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微小小单胞菌腰椎间盘炎并椎管内硬膜外脓肿1例及文献回顾

杨彦 1, 2, 3，吴建煌 1, 3，胡建中 1, 2, 3，吴天定 1, 2, 3

[1. 中南大学湘雅医院脊柱外科，长沙 410008；2. 器官损伤衰老与再生医学湖南省重点实验室，长沙 410008；

3. 国家老年疾病临床医学研究中心(湘雅医院)，长沙 410008]

[摘 要]  微小小单胞菌引起的脊柱感染罕见，其影像学表现为椎间盘炎、脊椎炎、椎旁脓肿和硬膜外脓肿。中南

大学湘雅医院于2023年2月收治1例微小小单胞菌腰椎间盘炎并椎管内硬膜外脓肿患者。患者为60岁男性，临床表

现为腰痛伴左下肢麻木，MRI表现为脊椎炎、椎间盘炎、硬膜外脓肿。行脊柱病灶清除及减压融合术，手术标本培

养为阴性，手术标本宏基因组二代测序(metagenomic next-generation sequencing，mNGS)检测结果为微小小单胞菌。

术后静脉滴注利奈唑胺和哌拉西林1周，静脉滴注头孢他啶和口服甲硝唑2周，随后口服甲硝唑和奈诺沙星2周。在

随访过程中，患者腰痛及左下肢麻木完全缓解。微小小单胞菌脊柱感染极为罕见，当培养结果呈阴性时，mNGS检

测有助于最终明确诊断。

[关键词]  微小小单胞菌；椎间盘炎；硬膜外脓肿；宏基因组二代测序

Spondylodiscitis of lumbar complicated with spinal 
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ABSTRACT     Spinal infection caused by Parvimonas micra (P. micra) is a rare infection. The 

characteristic imageology includes spondylodiscitis, spondylitis, paravertebral abscess, and 

epidural abscess. One case of spondylodiscitis of lumbar complicated with spinal epidural 
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abscess caused by P. micra was admitted to the Department of Spinal Surgery, Xiangya 

Hospital, Central South University on February, 2023. This case is a 60 years old man with 

lower back pain and left lower limb numbness. MRI showed spondylitis, spondylodiscitis, 

and epidural abscess. The patient underwent debridement, decompression and fusion 

surgery. The culture of surgical sample was negative. P. micra was detected by 

metagenomic next-generation sequencing (mNGS). The postoperative antibiotic treatment 

included intravenous infusion of linezolid and piperacillin for 1 week, then intravenous 

infusion of ceftazidime and oral metronidazole for 2 weeks, followed by oral metronidazole 

and nerofloxacin for 2 weeks. During the follow-up, the lower back pain and left lower 

limb numbness was complete remission. Spinal infection caused by P. micra is extremely 

rare, when the culture is negative, mNGS can help the final diagnosis.

KEY WORDS     Parvimonas micra; spondylodiscitis; epidural abscess; metagenomic next-generation     

sequencing

微小小单胞菌，曾用名消化链球菌，是一种革

兰氏阳性厌氧球菌，广泛布于胃肠道、口腔、皮肤

和阴道，具有机会致病性，是牙周炎的主要可疑致

病菌之一[1]。在人体运动系统中，脊柱是微小小单胞

菌感染最好发的部位。在 31例微小小单胞菌感染的

患者中，14 例(45.1%)的感染部位为脊柱[2]。脊柱的

非特异性感染通常表现为组织深部的椎间盘炎、椎

体骨髓炎、椎旁脓肿和椎管内脓肿，常见的致病菌

是金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、大肠杆菌和链

球菌等[3]。微小小单胞菌引起的脊柱感染在国内尚未

见报道，现报告中南大学湘雅医院(以下简称“我

院”)脊柱外科收治的 1例微小小单胞菌腰椎间盘炎

并长节段椎管内硬膜外脓肿患者，并通过相关文献

复习探讨该病的临床和影像学表现、诊断、治疗及

预后，以提高临床医师对该病的认识。

1 病例资料 

患者，男，60岁，因“腰痛2月，加重伴左下肢

麻木 1月”于 2023年 2月入我院治疗。患者入院前 2

个月无明显诱因出现腰痛，于当地诊所行腰椎局部

反复针灸治疗，治疗后症状稍缓解。入院前1个月腰

痛加重并出现左下肢麻木，于当地医院行MRI检查，

结果提示 L5双侧峡部裂合并滑脱，L5S1椎体骨髓水

肿，L5S1椎间盘信号异常，诊断为“腰椎感染”。予

以头孢曲松每次2.0 g，每日1次抗感染治疗，治疗后

症状无缓解。患者既往有高血压病史，无牙周炎、

糖尿病、结核等病史，近期无畏寒发热、盗汗，无

体重减轻及牛羊接触史。

体格检查：腰椎屈伸、旋转活动受限，腰骶部

可扪及“台阶感”，腰骶部棘突及椎旁压痛及叩击痛

阳性，肢体无放射痛，左踇背伸肌力4级，左下肢小

腿外侧、足背痛触觉减退，左下肢直腿抬高试验阳

性(约50°出现阳性)，加强试验阳性。

实验室检查：血常规、C 反应蛋白 (C-reactive 

protein，CRP)、降钙素原(procalcitonin，PCT)正常，

红细胞沉降率 (erythrocyte sedimentation rate，ESR)

76.0 mm/h，结核分枝杆菌特异性 IgG/IgM抗体阴性，

结核菌素纯蛋白衍生物 (tuberculin purified protein 

derivative，PPD)试验阴性，结核分枝杆菌 T 细胞斑

点试验(T-cell spot of tuberculosis assay，T-SPOT.TB)

阴性，肿瘤标志物C12阴性，血培养阴性。

影像学检查：腰椎增强MRI显示L5椎体向前移

位约 8 mm，L5双侧峡部不连，L5S1椎体相对缘可见

斑片状短T1长T2信号灶，L2至L5水平相应椎管内硬

膜腹侧左前方可见长条状长T2信号，增强后周围可

见强化，中央呈低信号(图1A)。

治疗经过：因无明确致病病原体依据，且结核

相关检查均为阴性，考虑脊柱结核可能性小。患者

入院后继续予以头孢曲松每次2.0 g，每日1次抗感染

治疗1周，ESR稍下降，但腰痛及左下肢麻木症状无

缓解，同时患者腰椎峡部裂合并滑脱、腰椎不稳。

于全身麻醉下行“一期后路腰椎病灶清除和L5S1椎间

植骨融合内固定术”。术中见：L5S1椎间隙、L3椎体

后下缘、L4及L5椎体后缘存在大量肉芽组织及坏死

组织，与神经根及脊髓包裹黏连，无局部骨质破坏

及明显脓肿形成。彻底去除L5S1椎间隙及L3至L5椎

管内坏死组织及肉芽组织，并送培养、病理检查及
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宏 基 因 组 二 代 测 序 (metagenomic next-generation 

sequencing，mNGS)。术后复查腰椎MRI，示L2至L5

水平相应椎管内硬膜外脓肿已清除(图1B)。细菌培养

呈阴性。mNGS结果示：微小小单胞菌，特异序列数

395，相对丰度 73.51%，置信度高。病理检查结果

示：局灶性坏死，肉芽组织增生，纤维组织增生、

玻璃样变性伴炎症细胞浸润(图 1C)，抗酸染色呈阴

性。术后第 1周予利奈唑胺(0.6 g，每 12 h 1次)和哌

拉西林 (4.5 g，每 8 h 1 次)联合抗感染治疗，复查

ESR和CRP，二者均呈波动性升高趋势；第2周调整

抗菌治疗方案为静脉滴注头孢他啶(每8 h 1次，每次

2.0 g)及口服甲硝唑片(每日3次，每次0.4 g)，再次复

查ESR和CRP，二者均呈进行性下降直至恢复正常。

出院后回当地医院继续予静脉滴注头孢他啶(每 8 h     

1次，每次2.0 g)及口服甲硝唑片(每日3次，每次0.4 g)

联合抗感染治疗1周，随后改用口服甲硝唑片(每日3

次，每次0.4 g)和奈诺沙星胶囊(每日1次，每次0.5 g)

抗感染治疗 2周。术后腰痛及左下肢麻木明显缓解。

定期复查血常规、ESR 和 CRP 等，结果均无异常。

与炎症相关的各项指标的波动及抗生素的使用情况

见图2。

图1   患者术前(A)和术后(B)脊柱MRI影像及手术标本病理检查(HE染色)结果

Figure 1   Preoperative (A) and postoperative (B) magnetic resonance imaging of the patient’s spine and pathological 

examination (hematoxylin-eosin staining) results of surgical specimens in the patient

图2   与炎症相关的各项指标的波动及抗生素使用情况

Figure 2   Fluctuations in various indicators related to inflammation and antibiotic use

Reference value: WBC 3.5×109/L−9.5×109/L; CRP 0−8 mg/L; ESR 0−43 mm/h; PCT 0−0.10 ng/mL. WBC: White blood cell; CRP: 

C-reactive protein; ESR: Erythrocyte sedimentation rate; PCT: Procalcitonin.
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2 讨   论 

使用“微小小单胞菌”和“脊椎炎/椎间隙感染/

硬膜外脓肿/脊柱感染”为中文检索词在中文数据库

(万方、知网)中检索 2023 年 4 月之前发表的论文，   

使 用 “Parvimonas/Micromonas” 和 “spondylodiscitis/ 

spondylitis/osteomyelitis/epidural abscess and spinal 

infection”为英文检索词在英文数据库 PubMed 中检

索 2000 年 1 月至 2023 年 4 月发表的论文。共检索到

符合要求的论文 18 篇[4-21]，其中中文 0 篇，英文 18

篇。这18篇论文包括27例患者，加上本研究报道的

1例，一共28例，患者的主要临床资料见表1。17例

为男性，11 例为女性；年龄 23~85(67.25±13.68)岁。

确诊依据的检查方法：14例为血/脑脊液/组织标本培

养[5, 7-8, 12, 18-20]，5 例为基质辅助激光解吸电离-飞行时

间质谱(matrix-assisted laser desorption/ionization-time-

of-flight mass spectrometer，MALDI-TOF MS) [9-10, 13-15]，

2 例为 16S rRNA 基因测序[7, 17]，3 例为 MALDI-TOF 

MS 联合 16S rRNA 基因测序[11, 14, 21]，1 例为脑脊液

RapID-ANA[4]，1例为组织培养、Tm图谱、MALDI-

TOF MS 联合[16]，本研究中 1 例患者为 mNGS 检测。

在28例患者中，16例(57%)的潜在感染源与口腔疾病

或牙科手术有关，7例(25%)存在其他细菌的混合感染。

所有患者均接受抗生素治疗，先静脉滴注，再通过口服

药物维持，抗生素治疗时间为4~14(8.81±2.85)周。使

用的抗生素主要包括青霉素类(21例)[4, 7, 9-11, 12, 14, 16, 18, 20-21]、

三代头孢(8 例)[5, 8, 12-13, 17, 19]、甲硝唑(8 例)[4-5, 11-13, 17, 19]、

克林霉素 (6 例) [6, 9-10, 15, 18, 20]。12 例患者 (例 2、7、9、

13、16-19、21、23、24、28)因微小小单胞菌脊柱感

染接受脊柱手术治疗。在随访过程中，1例患者(例

21)因主动脉瘤破裂死亡[20]，余患者的治疗效果

良好。

表1   28例微小小单胞菌脊柱感染患者的主要表现

Table 1   Main findings in 28 patients with Parvimonas micra spinal infection

编号

例1[4]

例2[5]

例3[6]

例4[7]

例5[7]

例6[8]

例7[9]

例8[10]

性别

男

男

男

男

女

男

男

女

年龄/

岁

70

61

62

83

85

62

83

23

合并疾病

溃疡性结肠炎、

脊柱骨关节炎、

前列腺增生

糖尿病、

咽后手术后

高血压、糖尿病、

脑卒中、心房颤动

牙周炎、前列腺

肥大

牙周炎、高血压

丙肝、慢性背痛、

椎管狭窄、肝移植

术后

左髋、右膝手术后，

缺血性心脏病

咽炎

临床表现

发热、

腰痛

咽后手术

后脑膜炎

腰背痛、

左下肢

乏力

腰痛

厌食、

不适

发热、

寒战、

腰痛

腰痛

发热、

头痛、

肌痛

CT/MRI

L5/S1椎间盘炎、

椎旁脓肿

C1~C7硬膜外

脓肿

T7/T8椎间盘炎、

T3~T12脊椎炎及

硬膜外脓肿

L3/L4椎间盘炎

T9/T10椎间盘炎、

椎旁脓肿

L2/L3椎间盘炎

L4/L5椎间盘炎、

椎旁和腰大肌

脓肿

C6脊椎炎、

咽后脓肿

潜在

感染源

不详

口咽部

不详

牙周炎

牙周炎

感染性

心内膜炎

不详

口咽

感染

确诊依据

脑脊液

RapID-ANA

脑脊液培养

不详

组织标本

16S rRNA

基因测序

血培养

组织标本

培养

血MALDI-

TOF MS

脑脊液

MALDI-

TOF MS

共同

感染

无

普雷

沃菌

无

无

具核梭

杆菌

无

无

无

抗感染

方案

青霉素、阿莫

西林+甲硝唑、

甲硝唑

磷霉素+头孢

曲松+甲硝唑、

甲硝唑

克林霉素

氨苄西林舒巴

坦、阿莫西林

克拉维酸钾

氨苄西林、

阿莫西林

万古霉素+

头孢曲松

阿莫西林+庆

大霉素、克林

霉素+利福平

阿莫西林克拉

维酸钾、利福

平+克林霉素

抗感染

时间

12周

11周

不详

12周

12周

10周

12周

52 d

1932
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表1(续)

编号

例9[11]

例10[12]

例11[12]

例12[12]

例13[13]

例14[14]

例15[14]

例16[15]

例17[16]

例18[17]

例19[18]

例20[19]

例21[20]

例22[20]

性别

女

女

女

女

男

男

女

女

男

男

男

女

男

男

年龄/

岁

55

59

82

60

49

72

72

45

67

65

78

77

82

69

合并疾病

无

无

正细胞性贫血

无

L3/L4减压融合

固定术后

无

慢性骨关节炎

Klippel-Treaunay

综合征

2型糖尿病

哮喘、脑脓肿、

食管胸膜瘘

高血压、溃疡性

结肠炎、L3~L5

椎板切除术后、

左髋膝置换术后

脑卒中、高血压、

高脂血症、骨质

疏松

痛风、肾衰竭、

L1~L5减压

手术后

冠心病、肾衰竭、

2型糖尿病、L2/L3

减压手术后

临床表现

腰痛、左大

腿前部疼痛

发热、肩颈

部疼痛并

乏力

腰背痛

腰痛

腰痛

背痛

背痛

腰背痛

腰痛、右腿

感觉障碍

发热、腹泻、

呕吐、乏力、

颈部疼痛

腰痛

腰痛

截瘫、

腰背痛

下腰痛、

左大腿感觉

减退

CT/MRI

L2/L3脊椎炎、

椎间盘炎、

硬膜外脓肿、

骨质破坏

脊椎炎、

椎旁脓肿

L1脊椎炎、

T12椎旁脓肿

L2/L3

椎间盘炎

L2/L3硬膜外

脓肿

T12/L1

椎间盘炎

T5/T6椎间盘

炎、椎旁脓肿

T12/L1脊椎炎、

椎间盘炎

L4/L5脊椎炎、

椎间盘炎

C3~C7硬膜外

脓肿

L2/L3椎间盘

炎、椎旁多发

脓肿

L2/L3脊椎炎、

椎间盘炎、

腰大肌脓肿

L1~L3椎间盘

炎、腰大肌

脓肿、硬膜外

脓肿

L2/L3椎间盘

炎、椎旁感染

潜在

感染源

牙科

手术

龋齿

根尖肉

芽肿

根尖

肉芽肿

不详

拔牙

手术

拔牙

手术

不详

不详

牙周炎

食管

胸膜瘘

拔牙

手术

龋齿

多发性

牙根肉

芽肿

拔牙

手术

确诊依据

组织标本MALDI-

TOF MS+16S 

rRNA基因测序

血培养

血培养

血培养

组织标本MALDI-

TOF MS

组织标本MALDI-

TOF MS+16S 

rRNA基因测序

组织标本MALDI-

TOF MS

组织标本MALDI-

TOF MS

组织标本培养+Tm

图谱+MALDI-

TOF MS

组织标本16S 

rRNA基因测序

组织标本培养

血培养

血+组织标本培养

组织标本培养

共同

感染

无

无

无

无

无

痤疮

丙酸

杆菌

无

具核梭

杆菌

无

无

无

葡萄

球菌

无

无

抗感染

方案

氨苄西林舒巴

坦、甲硝唑

庆大霉素+甲

硝唑+阿莫西

林、阿莫西林

头孢曲松+

庆大霉素、

阿莫西林

头孢曲松+

庆大霉素；

阿莫西林

头孢曲松+

甲硝唑

哌拉西林他唑

巴坦、阿莫西

林克拉维酸钾

哌拉西林

他唑巴坦

厄他培南+

克林霉素

氨苄西林舒巴

坦、氨苄西林

头孢曲松+

甲硝唑

青霉素、

克林霉素

头孢曲松、

甲硝唑

阿莫西林克拉

维酸钾+美罗

培南

阿莫西林克拉

维酸钾+阿莫

西林

抗感染

时间

10周

14周

6周

12周

6周

8周

4周

6周

10周

12周

6周

8周

5周

6周
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本例微小小单胞菌引起的脊柱感染性疾病为国

内首例报道，影像学表现为典型的急性椎间盘炎、

椎体骨髓炎和硬膜外脓肿。微小小单胞菌是一种机

会致病菌，参与胃肠道、口腔、脊柱、腹腔、肺和

心脏瓣膜等部位的化脓性感染[1]。微小小单胞菌导致

感染的常见危险因素包括口腔疾病、恶性肿瘤、免

疫缺陷和糖尿病[2]。微小小单胞菌有较强的蛋白水解

酶活性，易引发脓肿，导致细菌或细菌的可溶性毒

素入血引起发热、畏寒、纳差、乏力等全身症状，

以及原发感染部位以外部位的免疫性损伤和炎症反

应[22-23]。成人的脊柱感染约占全身骨骼感染的 1%，

通常是由远处病灶的病原体血行播散，最终植入终

板和椎间隙引起[16]。超过 50% 的微小小单胞菌远处

定植由牙周炎、牙科手术或口腔卫生不良引发的血

行播散实现[18]。本例患者无牙周炎和牙科手术史，无

发热症状，口腔卫生习惯良好，且并非糖尿病、肿

瘤和免疫缺陷人群，但此次发病前频繁接受腰椎局

部针灸治疗，又因微小小单胞菌广泛分布于皮肤，

因此笔者推测可能是无菌操作不严格导致微小小单

胞菌经皮肤进入深部组织引起腰椎间隙感染。另外，

本例患者发病前有腰椎峡部裂合并滑脱病史，这可

能是腰痛的原发病因，因此笔者推测腰椎峡部裂合

并滑脱也可能是腰痛加重及左下肢麻木的原因之一。

快速、准确地鉴定致病菌是治疗脊柱感染的关

键。本例患者临床表现为腰痛及左下肢麻木，其临

床症状缺乏特异性，难以与腰椎特异性及非特异性

感染相鉴别，临床上术前难以对此类罕见的机会致

病菌引起的感染进行诊断。因此，对于伴或不伴牙

周炎的脊柱感染患者，都应考虑微小小单胞菌感染，

尽早完善MRI检查、生化检查、血培养及活检以明

确诊断。细菌培养、病理检查是诊断脊柱感染的金

标准，但微小小单胞菌等厌氧菌的培养阳性率极低，

常规检查对患者的病原学诊断价值有限，常需使用

mNGS等方法对其鉴定[24]。本例患者血培养和组织标

本培养均为阴性，最后通过 mNGS 检测确定致病菌

为微小小单胞菌。微小小单胞菌的分离鉴别除采用

常规的血培养、组织标本或脓液培养外，Tm图谱和/

或 MALDI-TOF MS 也常被采用，具有省时的优势，

但在多重感染的情况下，其对细菌的分离鉴定具有

挑战性[16, 25]。16S rRNA 基因测序和 mNGS 是近年发

表1(续)

病例

例23[20]

例24[20]

例25[20]

例26[20]

例27[21]

例28

(本例)

性别

男

女

男

女

男

男

年龄/

岁

72

72

72

63

83

60

合并疾病

帕金森病

乳腺癌脊椎多处

转移

2型糖尿病、L3/L4

减压手术后

无

慢性心房颤动、主动

脉反流、主动脉瓣置

换术后、二尖瓣修复

术后、迷宫手术后

高血压、L5峡部裂

滑脱

临床

表现

腰背痛

腰背痛

腰背痛

腰背痛

发热、

寒战、

乏力、

腰痛

腰痛、

左下肢

麻木

CT/MRI

L1/L2椎间盘炎、

椎旁及硬膜外脓

肿

T12/L1椎间盘炎、

硬膜外

脓肿

L4/L5椎旁和

硬膜外感染

L2/L3椎间盘炎

L3/L4硬膜外

脓肿

L5/S1椎间盘炎、

L2~L5硬膜外

脓肿

潜在

感染源

牙科操作

不详

不详

牙根脓肿

伴上颌骨

浸润

不详

不详

确诊

依据

血+组织标本

培养

血+组织标本

培养

血+组织标本

培养

组织标本

培养

组织标本

MALDI-TOF 

MS+16S rRNA

基因测序

组织标本

mNGS

共同

感染

无

具核梭

杆菌

无

无

脱硫

弧菌

无

抗感染

方案

阿莫西林克拉

维酸钾+青霉

素、阿莫西林

阿莫西林克拉

维酸钾、莫西

沙星

青霉素+厄他培

南；克林霉素

阿莫西林克拉

维酸钾；阿莫

西林

厄他培南、

青霉素V

头孢曲松、利

奈唑胺+哌拉西

林、头孢他啶+

甲硝唑、甲硝

唑+奈诺沙星

抗感染

时间

6周

6周

12周

6周

10周

8周

    L：腰椎；S：骶椎；C：颈椎；T：胸椎；16S rRNA：16S核糖体RNA；MALDI-TOF MS：基质辅助激光解吸电离-飞行

时间质谱；mNGS：宏基因组二代测序。
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展的先进技术，具有快速、高效、准确、置信度高

的特点，适应于复合细菌感染的鉴定，为诊断致病

菌提供了快捷通道，但价格相对昂贵[26]。

目前，国内外针对微小小单胞菌脊柱感染的治

疗并无统一、明确的指南和方案。临床上，大多椎

间隙感染可通过保守治疗取得良好的临床效果，保

守治疗主要包括使用抗生素和外固定。微小小单胞

菌通常对抗生素高度敏感，包括青霉素、亚胺培南、

克林霉素、甲硝唑等[27-28]，但也有其对青霉素、克林

霉素、阿莫西林耐药的报道[29]。临床上，甲硝唑是治

疗厌氧菌感染的一线首选用药，微小小单胞菌对甲

硝唑无耐药性，同时加用第3代头孢菌素类或喹诺酮

类药物能有效抑制微小小单胞菌的生长与繁殖。在

临床实践中，应特别关注与炎症相关的各项指标的

波动情况，警惕耐药性问题。脊柱感染的抗生素使

用时间并不统一，通常为 6~12周，大多数患者需要

先静脉使用敏感抗生素2~4周，然后改口服抗生素4~

6周[18]。脊柱感染停用抗生素的标准：1)症状明显缓

解或消失；2)白细胞计数及ESR、CRP水平连续3周

保持正常且稳定；3)CT/MRI显示椎体和椎间隙炎症、

水肿信号基本消失，椎管无脓肿，脊柱序列稳定[30]。

对于保守治疗效果不佳的患者，需行手术治疗[16, 31]。

手术指针包括椎管内脓肿，脊柱不稳、畸形，神经

功能进行性障碍等[32]。手术治疗的目的是彻底清除病

灶，稳定脊柱结构，有效的内固定能维持病变节段

脊柱的稳定性，防止畸形。本例患者使用头孢曲松

抗感染治疗4周后腰痛及左下肢麻木无明显缓解，且

患者合并腰椎不稳，故选择行减压融合内固定术。

综上，临床上微小小单胞菌脊柱感染极为少见，

当常规实验室微生物培养呈阴性的情况下，mNGS检

测可为确定致病病原体提供重要参考。同时，第3代

头孢菌素类或喹诺酮类药物与甲硝唑的双联、足疗

程抗菌治疗能够有效控制炎症，促进机体恢复。

作者贡献声明：杨彦    资料收集，论文撰写；吴建

煌、胡建中    数据采集、分析及解释；吴天定    研

究指导，论文修改，对论文的知识性内容进行批评

性审阅。所有作者阅读并同意最终的文本。

利益冲突声明：作者声称无任何利益冲突。
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