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基于多元回归-灰色模型的非小细胞肺癌靶向药物用量预测分析  
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究中心，天津 300060 

摘  要：目的  建立非小细胞肺癌（NSCLC）常用靶向药物的用量预测模型，为指导医疗机构抗肿瘤靶向药物的采购和库存管理

提供数据支撑。方法  参考天津市肿瘤医院 2019 年各月的靶向药物用量数据，以 4 种临床常用的 NSCLC 靶向药物（吉非替尼、

埃克替尼、奥希替尼和克唑替尼）为例，建立多元回归模型、GM（1,1）灰色模型以及多元回归-灰色组合模型，并对 3 种预测模

型进行评价和验证。结果  多元回归模型在描述靶向药物用量的波动变化方面具有优势，灰色模型可以更好地描述靶向药物用量

的增长趋势，而组合模型兼备描述用量变化趋势和短期波动的能力。吉非替尼、埃克替尼、奥希替尼和克唑替尼 4 种靶向药物运

用组合模型得到的的预测值与实际值误差分别为 4.30%、2.87%、3.62%、4.42%。结论  多元回归-灰色组合模型运行良好，与单

一模型相比表现出更高的精准度，可应用于医疗机构靶向药物的用量预测，从而实现靶向药物的精准化管理。 
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Abstract:  Objective  To establish a prediction model of the commonly used targeted drugs for non-small cell lung cancer (NSCLC), 

providing data support for the procurement and management of targeted anti-tumor drugs in medical institutions. Methods  The 

multiple regression model, gray model and the combined model were established with four commonly used targeted drugs for 

non-small cell lung cancer (gefitinib, icotinib, osimertinib and crizotinib), based on monthly usage of Tianjin Medical University 

Cancer Institute and Hospital in 2019, and the prediction models were evaluated and verified. Results  The advantage of the multiple 

regression model is to describe the fluctuation of the usage of the targeted drugs. The gray model can reflect the increasing trend, while 

the combined model has the characteristics of describing the increasing trend and short-term fluctuations. The error between the 

predicted value and the actual value of the combined prediction model for gefitinib, icotinib, osimertinib and crizotinib was 4.30%, 

2.87%, 3.62% and 4.42%, respectively. Conclusion  Compared with the single model, the multiple regression-gray combined 

prediction model works better and shows higher accuracy. It can be applied to the prediction of the usage of targeted drugs in medical 

institutions, which is conducive to the accurate management for targeted drugs.  
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肺癌是全球发病率和死亡率最高的恶性肿瘤，

其中约 85%为非小细胞肺癌（NSCLC）[1]。近年来，

随着 NSCLC 相关驱动基因被发现，NSCLC 治疗进

入个体化、精准化的靶向治疗时代[2-3]。2017 年国

家人社部发布《关于将 36 种药品纳入国家基本医

疗保险药品目录乙类范围的通知》，多种抗肿瘤靶

向药物被纳入医保目录，使得靶向药物的使用量逐

步攀升。靶向药物的采购供应和库存管理关系着患

者的用药安全，医疗机构必须保证充足的备药量。

然而靶向药物价格昂贵，人为预测药物用量难以满

足多变的临床需求，并可能造成药物的存储和积压

风险。因此，需要运用科学合理的数据统计工具对

靶向药物的用量进行预测，有利于医疗机构实现靶

向药物的精准化管理。 

天津市肿瘤医院（天津医科大学肿瘤医院）是

三级甲等肿瘤专科医院，在肿瘤靶向治疗方面具有

丰富的临床经验，抗肿瘤靶向药物的临床需求大，

且使用量呈现逐年上升的趋势[4]。本研究以天津市

肿瘤医院 4 种临床常用的 NSCLC 靶向药物为例，

采用多元回归模型、GM（1, 1）灰色模型以及多元

回归-灰色组合模型对药物用量进行预测分析，以期

为医疗机构科学管理靶向药物提供理论指导。 

1  研究方法 

1.1  数据来源 

本研究数据来源于天津市肿瘤医院信息系统

数据库，调取 2019 年 1 月 1 日—2019 年 12 月 31

日 NSCLC 靶向药物相关用量数据，通过排序统

计筛选出 4 种临床上用量较大的 NSCLC 靶向药

物（吉非替尼、埃克替尼、奥希替尼和克唑替尼）。

将 2019 年 1～10 月的数据用于建立预测模型，

2019 年 11 月和 12 月的数据用于验证模型的预测

精度与适用性。 

1.2  模型建立 

回归分析方法是利用数据统计原理对数据进

行归一化处理，确定因变量与自变量的相关关系，

并建立多元回归方程。拟合后的回归方程可以通过

拟合优度（R2，也称判定系数）和显著水平

（significant F）进行检验。R2 的取值范围为[0, 1]，

R2 值越大表明模型拟合越好，一般应大于 0.6。

Significant F 值主要验证因变量与自变量间的线性

关系是否显著，当 F 值小于 0.05 时表示回归方程显

著。多元线性回归模型的一般形式如式（1）所示。 

Y＝β0＋β1X1＋···＋βkXk＋ε                  (1)     

Y 为因变量，X1、…、Xk 为自变量，β0、…、βk 为自变量系

数，ε 为误差项 

灰色模型以灰色系统理论为基础，通过原始数

据序列对信息不完全、不透明的系统进行分析[5]。

灰色系统理论认为，尽管客观表象复杂，但整体功

能必然蕴含某种内在规律，通过生成灰色序列弱化

其随机性，进而找到规律。通过求解时间响应方程

式，如式（2）所示，再进行累减和反向平移就可

得到预测值。灰色模型的预测精度用后验差比值（C

值）和小误差概率（P 值）进行检验，当 C≤0.35，

且 P≥0.95 时，认为模型满足一级精度。 

（2） 

u、a 为方程系数，x(0)(1)为原始序列第一个值，x ̃(1)(k)为预

测一阶累加序列第 k 个值 

在多元回归模型和灰色模型的基础上，有学者
[6]提出了基于多元回归模型和灰色模型的并联组合

模型。并联组合模型通过对多元回归模型和灰色模

型的结果进行加权组合，从而对预测结果进行优

化。如式（3）所示，其中 ỹ、ỹ1、ỹ2 分别为组合模

型预测值、多元回归模型预测值和灰色模型预测

值，f1 和（1－f1）分别为多元回归模型和灰色模型

的权值系数。   

(3) 

在模型的建立和验证过程中，采用平均绝对百

分误差（MAPE）对模型精度和预测准确度进行评

价，MAPE 值越小说明预测效果越好，计算方法如

式（4）所示。 

MAPE =
1

𝑛
∑ |

实际值−预测值

实际值
| ∗ 100%𝑛

𝑡=1      （4） 

1.3  数据处理 

统计 2019 年 1～12 月内 4 种靶向药物的各月用量

数据，计算每月的工作日天数，并利用Excel 软件建立

数据库。分别采用Excel 软件对 4 种靶向药物进行多元

回归模型建模分析，采用MATLAB软件进行GM（1, 1）

灰色模型建模和多元回归-灰色组合模型建模。 

2  结果 

2.1  多元回归模型分析 

以2019年1～10月靶向药物实际使用量为因变量

（Y），上月靶向药物使用量（X 上月）和本月工作日天数

（X 工作日）作为自变量进行回归分析，模型拟合公式及

检验结果如表 1 所示。可见吉非替尼和埃克替尼的 R2

值分别为 0.77、0.60，处于合格范围内，而奥希替尼和 
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表 1  多元回归模型分析结果 

Table 1  Results of multiple regression analysis 

药品 拟合公式 R2值 F 值 

吉非替尼 Y＝－766.54＋0.65 X 上月＋46.56 X 工作日 0.77 0.006 

埃克替尼 Y＝－468.16＋0.29 X 上月＋62.53 X 工作日 0.60 0.039 

奥希替尼 Y＝－158.22＋0.85 X 上月＋9.14 X 工作日 0.96 1.4×10-5 

克唑替尼 Y＝－48.27＋0.82 X 上月＋2.80 X 工作日 0.86 0.001 

 

克唑替尼的R2值均大于 0.86，拟合程度优，同时回归

方程的F 值均小于 0.05，表示回归方程具有显著性。 

2.2  GM（1, 1）灰色模型分析 

对 2019年 1～10月 4种靶向药物的使用数据进

行平移变换处理，使得数据级比满足建模要求。利

用 MATLAB 软件对处理后的数据进行建模，并做

模型检验，结果见表 2，可见 4 种药物灰色模型的

C 值均＜0.35，P 值均＞0.95，模型均满足一级精度。 

2.3  多元回归-灰色组合模型分析 

以 MAPE 最小作为优化目标，对组合模型进行

MATLAB 建模，确定组合模型的最优 MAPE 和此

时的多元回归模型与灰色模型的权重比，如表 3 所示。

可见组合模型的MAPE 低于单一模型，同时单一模型

在组合模型中的权重与模型精度呈正比，低MAPE 值

的模型在组合模型中权值较大。靶向药物实际用量与 3

种模型拟合值、预测值的对比如图 1 所示。 

表 2  灰色模型分析结果 

Table 2  Results of gray model analysis 

药品 模型时间响应方程参数 C 值 P 值 

吉非替尼 a＝－0.042，u＝801.468 0.329 1 

埃克替尼 a＝－0.027，u＝1 413.432 0.333 1 

奥希替尼 a＝－0.023，u＝554.792 0.056 1 

克唑替尼 a＝－0.008，u＝517.173 0.137 1 
 

表 3  组合模型权重比及各模型 MAPE 

Table 3  Weight ratio of combined model and the MAPE of 

 each model 

药品 
回归模型与灰色

模型组合权重比 

MAPE/% 

回归模型 灰色模型 组合模型 

吉非替尼 0.94∶0.06 13.73 16.42 13.53 

埃克替尼 0.37∶0.63 6.96 5.17 4.47 

奥希替尼 0.79∶0.21 4.81 6.63 4.16 

克唑替尼 0.50∶0.50 8.81 8.07 6.28 
 

 

           

 

          

   

 

图 1  药品实际用量与 3 种模型拟合值、预测值对比图 

Fig. 1  Comparison of actual usage with fitted value and predicted value of three models 
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2.4  预测结果分析 

使用多元回归-灰色组合模型对 11 月和 12 月

的 4 种靶向药物用量进行预测，结果如表 4 所示。

可以看出，4 种药物 11 月用量的预测误差范围为

2.87%～4.42%，精度较高；4 种药物 12 月用量预

测误差范围为 0.39%～13.23%，精度较低，且波

动变大。 

表 4  组合模型对 11 月和 12 月靶向药物用量的预测误差 

Table 4  Prediction error of combined model for targeted  

drug usage in November and December 

月份 
用量的预测误差/% 

吉非替尼 埃克替尼 奥希替尼 克唑替尼 

11 月 4.30 2.87 3.62 4.42 

12 月 0.39 10.08 6.41 13.23 

 

3  讨论 

目前，国内外文献对预测模型已有报道，主要

方法包括回归分析法、时间序列分析法、灰色模型、

神经网络、遗传算法等[7-10]。由于药品需求影响因

素的各异性，且靶向药物纳入医保时间较短，导致

用量数据贫乏，时间序列分析、神经网络和遗传算

法等数据需求量大的预测模型应用受限，因此本研

究选取数据量需求较少的多元回归模型和灰色模

型进行建模分析，并通过 2 种模型的组合提高建模

精度和预测精度。 

通过对天津市肿瘤医院 2019 年 1～10 月 4 种

常用 NSCLC 靶向药物（吉非替尼、埃克替尼、

奥希替尼和克唑替尼）的使用量进行多元回归模

型、GM（1, 1）灰色模型以及组合模型建模分析，

可以看到 4 种靶向药物的多元回归模型的拟合优

度和显著性均符合统计学要求（R2≥0.6，F＜

0.05），并且能够反映使用量的波动特性，但模型

会出现波动加剧，这是因为多元回归模型使用上

月的药物实际用量作为自变量之一，当实际用量

发生波动时多元回归模型会在惯性作用下延续这

个波动，同时多元回归模型对变化趋势描述不足，

从而造成预测误差。GM（1, 1）灰色模型对 4 种

靶向药物的预测精度均为 I 级，模型近似线性，

可以对药物的实际用量变化趋势进行描述，不受

数据短期波动的影响，但其无法预测工作日天数

不均衡带来的数据波动，从而产生预测误差。组

合模型通过对单一模型的加权，使得预测结果同

时具备描述药物使用量变化趋势和短期波动的能

力，因而使预测结果更为准确。 

从建模精度看，吉非替尼、埃克替尼、奥希

替尼和克唑替尼 4 种药物的组合预测模型 MAPE

分别为 13.53%、4.47%、4.16%、6.28%，具有较

高精度。从预测结果看，组合模型对 4 种药物的

短期（11 月）预测误差分别为 4.30%、2.87%、

3.62%、4.42%，远期（12 月）预测误差分别为

0.39%、10.08%、6.41%、13.23%，短期预测精度

显著优于远期预测精度。这是因为，11 月的预测

值是以 10 月真实使用量为基础进行运算得到，而

12 月预测值是以 11 月预测值为基础运算得到，

造成误差传递并以代数和形式叠加，当 11 月与

12 月相对误差反向时，就会产生如吉非替尼低预

测误差（MAPE 为 0.39%），当 11 月与 12 月相对

误差同向时，就会产生如其他 3 种药物高预测误

差（MAPE 为 10%左右）。因此，在实际应用中应

不断对输入数据和模型进行更新，以确保预测结

果的准确性。 

本研究表明，多元回归-灰色组合模型可以有

效预测短期内靶向药物的使用量，为医疗机构的

药品采购和库存管理提供数据参考，从而实现科

学精准备药。医疗机构可以根据药物的实际使用

情况，考虑将本模型作为应用模块嵌入医院信息

系统（HIS），通过监测实时药品用量和库存数据，

来指导医疗机构药品管理，保证患者的用药需求

和用药安全。 
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