej 
diagnostyce [3, 4], ma on tendencję do wykrywalności dopiero w zaawansowanym stadium, wraz z wysokim odsetkiem 
śmiertelności (ok. 300 000 przypadków OSCC i 145 000 ofiar śmiertelnych w 2012 r. [2]). Pomimo osiągnięć leczenia 
liczba pacjentów chorujących na OSCC z 5-letnim przeżyciem była niewielka w ciągu trzech ostatnich dziesięcioleci [5]. 
Jednak jeśli  zdiagnozuje się wcześniej OSCC (w I-II fazie) i przepisze się skuteczne leczenie, to odsetek 5-letniego 
przeżycia wyniesie ok. 80%. Jest to możliwe do uzyskania w porównaniu do 20% wyniku odpowiadającego za wykrycie 
zmiany w zaawansowanych stadiach (fazy III-IV) [5]. W związku z tym wczesne wykrycie zmian jest istotne, aby pomóc 
zwiększyć wskaźnik przeżycia na OSCC [6].

Pacjenci początkowo są zwykle obecni na ogólnym leczeniu stomatologicznym, kiedy czują dyskomfort w jamie 
ustnej. Tak więc pracownicy służby zdrowia niższego stopnia, ogólni dentyści, ponoszą odpowiedzialność za wczesne 
badania przesiewowe zmian [6]. Ponadto dentyści odgrywają istotną rolę w podejmowaniu właściwych decyzji 
dotyczących zmian, dzięki temu można uniknąć niepotrzebnych lub opóźnionych skierowań i wskaźnik 
śmiertelności OSCC może znacznie się zmniejszyć [5, 7, 8]. W większości przypadków OSCC  jest poprzedzony przez 
potencjalnie złośliwe zmiany jamy ustnej (OPMD), tj.: leukoplakia jamy ustnej czy zwłóknienia podśluzowo-ustne 
[9, 10]. Tak więc wczesne wykrycie i zarządzanie dysplazją nabłonka w OPMD jest ważnym krokiem 
zapobiegawczym przy złośliwych zmianach [11]. Co więcej – odkąd zmiany dysplastyczne i nowotworowe jamy 
ustnej są łatwo dostępne, a zmiany śluzówki często widoczne, OSCC oraz dysplazja są również obiecujące przy 
rutynowych badaniach przesiewowych  [5]. 
1State Key Laboratory of Oral Diseases, West China Hospital of Stomatology, Sichuan University, Chengdu, Sichuan 
610041, China. 2Department of Oral Medicine, School of Stomatology, Capital Medical University, Beijing 100050, 
China. *These authors contributed equally to this work. Correspondence and requests for materials should be 
addressed to X.Z. (email: zengxin22@163.com) or Q.C. (email: qmchen@scu.edu.cn)

Otrzymano: 14 lutego 2016r. 

Przyjęto: 24 czerwca 2016 r.  

Opublikowano: 15 lipca 2016 r.

OPEN

mailto:zengxin22@163.com
mailto:qmchen@scu.edu.cn


www.nature.com/scientificreports/

2Scientific Reports | 6:29943 | DOI: 10.1038/srep29943

Według jednego dużego badania populacyjnego w Indiach okresowe badania wizualne jamy ustnej przyczyniły się do 
zmniejszenia się wskaźnika śmiertelności o 32% w ciągu 9 lat. W związku z tym zachęca się dentystów do badań OSCC 
w rutynowej praktyce [12].

Aktualne wytyczne do wykrywania OSCC i OPMD zalecają konwencjonalne badania jamy ustnej (COE), które 
polegają na oględzinach i przyciskaniu wyczuwalnych zmian pod białym światłem [11]. W przeglądzie Cochrane‘a 
stwierdzono, że zaproponowano niewystarczające dowody na stosowanie COE w programach badań przesiewowych 
OSCC u pacjentów z niskim ryzykiem [13]; ogólnoustrojowe przeglądy także ilustrują nieskuteczność COE w 
wykrywaniu dysplazji i OSCC [14]. Jednym z głównych ograniczeń jest możliwa niemożność w odnalezieniu różnic 
między zmianami łagodnymi a tymi z wysokim ryzykiem, odkąd wczesny etap zaawansowanych zmian nie może 
ujawnić swoich typowych cech [7]. Oprócz COE biopsja tkanek jest tylko sugerowana w stosunku do klinicznie 
podejrzanych zmian [15]. Chociaż histologiczna biopsja jest rozpoznawana jako złoty środek w diagnostyce OSCC i 
dysplazji w OPMD, jest ona inwazyjna, czasochłonna i bolesna [16].

Biorąc pod uwagę obawy dotyczące COE i biopsji, należy opracować zastępcze metody dla wczesnej identyfikacji 
OSCC i OPMD, szczególnie dla podstawowej opieki zdrowotnej [5, 17]. Jak poinformowano, szerokie zastosowanie 
cytologii, służącej do wczesnej diagnostyki raka szyjki macicy, znacznie zmniejszyło wskaźnik śmiertelności [18]. 
Mamy nadzieję, że analogiczne narzędzia do wczesnej diagnostyki z lepszą dokładnością mogą być wykorzystane do 
złagodzenia globalnego ciężaru choroby OSCC. Obecnie pojawiły się różne nieinwazyjne metody diagnostyczne [8]. 
System autofluorescencji to nowatorskie podejście do wczesnej diagnozy raka i przedstawiciel badania opartego na 
wykrywaniu zmian za pomocą światła; poza tym znajduje się w  nieinwazyjnym, wygodnym i nowoczesnym 
urządzeniu [16, 19].

W celu zastosowania autofluorescencji w inspekcji zmian przedrakowych (PML) oraz złośliwych zmian 
patologicznych (ML) niewątpliwie istotne jest zrozumienie biologicznych podstaw autofluorescencji. W skrócie: 
diagnostyczny potencjał autofluorescencji polega na zdolności do badania zmian w strukturze tkanek i metabolizmu, 
który występuje podczas rozwoju raka [10]. Kiedy oświetla się zdrowe tkanki przez pobudzające światło o określonej 
długości fali (tj. niektóre cząstki w tkance, zwane fluoroforami) to tkanki te absorbują fotony i emitują ich słabszą 
energię, mogącą zostać wykrytą pod fluorescencją z powierzchni śluzówki [20]. Natomiast dominujące fluorofory, 
odpowiedzialne za sygnały autofluorescencji, obejmują zmniejszoną ilość dinukleotydu nikotynoamidoadeninowego 
(NADH) oraz dinukleotydu flawinoadeninowego (FAD) w nabłonku, wraz z kolagenem i elastyną w stromie [20]. 
Jednak mogą być też obecne PML i ML, utrata bądź osłabienie fluorescencji, głównie z powodu rozpadu kolagenu, 
elastyny, a także zmieniony metabolizm (dający spadek NADH i FAD) podczas procesu choroby nowotworowej [10]. 
Oprócz tego inne metaboliczne lub strukturalne zmiany w PML i ML związane są z utratą lub modyfikacją 
autofluorescencji. W szczególności zgromadzone porfiryny mogą prowadzić do zwiększenia czerwonej 
autofluorescencji oprócz zmian pod zielonym światłem [autofluorescencyjnym] [20]. Poza tym przytłaczające hemy, 
składające się z porfiryn i zmian strukturalnych (tj. zgrubienie nabłonka, zwiększona objętość jąder, hiperchromatyna, 
zwiększone mikrounaczynienie) mogą przyczynić się do zwiększonej absorpcji i/lub rozpraszania światła, ostatecznie 
zmniejszając wykrywanie autofluorescencji [10, 19, 21].

W ciągu trzech ostatnich dziesięcioleci dokładność autofluorescencji była powszechnie stosowana w diagnostyce 
OSCC, raka płuc (np. rak oskrzeli), przełyku, żołądka, jelita grubego oraz PML [16, 22–25], gdzie PML przedstawiało 
zmiany dysplastyczne lub nowotworowe [21, 26, 27]. Po potwierdzeniu jej niezawodności technologia 
autofluorescencji, jak np. LIFE, była zastosowana do rutynowych badań endoskopijnych [28]. Osiągnięto natomiast 
sprzeczne wnioski w różnych badaniach stosowania rozmaitych technik autofluorescencji.

W poprzednich badaniach Lane i inni osiągnęli stosunkowo wysoką, diagnostyczną dokładność autofluorescencji, 
przy użyciu prostego urządzenia do wizualizacji fluorescencji jamy ustnej [21], chociaż Farah i inni uzyskali odwrotny 
wynik wspomagany przez urządzenie autofluorescencji, znane jako VELScope (LED Dental, Vancouver, BC, Kanada) 
[29]. Co ciekawe Roblyer i inni opracowali algorytm autofluorescencji do wykrywania OSCC i OMPD z doskonałą 
czułością i swoistością, podkreślając jego potencjalną rolę dodatkowego algorytmu dla poprawy dokładności 
autofluorescencji [20]. Jeden przegląd systemowy na użycie autofluorescencji do zdiagnozowania OPMD i OSCC 
zasugerował, że bardziej nadałaby się on do specjalistycznych klinik niż do podstawowej opieki zdrowotnej [30]. 
Ponadto najnowszy przegląd Cochrane’a ocenił dokładność diagnostyczną do wykrywania OPMD i OSCC pod 
światłem, a skala jego czułości i swoistości były szacowane odpowiednio: 0,91 i 0,58. Oprócz tego lekarze zgłosili, że 
nie było dowodów na poparcie zastąpienia histologicznej biopsji przez wykrycie zmian pod światłem w połączeniu z 
COE [31]. Jednak tylko tych pięć badań poddano autofluorescencji i ich kryteria różniły się od naszych badań.

Do tej pory, chociaż stowarzyszenia stomatologiczne mają większą potrzebę zdobycia narzędzia do badań 
przesiewowych OSCC i OPMD, przeprowadzono ograniczoną liczbę badań oceny autofluorescencji w rutynowych 
badaniach kontrolnych, w oparciu o liczbę pacjentów. Huff i inni [2] jako pierwsi ocenili skuteczność 
autofluorescencji w badaniach przesiewowych w ogólnej praktyce. Oprócz tego wykazali, że było znacznie większe 
wydobycie zmian błony śluzowej pod VELscope niż pod COE. A 83% tych nieprawidłowości, wykrytych pod 
VELscope, było dysplazją nabłonka. W kontraście  McNamara i inni [33] stwierdzili, że COE był istotniejszy od 
ustaleń FL VELscope, pozostawiając obawy w ogólnej praktyce. Niemniej jednak kilka badań wykazało skuteczność 
autofluorescencji w rozeznawaniu OSCC lub zmian dysplastycznych, z klinicznie niegroźnymi zmianami, 
pominiętymi przez COE [29, 34]. Ponadto dwa badania, zmierzające do przezwyciężenia niskiej specyficzności 
autofluorescencji, zintegrowały się z autofluorescencją do podjęcia właściwej decyzji do protokołów stomatologów z 
ogólnej praktyki, przynosząc pozytywne przyjęcie badań [17, 35].

Odrębne wnioski są wprowadzane przez liczne badania dokładności autofluorescencji dla OSCC i OPMD, a jego 
zastosowanie w ogólnej praktyce wymaga dogłębnych testów. W tym badaniu, oparte na metaanalizie i metodzie testu 
u, porównano uzyskane wyniki z innymi, np. z wynikami układu pokarmowego PML i ML, a także przekalkulowano 
pulę diagnostycznych wyników autofluorescencji dla 5 wyżej wymienionych części badań. Staraliśmy się ocenić tę 
dokładność w trybie autofluorescencji dla OSCC i OPMD, a także omówiliśmy jego zastosowanie w ogólnej praktyce 
stomatologicznej. Następnie przeprowadzono ocenę wpływu dodatkowego algorytmu przy pomocy kontrastu samej 
autofluorescencji lub z odpowiednimi algorytmami dla OSCC i OPMD. Zgodnie z naszymi wiadomościami, nie 
przeprowadzono wcześniej żadnych badań.
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Materiały i metody

Strategia poszukiwań i wybór badań. Dwóch badaczy (X. Luo i H. Xu) niezależnie prowadziło poszukiwania 
w artykułach za pomocą elektronicznych baz danych PubMed, Ovid Medline oraz Embase (ostatnia aktualizacja: 18 
listopada 2015 r.). Nie było żadnych barier językowych i głównie skupiliśmy się na literaturze anglojęzycznej. Poniżej 
znajduje się lista tematów niezbędnych do badań: „autofluorescencja”, „spektrometria, fluorescencja”, „VELscope” i 
„leukoplakia, jama ustna” , „stany przedrakowe”, „rak płuc”, „rak żołądka”, „nowotwór przełyku” i „nowotwór jelita 
grubego”. Również szukano listy odniesień zawartych w badaniach, aby posłużyły jako materiał pomocniczy. Kryteria 
włączenia odpowiednich artykułów potrzebnych do wyników naszych badań podano poniżej: (1) przyjęcie VELscope 
lub innych przyrządów autofluorescencji, z algorytmami lub bez, jako narzędzia diagnostycznego OPMD i OSCC; 
oraz korzystanie z narzędzi autofluorescencji do rozpoznania PML i ML płuc, przełyku, żołądka lub jelita grubego; (2) 
rozpoznanie zmian u pacjentów odbywających badania kliniczne jako PML lub podejrzane ML jamy ustnej, płuc, 
przełyku, żołądka lub jelita grubego; (3) histologiczne wyniki są złotymi środkami w diagnostyce, a te pozytywne 
powinny zawierać łagodną lub umiarkowaną dysplazję lub raka miejscowego słabego/wyższego stopnia czy nowotwór 
złośliwy błony śluzowej. W przeciwnym razie wyniki te powinny być zdefiniowane jako negatywne histologiczne; (4) 
zapewnienie tylko danych wystarczających do stworzenia tabeli (2 x 2) do obliczenia czułości i swoistości.
Ocena pochodzenia i jakość danych. Wyodrębnianie danych zostało wykonane niezależnie od samych 
autorów badań (X. Luo i H. Xu). Rozwiązano wszelkie rozbieżności przez dyskusję z trzecim autorem (Q. Chen). 
Poniższe dane z każdych badań zawierały: imię pierwszego autora badań, kraj, typ guza, rozmiar próbki, prawdziwą 
dodatnią wartość (TP), fałszywą dodatnią wartość (FP), fałszywie negatywną (FN), prawdziwie negatywną (TN), 
czułość i swoistość. Początkowo standardy sprawozdawczości diagnostycznej (w skrócie: STARD) były stosowane do 
oceny jakości metodologicznej zawartej w badaniach [36, 37]. Ponadto ocena jakości i dokładności diagnostycznej 
narzędzi badań (QUADAS-2), jako kolejne potężne narzędzie do oceny jakości, zastosowano do oceny ryzyka 
stronniczości i stosowalności obaw tych badań, gdzie miały 4 główne dziedziny podziału pacjentów, wskaźnik testu, 
wzorzec odniesienia i przepływu czasu [38, 39].
Analizy statystyczne. Standardowe metody statystyczne (zalecane dla metaanalizy ocen testu diagnostycznego) 
były wykorzystane do oceny dokładności autofluorescencji wykrywania PML  i ML jamy ustnej, płuc, przełyku, 
żołądka i jelita grubego. Poza tym oceniano dokładność przy użyciu autofluorescencji z algorytmami lub bez dla 
OSCC i OPMD. Wykorzystano wyniki z TP, FP, FN, TN, pochodzące z każdego badania, do utworzenia wskaźników 
dotyczących dokładności diagnostycznej autofluorescencji PML i ML w pewnych obszarach ciała. Poza tym obliczono 
dane według następujących badań: czułość (Sen), specyficzność (Spe), pozytywny współczynnik prawdopodobieństwa 
(PLR), negatywny współczynnik prawdopodobieństwa (NLR) oraz diagnostyczny współczynnik prawdopodobieństwa  
(DOR) [40]. Potem skupiono się na zbiorczym oszacowaniu czułości i swoistości, wraz z ich 95% przedziałami ufności 
(CI), a także przedstawiono czułości i swoistości bardziej intuicyjnie; wykreślono powierzchnie, każdy segment 
reprezentujący wielkość wpływu i przedziały ufności każdego badania we współrzędnych systemu [40]. Podobnie 
zebrane wyniki PLR, NLR i DOR zostały obliczone przez bazę danych. Efekt progu, zwykle powstały podczas odcięcia 
różnych punktów, jest stosowany do definiowania pozytywnych wyników testów diagnostycznych. Efekt progu, 
zwykle powstały podczas różnych punktów odcięcia, jest stosowany do definiowania pozytywnych wyników testów 
diagnostycznych. Wśród badań odkryto ten efekt dzięki współczynnikowi korelacji Spearmana, który jest oparty na 
wyżej wymienionej czułości i swoistości, gdzie p <  0,05 wskazuje obecność efektu progu [40]. Jeśli efekt progu jest 
domniemany,  hierarchiczne podsumowanie działania odbiornika w postaci krzywizny (HSROC) (złożona z czułości i 
swoistości autofluorescencji każdego miejsca) może być obecne, aby scharakteryzować ogólne diagnostyki wydajności 
autofluorescencji dla każdego umiejscowienia poprzez obliczanie pola pod krzywizną (AUC) [41]. Co więcej 
zakrzywienie wzrosło (często stosowany termin w meteorologii), co oznacza punkt odniesienia mający odzwierciedlić 
ogólną dokładność autofluorescencji w PML i ML jamy ustnej, i obliczono powyżej 4 inne czynniki intuicyjne, mające 
6 wskaźników (Sen, Spe, PLR, NLR, DOR i AUC). Poza tym maksymalne wartości 6 wskaźników zostały 
znormalizowane do średniej liczby, aby ułatwić zrozumienie tych uzyskanych wyników. W szczególności pod 
względem każdego diagnostycznego wskaźnika, z wyjątkiem NLR, który jest oddalony od środkowej wartości 
dokładności, niebędącej typową dla NLR. Wykonano test u, aby odróżnić wskaźnik autofluorescencji wśród PML i 
ML pochodzących z 5 części ciała i porównać diagnostyczny wskaźnik stosowania autofluorescencji z algorytmami lub 
bez [42]. Następnie przyjęto Bonferroni jako korektę do zmniejszenia błędu I typu, a poziom kontroli miał 
odpowiednie wskaźniki 0.0125 i 0.05 [43].

Wykorzystano z testu statystycznego Q oraz niespójny wskaźnik przetwornika obrazu (I2) do obliczenia 
niejednorodności między badaniami [44, 45]. Różnorodność wśród badań byłaby zasugerowana, jeśli test Q byłby 
znaczący (p <  0,05), a  I2 >  50%; potem efekty losowe modelu (metoda DerSimonian–Laird’a) zostałyby wybrane do 
przeprowadzenia metaanalizy. W przeciwnym razie dokonanoby selekcji odpowiedniego modelu badań [44, 45]. 
Następnie wykonano metaregresję do zbadania źródła obserwowania tej różnorodności [40].

Oprócz tego korzystano z wykresu Beggs’a w postaci lejka i testu Egger’a do badania stronniczości publikacji i 
każdy krąg w wykresie w kształcie lejka oznacza jedno badanie, a symetrycznie odwrócony lejek prezentuje brak 
stronniczości publikacji. Symetryczne zaś oznaczają jedną stronniczość publikacji [46, 47].

Wszystkie analizy dokonano przy pomocy następujących programów statystycznych: STATA 11.0 (Statacorp, 
Texas, USA) i Revman 5.0 (The Cochrane Collaboration). Wszystkie testy wykonano dwukrotnie, a p <  0,05 uznano 
za statystycznie istotny.

Wyniki
Jakość sprawozdawczości i właściwości badań. Odnaleziono w artykułach o następujących numerach: 194, 
197, 61, 46 i 117, gdzie zbadano stosowanie autofluorescencji do diagnostyki OSCC, raka płuc, przełyku, żołądka i 
jelita grubego, wraz z dostępnym PML. Po identyfikacji tytułów i streszczeń, oceny całego tekstu i ścisłego 
filtrowania wg kryteriów otrzymano odpowiednie numery artykułów na potrzeby badań.



www.nature.com/scientificreports/

4Scientific Reports | 6:29943 | DOI: 10.1038/srep29943

Tymi numerami były: 24, 16, 19–21, 29, 48–66 25, 22, 67–90, 12, 23, 91–101 9, 24, 102-109 i 19, 25, 110–127. 
Procesy poszukiwań i wybory zostały opisane w postaci diagramu przepływu (rys. 1) i jego wartości (rys. S1). 
Podsumowanie głównych cech zawartych w badaniach przedstawiono w tabeli 1, a jego wartości zapisano w tabeli 
S1. Wszystkie badania, które stosowały autofluorescencję na OSCC i OPMD, były badaniami potencjalnymi, 
podczas gdy wykonano pojedyncze badania na wykrycie PML i ML płuc, przełyku, żołądka i jelita grubego, a 1 
badanie okazało się retrospektywne [90, 99, 105, 125]. Większość badań traktowało utratę lub zmianę barwy 
autofluorescencji jako wynik pozytywny, a badania 8, 5, 4, i 9 na wykrycie PML i ML jamy ustnej, przełyku, żołądka 
i jelita grubego korzystały z algorytmów do odróżnienia pozytywnych i negatywnych wyników.

Jeśli chodzi o jakość raportowania wyników badań diagnostycznych STARD na odpowiadające im badania (tj. 
24, 25, 12, 9 i 19), wszystkie miały wartość ≥ 17 i przypisano im stosunkowo wysoką jakość. Miało to na celu 
wykonanie dalszej oceny jakości badań diagnostycznych, użyto przyrządu QUADAS-2. Na podstawie tych badań, 
każdy z 7 elementów sklasyfikowano jako: „stronniczość z niskim ryzykiem” (LR), „niejasne ryzyko 
stronniczości” (UR), „stronniczość z wysokim ryzykiem” (HR) oraz „niewielkie obawy” (LC), „wysokie 
obawy” (HC), a także „niejasne obawy” (UC). Wśród  24 badań na OSCC i OPMD uzyskano wyniki HR w selekcji 
pacjentów w 8 badaniach, gdzie 6 na 8 raportów odnotowało pacjentów z wysokim ryzykiem choroby, które 
rozpoznano histologicznie jako OSCC [16, 21, 50, 53, 57, 60]. Jeśli chodzi o pozostałe elementy na OSCC i OPMD, 
odtworzono LR, UR, LC oraz UC. Ogólnie rzec biorąc, cechy tych zmian były pokazywane w tabeli 2, a jej wartości 
znajdowały się w tabeli S2.
Diagnostyczna dokładność autofluorescencji na OSCC i OPMD. Aby ocenić dokładność 
autofluorescencji OSCC, raka płuc, przełyku, żołądka i jelita grubego, a także ich PML, rys. 2 i jego wartości w Fig. 
S2 pokazały rozgałęzienie czułości i specyficzności w badaniach o numerach 24, 25, 12, 9, i 19; ponadto 
rozgałęzienie czułości i swoistości z użyciem autofluorescencji z algorytmami lub bez na OSCC i OPMD również 
opisano na rys. S3 i S4. Analogicznie rzecz biorąc, osiągnięto zbiór PLR, NLR i DOR dzięki tej samej metodzie.

Kompleksowa ocena wyników diagnostycznych autofluorescencji na OSCC i OPMD.
 Po wykonaniu obliczeń współczynnika korelacji Spearmana na czułość i swoistość wg badań istnieje efekt progu 
(p <  0.05), który się ujawnił w badaniach diagnostycznych w  5 różnych częściach ciała. Tak więc krzywizny 
HSROC opisano na rys. 3, a ich wartości na rys. S5. Wskaźnik krzywizny HSROC (o nazwie AUC), odnoszący się 
do dokładności ogólnej diagnostyki autofluorescencji dla różnych części ciała, został obliczony na podstawie 
krzywizn.

Potem przedstawiono w tabeli 3 pule szacunków 5 wskaźników (tj. Sen, Spe, PLR, NLR i DOR) oraz AUC tych 
badań dotyczących wykorzystania autofluorescencji w wykrywaniu PML i ML w 5 częściach ciała. Ponadto 6 
wskaźników na stosowanie autofluorescencji z algorytmami lub bez na OSCC i OPMD zapisano oddzielnie w 
tabeli 4.

Aby odnaleźć kompleksową ocenę tych 6 wskaźników, które określają diagnostyczną wartość autofluorescencji  
PML i ML z 5 części ciała z innej perspektywy, przedstawiono rosnący schemat zakrzywienia (wartości opisane na 
rys. S6). 

Rys. 1. Diagram przepływu pokazuje proces wyboru kwalifikowanych artykułów tego zastosowania 
autofluorescencji do zdiagnozowania OSCC i OPMD. OSCC: rak kolczystokomórkowy skóry jamy 
ustnej; OPMD: potencjalnie złośliwe zaburzenia jamy ustnej.

wykluczono 110 badań ze 
względu na tytuły, spis 
treści i typ dokumentu, 
który nie był powiązany z 
naszą analizą;

194 badań po przeszu-
kaniu bazy danych;

wybrano 84 badania do 
dalszej oceny;

wykluczono 60 badań: 16 
nie miało wystarczająco 
dużo danych do obliczenia 
czułości i swoistości; 44 nie 
spełniły reszty kryterium;

włączono 24 badania do 
metaanalizy.
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Wskazane jest to, że AUC z PML i ML pochodzące z 5 obszarów były stosunkowo wysokie, wśród których 
ogólna dokładność autofluorescencji OSCC i OPMD była nieco słabsza od raka jelita grubego, wraz z jego PML. 
Lecz ta dokładność była silniejsza od PML i ML z 3 innych obszarów; mając na uwadze wartości innych 
wskaźników, wartości będą zróżnicowane pod względem PML i ML z różnych miejsc. Szczególnie 
zaproponowano optymalną specyficzność i PLR, kiedy zastosowano autofluorescencję do wykrywania OSCC i 
OPMD.
Test U 6 wskaźników diagnostycznych. Przeprowadzono test u z 6 wskaźników (zbiór: Sen, Spe, PLR, 
NLR, DOR i AUC), który wyznacza dokładność diagnostyczną autofluorescencji w PML i ML 5 obszarów. Ten 
test uwydatnia, że istotność statystyczna jest tylko zależna od porównania AUC z wykryciem PML i ML w jamie 
ustnej i przełyku. W rezultacie przeprowadzono kolejny test u, który uwydatnił istotną różnicę między Spe, PLR, 
DOR i AUC (tabela 4), gdzie można osiągnąć lepszą dokładność w wykryciu OSCC i OPMD przy pomocy 
algorytmów wspomagających autofluorescencję.
Test niejednorodności. Korzystano z autofluorescencji do diagnozowania PML i ML w 5 obszarach 
anatomicznych. Tak więc podzieliliśmy to badanie na 5 sekcji. Przetwornik obrazu 6 wskaźników, zawierający 
Sen, Spe, PLR, NLR, DOR i AUC z wszystkich 5 sekcji, był silniejszy w 50%, a wszystkie wyniki badań Q miały 
wartość p <  0,05, co udowodniło znaczną różnorodność w  zestawie badań dla wszystkich 5 sekcji. Wybrano 
losowy model do obliczenia 6 wskaźników zbiorczych. Przeprowadzono analizę metaregresji do 
zidentyfikowania możliwych przyczyn różnorodności wg następujących właściwości badań: charakterystyka 
pacjentów, projekt badań, rozmiar próbki, efekt progu i brak zasłonięcia. Jednak żadne z powyższych czynników 
poddanych analizie znacząco się nie różniły  (p >  0,05).
Ocena stronniczości publikacji. Wybrano wykres Begga w kształcie lejka i badanie Egger’a  do zbadania 
stronniczości publikacji 5 obszarów. Wszystkie wyniki badań  Egger’a miały wartość p >  0,05, gdzie każda 
powierzchnia lejka pojawiła się asymetrycznie. Analizy tych badań wykazały stronniczość publikacji (rys. 4, a 
wartości opisano na rys. S7).

Omówienie
Obecnie wczesna diagnoza ma poprawić wynik OSCC przez lekarzy stomatologów. Podczas COE jest dostępną 
metodą diagnostyczną, wydaje się być ona bezużyteczna, szczególnie u niedoświadczonych lekarzy 
stomatologicznych [128]. Tym samym wspomagające metody diagnostyczne są pilnie potrzebne pracownikom 
podstawowej opieki zdrowotnej, aby ułatwić wczesne wykrycie OSCC oraz dysplazji. W ciągu trzech ostatnich 
dziesięcioleci wydajność diagnostyki autofluorescencji była zbadana na OSCC i OPMD w kilku badaniach, dając 
sprzeczne wyniki, wliczając również 4 typowe zmiany układu pokarmowego [59–61]. W związku z tym 
przeprowadzono nasze badanie do dalszego przetestowania jego ogólnej dokładności i omówienia stabilności w 
5 częściach ciała w nadziei, że można polecić tę metodę diagnostyczną w ogólnej praktyce stomatologicznej. Po 
obliczeniu puli wskaźników diagnostycznych autofluorescencji na OSCC i OPMD, wliczając również PML  ML 

Pierwszy autor Rok Państwo  Rozmiar próbki TP FP FN TN

Onizawa K48 1996 Japonia 32 14 1 2 15

Gillenwater A49 1998 USA 28 16 0 1 11

Wang CY50 1999 Chiny 32 13 1 3 15

Onizawa K51 1999 Japonia 124 75 2 5 42

van Staveren HJ52 2000 Holandia 28 19 0 3 6

Wang CY53 2003 Chiny 97 21 3 5 68

Muller MG54 2003 USA 74 27 1 2 44

Majumder SK55 2003 Indie 325 78 9 5 233

Svistun E56 2004 USA 23 15 1 1 6

Majumder SK57 2005 India 325 74 16 9 146

Poh CF16 2006 Kanada 122 52 4 1 65

Lane PM21 2006 Kanada 50 43 0 1 6

Jayaprakash V58 2009 USA 249 123 40 47 39

Roblyer D20 2009 USA 159 69 5 2 83

Koch FP59 2010 Niemcy 78 31 37 2 8

Mehrotra R60 2010 Indie 156 6 88 6 56

Awan K.H.19 2011 Wielka Brytania 116 37 61 7 11

Scheer M61 2011 Niemcy 64 12 10 0 42

Matsumoto K62 2011 Japonia 74 39 8 25 2

Farah CS29 2012 Australia 118 8 34 19 57

Hanken H63 2013 Niemcy 60 47 8 1 4

Jayaprakash V64 2013 USA 255 164 59 20 12

Piazza C65 2013 Włochy 116 66 13 18 19

Petruzzi M66 2014 Włochy 56 21 11 9 15

Tabela 1.  Podsumowanie głównych elementów badań, które zastosowały autofluorescencję do 
zdiagnozowania OSCC i OPMD.  TP: prawdziwie pozytywny; FP: fałszywie pozytywny; FN: fałszywie 
negatywny; TN: prawdziwe negatywny; OSCC: rak kolczystokomórkowy skóry jamy ustnej; OPMD: potencjalnie 
złośliwe zaburzenia jamy ustnej.
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raka płuc, przełyku, żołądka i jelita grubego, wskazano ogólną dokładność autofluorescencji na wykrycie OSCC 
i OPMD. W tym zbiorze wyznaczono wartość czułości i swoistości, tj. 0,89 i 0,80. Ponadto stosunkowo lepsza 
dokładność autofluorescencji w 5 obszarach anatomicznych podkreśla jej ważność i potencjał w podstawowej 
opiece zdrowotnej. Kiedy nasze badania były zasadniczo oparte na ustaleniach podstawowej opieki, 
autofluorescencja jest obecnie bardziej odpowiednia dla specjalistów. Jednak opierając się na naszych 
badaniach, odpowiednie algorytmy mogą być łączone z autofluorescencją do zwiększenia jej specyficzności do 
obiecującego zastosowania w podstawowej opiece zdrowotnej.

Zmierzając do początkowej oceny dokładności autofluorescencji OSCC i OPMD, obliczyliśmy jego zbiory w 
Sen, Spe, PLR, NLR i DOR. Według schematu rozgałęzienia wartość czułości autofluorescencji do wykrywania 
OSCC i OPMD jest wysoka, mierzy ona 0,89. Jest ona silniejsza od PML i ML przełyku, żołądka, nieco słabsza 
od jelita grubego i równa PML i ML płuc. Chociaż nie stwierdzono statystycznie znaczących różnic między nimi. 
Ponadto wartość specyfiki autofluorescencji do wykrywania OSCC i OPMD wyniosła 0,8, chociaż nie była ona 
wystarczająco silna do przekroczenia statystycznej istotności (optymalna wśród 5 badanych obszarów). Poza 
tym gdy wartość czułości i swoistości stosowania autofluorescencji z algorytmami lub bez była wskazana, 
obliczono oddzielnie wyniki, dając odpowiednie wartości: 0,88 i 0,62, 0,92 i 0,95.

PLR i NLR są bardziej klinicznie znaczące i praktyczne do pomiaru dokładności diagnostycznej. W tym 
badaniu wartości PLR i NLR na wykrycie OSCC i OPMD wyniosły 4,54 i 0,14. To sugeruje, że pacjenci z OSCC 
lub zmianami dysplastycznymi mają 4,54 razy większą szansę uzyskania dodatniej autofluorescencji w 
przeciwieństwie do pacjentów, których szanse na obecności ryzyka OSCC lub zmian dysplastycznych z 
negatywną autofluorescencją wynosiły 14%. PLR autofluorescencji do wykrywania OSCC i OPMD jest 
optymalna, chociaż nie jest statycznie istotna. NLR autofluorescencji na wykrycie OSCC i OPMD jest silniejsza 
od PML i ML płuc, przełyku i żołądka oraz nieco słabsza od jelita grubego, bez istotności statystycznej. DOR 
połączył czułość ze specyficznością do jednego wyniku, gdzie wyższe wartości prezentują silniejsze działanie 
diagnostyczne [129]. W naszym badaniu DOR na wykrycie OSCC i OPMD wynosi 32,37 z dobrą dokładnością, 
nieco słabsza od PML i ML jelita grubego i silniejsza w trzech pozostałych obszarach. Co więcej można 
zaobserwować znaczny wzrost PLR, DOR autofluorescencji do wykrycia OSCC i OPMD dzięki odpowiednim 
algorytmom, wyświetlając wartości: 17,28 i 194,11..

Na podstawie wartości AUC na krzywiźnie HSROC ujawniono silniejszą dokładność ogólnej diagnostyki 
autofluorescencji na wykrycie PML i ML w jamie ustnej i jelita grubego w porównaniu do płuc, przełyku i 
żołądka, statystycznie różniąc się tylko w jamie ustnej i przełyku. Mimo że dokładność diagnostyczna 
autofluorescencji dla OSCC i OPMD była nieco słabsza od jelita grubego i jego PML, AUC były również 

Badania

Ryzyko stronniczości Możliwości zastosowania

Wybór 
Pacjenta

Indeks 
Testu

Standart 
Odniesienia

Przepływ 
i czas

Wybór 
Pacjenta

Indeks 
Testu

Standart 
Odniesienia

Onizawa K-1996 UR LR LR LR LC LC LC

Gillenwater A-1998 LR LR LR LR LC LC LC

Wang CY-1999 HR UR LR LR UC UC LC

Onizawa K-1999 UR UR HR UR LC LC LC

Van Staveren HJ-2000 LR LR LR LR LC LC LC

Wang CY-2003 LR LR LR LR LC LC LC

Muller MG-2003 HR LR LR HR UC UC LC

Majumder SK-2003 LR LR LR LR LC LC LC

Svistun E-2004 UR LR LR LR LC LC LC

Majumder SK-2005 LR LR LR LR LC LC LC

Poh CF-2006 HR LR LR LR UC LC LC

Lane PM-2006 HR LR LR LR UC LC LC

Jayaprakash V-2009 HR LR LR LR UC LC LC

Roblyer D-2009 LR LR LR LR LC LC LC

Koch FP-2010 UR UR LR LR LC LC LC

Mehrotra R-2010 HR LR LR UR UC LC LC

Awan K.H. -2011 LR UR UR HR LC LC LC

Scheer M-2011 HR UR LR LR UC LC LC

Matsumoto K-2011 LR LR LR LR LC LC LC

Farah CS-2012 HR LR LR UR UC LC LC

Hanken H-2013 LR LR LR LR LC LC LC

Jayaprakash V-2013 UR UR LR LR LC LC LC

Piazza C-2013 UR UR LR LR LC LC LC

Petruzzi M-2014 LR LR LR UR LC LC LC

Tabela 2.  Podsumowanie metodologicznej jakości w zestawie badań, który przyjmuje autofluorescencję do 
identyfikacji OSCC i OPMD wg kryteriów QUADAS-2.  LR: niskie ryzyko; HR: wysokie ryzyko; UR: niejasne 
ryzyko; LC: niewielkie obawy; HC: wielkie obawy; UC: niejasne obawy; OSCC:rak kolczystokomórkowy skóry 
jamy ustnej; OPMD: potencjalnie złośliwe zaburzenia jamy ustnej;  QUADAS-2:  ocena jakości i dokładności 
diagnostycznej.
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silniejsze od wartości 0,9, która stanowi stosunkowo dobrą diagnostykę. Ponadto oszacowanie AUT w 
stosowaniu autofluorescencji z algorytmami lub bez daje następujące rezultaty: 0,85 i 0,98 z istotnością 
statystyczną..

Zmierzając do zrozumienia naszych wyników bardziej obrazowo, nakreślono wskaźnik na diagramie, 
udowadniając, iż ogólna dokładność autofluorescencji OSCC i OPMD jest silniejsza od  PML i ML płuc, 
przełyku i żołądka, z wyjątkiem jelita grubego. Ponadto wartości czułości i swoistości dla 5 części wahały się 
między 0,78 do 0,91 i 0,63–0,80. Stabilna i stosunkowo wysoka dokładność autofluorescencji w 5 obszarach  

Rys. 2. Rozgałęzienia badań czułości i swoistości, które wykorzystują autofluorescencję do 
diagnostyki OSCC i OPMD. Ciemniejsze koła wskazują szacunki czułości i specyficzności każdego 
badania, a rozmiar każdego koła prezentuje rozmiar próbki każdego badania. Słupki błędu stanowią 
95% przedziału ufności. OSCC: rak kolczystokomórkowy skóry jamy ustnej; OPMD: potencjalnie 
złośliwe zaburzenia jamy ustnej.

Rys. 3. Hierarchiczne podsumowanie działania odbiornika w postaci krzywizny badań (HSROC) 
wykorzystujące autofluorescencję do wykrywania OSCC i OPMD. 
Każdy pusty krąg odpowiada za każde badanie, a rozmiar koła wskazuje wielkość próbki każdego badania. 
OSCC: rak kolczystokomórkowy skóry jamy ustnej; OPMD: potencjalnie złośliwe zaburzenia jamy ustnej.
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potwierdza jej skuteczność w różnych warunkach, co sugeruje jego potencjalna rola w podstawowej opiece 
zdrowotnej.

Przeglądając zebrane artykuły naukowe, czułość autofluorescencji do wykrywania OSCC i OPMD waha się od 
30% do 100%; wysoka czułość została wykazana w większości badań, z wyjątkiem niskiej wartości w 3 badaniach 
[29, 60, 62]. I odwrotnie – niska specyficzność waha się między 15,3% a 63% i była poddana 10 badaniom 
(wliczając też i nasze przeprowadzone w latach 2009-2014) [9, 29, 58–60, 62–66]. Inne badania również 
odnotowały niską specyficzność, podkreślając jego niezdolność do rozróżniania łagodnych zmian złośliwych lub 
stany przedrakowe śluzówki, a także wysoki wskaźnik fałszywych wyników pozytywnych [11, 63, 130]. 
Tymczasem Balevi i inni stwierdzili, że przyjęcie autofluorescencji jako narzędzi do badań przesiewowych raka 
jamy ustnej było przedwczesne dla stomatologów ogólnych [131]. Ponadto wszystkie nasze badania dotyczące 
identyfikacji OSCC i OPMD są oparte na ustaleniach podstawowej opieki zdrowotnej [16, 21, 50, 53, 57, 60], 6 z 
tych badań są oparte na pacjentach z wysokim ryzykiem, który był zdiagnozowany jako OSCC w klinikach 
nowotworowych. Ekstrapolacja samej autofluorescencji do opieki zdrowotnej pozostaje z obawami i koniecznie

Test
Ilość 
badań

Ilość 
próbek  czułość

Pule szacunków (95% CI)
specyficzność PLR NLR DOR AUC

Jama ustna 24 2761 0.89 
(0.82–0.93)

0.80 
(0.64–0.90)

4.54  
(2.28–9.04)

0.14  
(0.08–0.24)

32.37  
(10.47–100.12)

0.92  
(0.89–0.94)

Płuca 25 4384 0.89 
(0.86–0.92)

0.63 
(0.52–0.73)

2.43  
(1.82–3.24)

0.17  
(0.13–0.22)

14.52  
(9.25–22.81)

0.89  
(0.86–0.91)

Przełyk 12 2514 0.78 
(0.57–0.91)

0.77 
(0.58–0.89)

3.43  
(1.81–6.50)

0.28  
(0.14–0.58)

12.17  
(4.32–34.27)

0.85  
(0.81–0.87)

Żołądek 9 2115 0.88 
(0.76–0.94)

0.73 
(0.50–0.88)

3.28  
(1.52–7.08)

0.17  
(0.07–0.39)

19.31  
(4.49–83.05)

0.89  
(0.86–0.92)

Odbyt 19 2904 0.91 
(0.86–0.94)

0.78 
(0.64–0.88)

4.15  
(2.40–7.17)

0.11  
(0.07–0.19)

36.27  
(14.20–92.63)

0.93  
(0.91–0.95)

Tabela 3.  Pule diagnostycznych szacunków indeksów dot. dokładności autofluorescencji PML i ML jamy 
ustnej, płuc, przełyku, żołądka i odbytu. PML: zmiany przedrakowe; ML: zmiany złośliwe; CI: przedział 
ufności; PLR: pozytywny współczynnik prawdopodobieństwa; NLR: negatywny współczynnik 
prawdopodobieństwa; DOR: diagnostyczny stosunek sprzeczności; AUC: obszar pod krzywizną.

Test
Ilość 
badań 

Ilość 
próbek czułość

Pule szacunków (95% CI)
specyficzność PLR NLR DOR AUC

tylko (A) AF  16 1693 0.88 
(0.77–0.94)

0.62 
(0.41–0.79)

2.31 
(1.31–4.09)

0.20 
(0.09–0.46)

11.52 
(3.10–42.87)

0.85  
(0.82–0.88)

 z algorytmami
(B) AF  8 1068 0.92 

(0.88–0.94)
0.95 

(0.92–0.97)
17.28  

(10.96–27.22)
0.09 

(0.06–0.13)
194.11  

(94.27–399.71)
0.98 

(0.96–0.99)

test  u dla 
A i B — — NS *​ *​ NS *​ *​

Tabela 4. Pula diagnostycznych szacunków indeksów dot. dokładności przy użyciu autofluorescencji z 
algorytmami lub bez na wykrycie OSCC i OPMD.  OSCC: rak kolczystokomórkowy skóry jamy ustnej; 
OPMD: potencjalnie złośliwe zaburzenia jamy ustnej; CI: przedział ufności; PLR: pozytywny współczynnik 
prawdopodobieństwa; NLR: negatywny współczynnik prawdopodobieństwa; DOR: diagnostyczny stosunek 
sprzeczności; AUC: obszar pod krzywizną; AF: autofluorescencja; NS: nieistotne (p >  0.05); * p <  0.05.

Rys. 4. Lejek Begg’a dla oceny potencjalnych stronniczości publikacji badań tego zastosowania 
autofluorescencji do diagnozowania OSCC i OPMD. Każde kółko określa jedno z badań; OSCC: rak 
kolczystokomórkowy skóry jamy ustnej; OPMD: potencjalnie złośliwe zaburzenia jamy ustnej.
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musi być przeprowadzona przez doświadczonych specjalistów większości badań [30–31, 131]. W klinikach 
specjalistycznych Poh i inni wykorzystali ową identyfikację marginesów guza podczas operacji [16]. Kois i inni 
zasugerowali, że autofluorescencja może pomóc w podejmowaniu decyzji o najodpowiedniejszym  miejscu na 
wykonaniu biopsji [130]. Jednakże takie narzędzie jest skuteczniejsze dla dentystów do wykrycia wczesnych OSCC i 
dysplazji w klinicznie niewinnych zmianach [6].

Chociaż powszechność stosowania autofluorescencji w klinikach stomatologicznych jest znikoma (głównie z 
powodu jej niskiej specyficzności), na szczęście niektóre dostępne sposoby mogą być z nią połączone, aby ułatwić jego 
zastosowanie w środowisku podstawowej opieki zdrowotnej. Z 24 badań dotyczących stosowania autofluorescencji w 
diagnostyce OSCC i OPMD 8 włączyło odpowiednie algorytmy do analizy autofluorescencji [20, 49, 50, 52–55, 57], 
razem ze zbiorem czułości i swoistości o szacowanych wartościach: 0,92 i 0,95. Jednak po osobnym obliczeniu 
diagnostycznych wskaźników pozostałych 16 badań – czułość i swoistość okazały się mieć wartości: 0,88 i 0,62. Tym 
samym metoda łączenia algorytmów z autofluorescencją może być uogólniona do grupy ryzyka, aby zwiększyć 
skuteczność. Potrzebne są także dalsze badania, podobne do tych poprzednich, wg ustaleń gabinetów 
stomatologicznych, aby zagwarantować ich skuteczność.

Chociaż przedstawiono w naszych badaniach niespójność czułości i swoistości autofluorescencji dla OSCC i 
OPMD, przede wszystkim (w zależności od różnych pobudzeń, emisji właściwości materiałów i zróżnicowanych 
możliwości PML i ML w odróżnieniu od zdrowych tkanek w oparciu na długości fali pobudzającej/emitującej oraz 
algorytmów) uzyskano optymalną dokładność diagnostyczną w niektórych naszych nadaniach za pomocą 
autofluorescencji z algorytmami lub bez. Tak więc badanie wskazuje możliwość poszukiwania bardziej odpowiednich 
fal wzbudzenia/emisji światła i algorytmów, w tym indywidualnych metod w diagnostyce łagodnych i złośliwych 
zmian dysplastycznych w jamie ustnej. Na podstawie tych badań znacznie zwiększono dokładność autofluorescencji 
do wykrywania OSCC i OPMD. Na przykład Pavlova i inni zaproponowali, że w swoich badaniach długości fal 
wzbudzenia w zakresie UV może poprawić dokładną diagnostykę PML i ML jamy ustnej [132].

Ponadto, Laronde i inni (którzy jako pierwsi wprowadzili autofluorescencję do gabinetów stomatologicznych) 
opracowali etapy protokołu, w tym historię choroby pacjenta, wizualne badania przesiewowe, ocenę ryzyka zmian 
chorobowych i bezpośrednią fluorescencję, aby poprowadzić 18  lekarzy stomatologów (ogólnych) do przyjęcia 
autofluorescencji w swoich gabinetach. Co ważniejsze, badacze zauważyli, że wyniki FP podczas ponownej oceny w 
ciągu trzech tygodni były stosunkowo niższe od wstępnych badań lekarskich. Można  podkreślić, że kombinacja 
niniejszego protokołu z autofluorescencją znacznie ułatwi lekarzom podejmowanie rozsądnych decyzji [17]. 
Następnie przeprowadzono podobne badanie prospektywne  przez Bhatia i innych w ogólnej praktyce, w której 
opatentowano bardziej szczegółowy protokół do podjęcia odpowiedniej decyzji, tło informacji, COE, badania 
autofluorescencji, połączone badania, przegląd powołania i odwołania terminu badań. W związku z tym połączenie 
autofluorescencji z COE może osiągnąć dramatyczny wzrost w czułości i swoistości w porównaniu do samej 
autofluorescencji, gdzie ich wartości są w 73,9% i 97,9% niż 64% i 54,3%. Jednak jeśli przeprowadzono tylko jedno 
badanie, wieloośrodkowe badania na tym protokole wymagałaby kolejnych działań do dalszej weryfikacji jego 
potencjału [35].

Co więcej – diaskopijna fluorescencja osłabiła wyniki FP z powodu stanów zapalnych w poprzednich badaniach 
[29]. Farah i inni odkryli całkowite blanszowanie, które się pojawiło w 10 zmianach dysplastycznych i w 1 przypadku 
OSCC, lecz ciśnienie i narzędzie tutaj zawiniły [29]. Natomiast w badaniu Bhatia najpierw korzystano z diaskopijnej 
fluorescencji w ogólnej praktyce, a potem zasugerowano, że tylna część przyzębia lub sierpu sondy mogą być 
skuteczniejsze podczas badań, a częściowo zblanszowane zmiany będą miały większą ilość skierowań do specjalisty 
[35].

Wymieniono ograniczenia tego badania. Po pierwsze, nieuwzględnienie listów do redaktorów i wyników dalszych 
badań może doprowadzić do stronniczości publikacji. Po drugie, nasze badania zawierające zastosowanie 
autofluorescencji w diagnostyce OSCC i OPMD były oparte na pacjentach specjalistycznych klinik, a nie tych z 
podstawowej opieki zdrowotnej, dając bardzo mylne szacowania dokładności jej wyników. Lepiej wyposażone 
badania kliniczne, które dotyczyły jego zastosowania w ogólnej praktyce, są zdecydowanie zachęcające do wsparcia 
jego użycia przez ogólnych stomatologów. Po trzecie, ze względu na brak niezbędnych danych w naszych badaniach 
wliczonych w cenę, nie byliśmy w stanie wykonać analizę podgrup o takie czynniki, jak: wiek czy rasa. To była 
kolejna możliwa przyczyna różnorodności badań. Poza tym, wraz z pojawieniem się wielu nieinwazyjnych narzędzi 
diagnostycznych, w tym chemiluminescencji, szczotki biopsyjnej Cdx, niebieskiej toluidyny i wąskiego pasma 
obrazowania (NBI), były one wykorzystane w klinikach jamy ustnej na OSCC i OPMD [10]. Korzystanie z tych 
podejść, wybieranie skutecznych narzędzi diagnostycznych na OSCC i OPMD może być dla nas konieczne w 
przyszłości dla porównania dokładności autofluorescencji

Podsumowując, autofluorescencja to obiecujące narzędzie nieinwazyjne ze stosunkowo wysoką dokładnością przy 
wczesnej diagnostyce OSCC i OPMD. Prezentuje również dobrą stabilność aplikacji do wykrywania zmian w 5 
częściach ciała. W świetle jego średnia swoistość jest stosowana samodzielnie, jest bardziej niezawodna w obsłudze 
jako uzupełnienie dla specjalistów jamy ustnej. Jednakże w celu ułatwienia jego wykorzystania w podstawowej opiece 
zdrowotnej do poprawy przeżycia z OSCC, można przyjąć kilka obiecujących prób, w tym jego zastosowanie w 
połączeniu z odpowiednimi algorytmami.
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