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  [摘要] 目的 基于机器学习算法构建带状疱疹后神经痛(PHN)患者抑郁状态风险预测模型,为临床

PHN患者抑郁状态发生的精准预测提供新的思路和方法。方法 选取2022年6月至2023年6月在陆军军医

大学第二附属医院住院的PHN患者作为研究对象,按8∶2比例随机划分为训练集和测试集,以是否发生抑郁

状态为结局变量,分别基于K近邻(KNN)、决策树(DT)、逻辑回归(LR)、朴素贝叶斯(NB)、随机森林(RF)、支

持向量机(SVM)6种机器学习算法构建PHN患者并发抑郁状态风险预测模型。基于受试者工作特征曲线下

面积(AUC)、准确度、精确度、召回率、F1分数评估模型性能,选出最优模型。结果 共纳入275例PHN患者,
其中170例患者发生抑郁状态,抑郁状态发生率为61.82%。KNN、DT、LR、NB、RF、SVM 模型的AUC分别

为0.574、0.589、0.760、0.742、0.591、0.733,其中LR模型AUC值、准确度、精确度、召回率、F1分数最高。结

论 基于LR机器学习算法构建的PHN并发抑郁状态的风险预测模型性能最优,有助于临床早期评估和预防

其抑郁状态的发生。
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  [Abstract] Objective To

 

construct
 

a
 

risk
 

prediction
 

model
 

for
 

depression
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

posther-
petic

 

neuralgia
 

(PHN)
 

based
 

on
 

machine
 

learning
 

algorithm
 

to
 

provide
 

a
 

new
 

idea
 

and
 

method
 

for
 

accurate
 

prediction
 

of
 

depressive
 

state
 

occurrence
 

in
 

clinical
 

PHN
 

patients.Methods The
 

inpatients
 

with
 

PHN
 

in
 

the
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Army
 

Military
 

Medical
 

University
 

from
 

June
 

2022
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

the
 

training
 

set
 

and
 

test
 

set
 

according
 

to
 

the
 

ratio
 

of
 

8∶2,and
 

whether
 

or
 

not
 

the
 

depressive
 

state
 

occurring
 

served
 

as
 

the
 

outcome
 

variable.Based
 

on
 

six
 

machine
 

learning
 

al-
gorithms

 

of
 

K-Nearest
 

Neighbor
 

(KNN),Decision
 

Tree
 

(DT),Logistic
 

Regression
 

(LR),Naive
 

Bayes
 

(NB),
Random

 

Forest
 

(RF)
 

and
 

Support
 

Vector
 

Machine
 

(SVM),a
 

risk
 

prediction
 

model
 

for
 

PHN
 

patients
 

with
 

complicating
 

depressive
 

state
 

was
 

constructed.The
 

model
 

performance
 

was
 

evaluated
 

based
 

on
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve(AUC),accuracy,precision,recall
 

rate
 

and
 

F1
 

score,and
 

the
 

optimal
 

model
 

was
 

selected.Results A
 

total
 

of
 

275
 

PHN
 

patients
 

were
 

included,among
 

them
 

170
 

cases
 

developed
 

the
 

depressive
 

state,and
 

the
 

inci-
dence

 

rate
 

of
 

depressive
 

state
 

was
 

61.82%.The
 

AUC
 

values
 

of
 

KNN,DT,LR,NB,RF
 

and
 

SVM
 

models
 

were
 

0.574,0.589,0.760,0.742,0.591
 

and
 

0.733,respectively,among
 

which
 

the
 

AUC
 

value,accuracy,precision,
recall

 

rate
 

and
 

F1
 

score
 

of
 

LR
 

model
 

were
 

the
 

highest.Conclusion The
 

risk
 

prediction
 

model
 

of
 

PHN
 

compli-
cating

 

depressive
 

state
 

based
 

on
 

LR
 

machine
 

learning
 

algorithm
 

has
 

the
 

best
 

performance,which
 

is
 

helpful
 

for
 

early
 

clinical
 

assessment
 

and
 

prevention
 

of
 

depressive
 

state.
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  带状疱疹(HZ)是50岁及以上人群常见的皮肤 感染性疾病,带状疱疹后神经痛(PHN)是 HZ最常见
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的并发症[1]。PHN表现为 HZ累及神经处出现持续

的或间断的烧灼、针刺、电击甚至刀割样疼痛,有将近

1/2的患者疼痛持续超过1年,甚至有的患者疼痛持

续时间超过10年[2]。长期反复发作的剧烈疼痛对机

体造成严重折磨,引发患者出现焦虑抑郁等负性情

绪。据研究显示,45%的PHN患者因受到疼痛干扰,
表现为焦虑、抑郁、注意力不集中等,高达60%的

PHN患者表示曾有过自杀想法,严重影响患者生活

质量[3-4]。但目前的研究主要集中于患者疼痛治疗,
忽视了疼痛对患者心理状态的影响。因此,尽早识别

并发抑郁状态的高危人群,及时采取有效的干预措

施,有助于减少抑郁状态的发生及改善疾病预后。本

研究基于机器学习算法挖掘PHN患者抑郁状态的风

险因素,并基于不同的算法建立PHN患者抑郁状态

风险预测模型,比较各预测模型的效能,筛选最佳的

预测模型,为临床医护人员预测PHN患者抑郁状态

的发生提供新的思路和参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2022年6月至2023年6月在陆军军医大学

第二附属医院疼痛与康复医学科住院的275例PHN
患者为研究对象。纳入标准:(1)符合《中国带状疱疹

诊疗专家共识(2022版)》[2]诊断标准;(2)理解认知能

力正常;(3)有清晰的表达能力,对本研究知情且同意

参与。排除标准:(1)合并有严重心脑血管疾病或肝

肾功能障碍;(2)既往服用抗焦虑、抗抑郁等药物;(3)
有精神疾病病史,如抑郁症等。本研究已通过陆军军

医大学第二附属医院医学伦理委员会的审批(审批

号:2024-研第073-02)。
1.2 方法

1.2.1 数据收集

基于本研究目的,结合相关文献、相关临床经验

和患者信息的数据特点,收集以下数据:(1)社会人口

学资料,包括患者年龄、性别、BMI、是否吸烟、是否饮

酒、医保类型、婚姻状态等;(2)合并疾病,如糖尿病、
高血压、冠心病、慢性阻塞性肺疾病等;(3)实验室检

查,如血脂、总胆固醇、血清白蛋白/球蛋白比值;(4)
疾病资料,包括患者发病部位、皮疹面积(采用手掌估

算皮肤损伤面积,将患者单手掌面积定义为体表面积

的1%,≥5%为大面积,<5%为小面积)、病程、疼痛

程度[采用数字评分法(NRS)评估,总分0~10分,
0~3分为轻度疼痛,4~6分为中度疼痛,7~10分为

重度疼痛,得分越高代表疼痛程度越剧烈]、疼痛持续

时间(1
 

d疼痛总的持续时间分为持续、≥4
 

h、<4
 

h)、
睡眠状况(有≥1次/天夜间痛醒史为影响睡眠);(5)
结局指标,选用汉密尔顿抑郁评分量表(HAMD)进行

筛选和评估,本评定量表项目共有24项,得分0~7
分为非抑郁状态,≥8分为抑郁状态,将患者分为正常

组和抑郁组。
1.2.2 数据预处理

根据相关专业知识删除重复特征并去除完全共

线性特征,将缺失率超过10%的变量或者研究对象予

以删除,对数据缺失率不足10%的变量进行填充。分

类变量使用随机插补法进行填充,对文化程度、疱疹

发病部位等多分类变量进行独热编码,连续性变量如

年龄、住院天数等使用均值方法进行填补,并进行标

准化处理,以保证数据分析的一致性。
1.2.3 模型开发与验证

基于 K 近邻(KNN)、决策树(DT)、逻辑回归

(LR)、朴素贝叶斯(NB)、随机森林(RF)、支持向量机

(SVM)6种常见的机器学习算法构建模型。首先,将
原始数据按照8∶2比例随机划分为训练集和测试

集,训练集用于构建模型,测试集用于评估模型的泛

化能力。其次,将单因素分析方法中差异有统计学意

义的变量纳入 KNN、DT、LR、NB、RF、SVM 算法中

进行训练和测试,根据问题类型和数据特性,选择适

当的机器学习算法,并配置每个模型参数,再通过网

格搜索调整模型参数,不断对模型进行优化。使用测

试集数据评估模型的性能,计算模型的准确率、精准率、
召回率、F1分数等,并选用灵敏度、特异度、准确度、精
确度和受试者工作特征(ROC)曲线下面积(AUC)作为

评价模型性能的指标。最终绘制6个模型ROC曲线,
更加直观地显示各模型的AUC值差异。
1.3 统计学处理

基于VScode、python3.11进行数据统计分析和

建模。计数资料采用例数或百分比表示,组间比较采

用χ2 检验或Fisher精确概率法。符合正态分布的计

量资料以x±s表示,组间比较采用t检验;不符合正

态分布的计量资料以M(Q1,Q3)表示,组间比较采用

非参数检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组基本特征比较

275例PHN患者中男139例,女136例;170例

患者处于抑郁状态(抑郁组),105例患者未处于抑郁

状态(正常组),抑郁状态发生率为61.82%。抑郁组

与正常组一般资料比较见表1。
表1  正常组与抑郁组一般资料比较

项目
正常组

(n=105)
抑郁组

(n=170)
P

性别(n)

 女 50 86 0.685

 男 55 84

年龄[M(Q1,Q3),岁] 63(24,92) 67(31,87) <0.001

住院时间[M(Q1,Q3),d] 11(1,34) 10(1,24) 0.702

医保类型(n)

 职工医保 48 69 0.420

 新农合 55 99
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续表1  正常组与抑郁组一般资料比较

项目
正常组

(n=105)
抑郁组

(n=170)
P

 自费 0 1

 商业保险 0 1

文化程度(n)

 小学及以下 35 64 0.231

 初中 52 83

 高中或中专 7 14

 大专及以上 11 9

婚姻状况(n)

 已婚 100 159 0.946

 离异 0 1

 丧偶 1 9

 未婚 4 1

糖尿病(n)

 有 20 38 0.528

 无 85 132

冠心病(n)

 有 5 18 0.052

 无 100 152

高血压(n)

 有 29 51 0.457

 无 76 119

慢性阻塞性肺疾病(n)

 有 14 15 0.232

 无 91 154

BMI(n)

 ≤18.4
 

kg/m2 8 9 0.970

 18.5~23.9
 

kg/m2 56 100

 ≥24.0
 

kg/m2 41 61

吸烟(n)

 是 19 27 0.62

 否 86 143

饮酒(n)

 是 16 28 0.901

 否 89 142

发病部位(n)

 头面部 28 47 0.576

 躯干 57 98

 四肢 13 14

 多部位 7 11

病程(n)

 <3个月 78 96 0.080

 ≥3个月 27 74

续表1  正常组与抑郁组一般资料比较

项目
正常组

(n=105)
抑郁组

(n=170)
P

疱疹面积(n)

 小 49 80 0.981

 大 56 90

疼痛是否影响睡眠(n)

 是 70 134 0.026

 否 35 36

甘油三酯(n)

 正常 70 103 0.487

 偏高 35 67

总胆固醇(n)

 正常 55 93 0.693

 偏高 50 77

白蛋白/球蛋白比值异常(n)

 有 7 10 0.487

 无 98 160

疼痛程度(n)

 轻度 18 13 0.002

 中度 47 55

 重度 40 102

疼痛持续时间(n)

 <4
 

h 24 39 0.210

 ≥4
 

h 23 52

 持续 58 79

2.2 各模型预测效能比较

基于KNN、DT、LR、NB、RF、SVM分别建立了6
种PHN患者抑郁状态风险预测模型,使用测试集进

行内部验证得到各模型的预测效能,见表2、图1。结

果显示,KNN、DT、LR、NB、RF、SVM 模型的 AUC
分别为0.574、0.589、0.760、0.742、0.591、0.733,其
中LR模型的AUC最高,NB、SVM模型次之,KNN、
DT、RF模型的 AUC值低于0.6。此外,LR模型准

确度、精确度、F1分数均为最高,即整体的预测效能

优于其他5种模型。
表2  6种预测模型性能评价

模型 准确度 召回率 精确度 F1分数 AUC

KNN 0.685 0.685 0.730 0.702 0.574

DT 0.685 0.685 0.712 0.697 0.589

LR 0.796 0.796 0.790 0.793 0.760

NB 0.741 0.741 0.741 0.741 0.742

RF 0.667 0.667 0.722 0.687 0.591

SVM 0.796 0.796 0.780 0.785 0.733

2.3 基于LR模型对影响PHN患者抑郁状态的因
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素分析

将单因素分析中P<0.05的3个变量纳入逐步

LR模型中进行变量筛选,结果显示,年龄、疼痛是否

影响睡眠、疼痛程度是PHN患者并发抑郁状态的影

响因素,见表3。

图1  6种预测模型ROC曲线

表3  PHN患者并发抑郁状态的影响因素logistic
   回归分析

因素 β SE Wald P 95%CI

年龄 0.033 0.012 7.582 0.006 1.009~1.057

疼痛是否影响睡眠 0.037 0.101 7.929 0.005 1.205~2.189

疼痛程度 -0.706 0.449 6.228 0.044 0.291~0.897

常量 -1.114 1.037 1.155 0.283

3 讨  论

3.1 PHN患者抑郁状态发生率

本研究共纳入275例患者,结果显示,61.82%的

患者处于抑郁状态。与廖宇良等[5]调查63.6%的患

者处于抑郁状态结果接近,表明PHN患者有着较高

的风险并发抑郁状态。研究证实,带状疱疹患者较对

照组有着更严重的焦虑和抑郁情绪[6]。同时,一项针

对661例PHN患者的研究指出,其中69.0%(456/
661)的患者出现焦虑,65.8%(435/661)的患者出现

抑郁,疼痛剧烈且皮疹广泛的女性PHN患者罹患焦

虑和抑郁症的风险较高[7]。当疼痛持续存在时,患者

心理健康评估分数提高,患者十分担心疾病的预后和

症状的复发,情感和人际关系受到较大影响,引发患

者出现焦虑和抑郁情绪,甚至产生自杀的想法[8]。从

病理生理学而言,感染 HZ病毒引起细胞介导免疫可

能是一个因素,抑郁症可能与失调的先天性和适应性

细胞介导免疫有关,而HZ感染引起的T细胞介导免

疫受损可能直接导致抑郁症的发生[9-10],但具体发病

机制尚未证实。但无论从任何一个角度进行解释,
PHN给患者带来的负性情绪都不可忽视。因此,临
床医护人员有必要对PHN患者抑郁状态进行早期筛

查,及时识别,积极采取应对措施,减少PHN给患者

带来的困扰和负面影响。
3.2 PHN 患 者 抑 郁 状 态 风 险 预 测 模 型 的 分 析 与

比较

本研究中应用到的6种模型中,LR模型是临床

使用最多的模型之一,适用范围广,模型稳定性好,常
被用于多种风险的预测。本研究结果显示,LR模型

的ROC曲线最靠近左上角,提示LR的预测灵敏度

更高,效果更好,说明LR是预测PHN患者抑郁状态

效能最佳的模型。分析其主要原因为:(1)本次纳入

数据较小,计算复杂度较低,LR模型更适合数据规模

和特征数量较小的模型;(2)LR模型可以通过结合模

型正则化来处理多重共线性问题,这在一定程度上提

高了其稳定性;(3)本次纳入数据中除年龄、住院天数

等指标外其余指标均为分类变量,而LR模型处理分

类变量能够将函数值范围压缩,有效处理概率问题的

预测。但本研究中 KNN、DT、RF模型预测效能欠

佳,分析其主要原因是这些模型的性能高度依赖于数

据标准化和特征,而此次数据集量较小导致预测变量

的数量受到影响,从而影响模型的性能。因此,为了

提高模型的预测效能,不仅需要根据具体情况选择合

适的模型、还需要扩大分析样本量,以便更好地评估

这些算法的性能[11-12]。
3.3 PHN患者抑郁状态发生的风险因素

本研究中年龄、疼痛程度和睡眠是PHN患者并

发抑郁状态的风险因素,有研究认为文化程度、病程、
疼痛强度与疼痛持续时间是其主要影响因素,也有研

究认为性别、月收入是其主要影响因素[13-14]。目前对

于PHN患者并发抑郁状态的研究尚处于初步探索阶

段,不同的研究可能因样本数量、使用量表不同等原

因得出不同的结论。因此,为了进一步探究PHN患

者抑郁状态的影响因素,进行了如下分析:(1)年龄。
本研究结果显示,年龄对PHN患者的抑郁状态有影

响。年龄是PHN发生的主要影响因素,一项meta分

中明确指出年龄越大,患PHN的风险越大[15]。由于

PHN患者神经受损严重,老年患者神经系统保护机

制可能较年轻患者弱,神经细胞的再生和修复能力较

低,以及疼痛调控系统的改变,而这些系统的变化可

能导致疼痛感觉的过度敏感和持久,从而增加患者处

于抑郁状态的风险[16]。然而PHN患者并发抑郁状

态的机制尚不明确,可能随着年龄的增加,患者面临

更多的生活变化、社交活动减少和身体各项机能的逐

渐减退,影响患者疼痛的应对能力和感受能力,从而

导致负性情绪的增加,增加患者抑郁状态的风险。由

于目前相关的研究较少,还需要临床进行进一步的探

索。(2)疼痛程度。一方面,疼痛程度是PHN患者负

性情绪的重要影响因素,疼痛程度越强,患者负性情

绪得分越高,这也在其他研究中得到证实[17-18]。CAO
等[19]研究发现,当患者疼痛加重时,大脑负责情绪、情
绪活动和疼痛调节的区域在静息状态下表现出异常

的局部脑活动,表明大脑功能活动和疼痛程度之间的

联系可能与抑郁和焦虑症有关。哈佛医院对385例

PHN患者调查发现疼痛程度与焦虑和抑郁得分有着
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较强的相关性(r=0.35),并且疼痛评分大于7分或

者欧洲五维健康量表(EQ-5D)的评分小于0.3分时,
会有更多患者并发焦虑和抑郁的情绪,剧烈的疼痛可

导致患者产生焦虑、烦躁等负性情绪,这种负性情绪

可能加重患者对疼痛的感知,导致疼痛与抑郁共病,
给PHN患者的治疗带来极大的挑战[20]。另一方面,
疼痛持续时间亦决定着患者负性情绪的发生。疼痛

持续时间与患者 HAMD得分呈正相关,已在多项研

究得到证实[5,21-22]。分析原因可能是疼痛持续时间越

长,患者长时间承受疼痛的折磨,疼痛阈值降低,对疼

痛耐受能力降低,导致心理适应性降低,产生疾病不

能治愈、拖累家人的想法,甚至产生疾病灾难化认识,
加重患者的抑郁状态[23]。研究发现,PHN患者的心

理状态会伴随疼痛持续时间变化而改变,且患者心理

状态在患病后6~18个月时灾难化得分和运动恐惧

得分明显高于3~6个月和4~12周患者[22]。这提示

临床工作不仅需要关注疼痛本身,还需要重视疼痛带

来心理问题,参考患者不同病程时的心理特征以及需

求,并根据患者心理特征制订符合患者实际需求和期

望的治疗方案,提高治疗有效性。(3)睡眠。研究认

为失眠与慢性病疼痛相关,且PHN患者失眠的患病

率极高,其中疼痛程度是PHN患者失眠的最大危险

因素[7,24-25]。由于疼痛导致患者睡眠周期紊乱,睡眠

周期紊乱可诱发全身痛觉过敏,进一步加重疼痛,形
成疼痛-失眠-疼痛的恶性循环。SCHLERETH 等[26]

研究表明,大约有40%有睡眠障碍的成年人可能诊断

为焦虑或抑郁症。此外,CHIU等[27]报告称,抑郁和

睡眠障碍与疼痛阈值降低有独立相关性。因此,PHN
患者极易出现睡眠障碍,睡眠障碍可导致患者出现抑

郁状态,为此类患者制订治疗策略时,应充分考虑睡

眠对患者的影响。
综上所述,本研究基于 KNN、DT、LR、NB、RF、

SVM共6种机器算法分别构建了不同的PHN患者

并发抑郁状态的风险预测模型,其中LR模型的预测

效能较好。该模型可以较好地协助临床医院人员尽

早识别PHN并发抑郁状态的潜在患者,并根据相关

风险因素,及时采取多学科协作或心理干预,降低抑

郁状态的发生率,提高患者生活质量。另外,本研究

也存在一定的局限性:首先,本研究样本量较少,导致

机器分析预测性能欠佳。其次,本研究为单中心研

究,存在一定的地域限制,推广性较弱。最后,本研究

仅考察了6种预测模型,其他机器算法的模型有待进

一步验证。
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