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ORIGINAL

Validacion externa multicéntrica del modelo REPOCUR
para la prediccion de resultados adversos a 30 dias

en pacientes con exacerbacion aguda de la enfermedad
pulmonar obstructiva cronica dados de alta desde
servicios de urgencias hospitalarios
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Objetivo. Validar externamente REPOCUR, un modelo predictivo de resultado adverso a 30 dias en adultosycon exa-
cerbacién aguda de EPOC (EAEPOC) dados de alta desde servicios de urgencias hospitalarios (SUH)ide la Comunidad
de Madrid (CAM) y su area limitrofe.

Método. Estudio observacional retrospectivo multicéntrico en 20 SUH, 19 de ellos ingluides enel analisis. PREURG
CyL: derivacion prospectiva en 14 SUH de Castilla y Ledn con seguimiento telefénico @30 dfas; CAM: seguimiento
retrospectivo por historia clinica electrénica (HCE) y registros administrativos. El desenlace primario fue un evento
compuesto a 30 dias (recurrencia, revisita, hospitalizacién, institucionalizacién @ muerte)> Se evaluaron discriminacién,
calibracién y heterogeneidad intercentro.

Resultados. Se analizaron 1.747 episodios en 1.671 pacientes (4,0%¢Cof»> 1 visita); la incidencia del evento com-
puesto 14,8% (258 episodios; institucionalizacion no registrada,"0/1.747)./El érea bajo la curva de la caracteristica
operativa del receptor (ABC COR) fue de 0,667 (IC 95% 0,63140,70%), equivalente al de PREURG CyL (0,67; IC 95%
0,64-0,71). La puntuacion = 2 mostrd sensibilidad 50,0% y especificidad 75,2%, la pendiente de calibracion fue de
1,008 (IC 95% 0,781-1,234), el intercepto 0,321 (IC 95%,-0,456 a -0,185) y el indice de Brier escalado 0,030. Se
observo sobrestimacion absoluta sistemética, probablemente multifactorial. Se obtuvo una heterogeneidad intercentro
moderada (coeficiente de correlacion intraclase 0,42T5odds*atio mediano 1,90).

Conclusiones. REPOCUR mantiene su capacidad discriminativa y calibracion relativa en una cohorte multicéntrica in-
dependiente. La interpretacion de las probabilidades absolutas debe ajustarse al contexto asistencial y al seguimiento.
Los resultados apoyan su potencial como herramienta de estratificacion prondstica al alta desde SUH; si bien su uso
rutinario requeriré estudios prospectivos‘de impacto.

Palabras clave: Enfermedad pulmonar|obstructiva crénica. Exacerbacién. Modelo de prediccion. Validacion externa.
Servicios de Urgencias. REPOCUR.

External validatign of the REPOCUR model for predicting 30-day adverse
outcomesginpatients with acute exacerbation of chronic obstructive
pulmopary disease discharged from hospital emergency departments

Objective. To externally validate REPOCUR, a predictive model for 30-day adverse events in adults with acute
exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease (AECOPD) discharged from hospital emergency departments
(EDs) in“the Community of Madrid (Madrid, Spain) and its surrounding area.
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Method. Multicenter retrospective observational study conducted in 20 EDs, 19 of which were included in the
analysis. PREURG CyL: prospective derivation in 14 EDs in Castile and Ledn (Spain) with 30-day telephone follow-up;
Community of Madrid (Spain): retrospective follow-up using electronic health records (EHRs) and administrative
databases. Primary endpoint: 30-day composite outcome (recurrence, revisit, hospitalization, institutionalization, or
death). Discrimination, calibration, and between-center heterogeneity were assessed.

Results. A total of 1,747 episodes in 1,671 patients were analyzed (4.0% with > 1 visit); the incidence of the
composite endpoints was 14.8% (258 episodes; institutionalization not recorded, 0/1,747). AUC, 0.667 (95% Cl,
0.631-0.701), equivalent to that of PREURG CyL (0.67; 95% Cl, 0.64-0.71). Scores = 2 showed a sensitivity rate of
50.0% and a specificity rate of 75.2%. The calibration slope was 1.008 (95%Cl, 0.781-1.234), the intercept was
-0.321 (95% Cl, -0.456 to -0.185), and the scaled Brier score was 0.030. Systematic absolute overestimation was
observed, probably due to multiple factors. Moderate between-center heterogeneity was observed (ICC, 0.121;
median odds ratio, 1.90).

Conclusions. REPOCUR maintains its discriminative ability and relative calibration in an independent multicenter
cohort. Interpretation of absolute probabilities should be adjusted according to the health care setting and follow-up.
The results support its potential as a prognostic stratification tool at discharge from EDs; routine use will require
prospective impact studies.

Keywords: Chronic obstructive pulmonary disease. Exacerbation. Prediction model. External validation. Enfergency

departments. REPOCUR.
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Introducciéon

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
es la tercera causa de muerte mundial'? y afecta al
11,8% de los adultos espafioles mayores de 40 afios®*.
Las exacerbaciones agudas (EAEPOC) son un evento
critico en su historia natural®, con elevado coste sanita-
rio y mortalidad a corto plazo®.

En los servicios de urgencias hospitalarios (SUH), da
decisién entre alta e ingreso es un momento,clave‘en’el
manejo de la EAEPOC y puede condicionar sujevolu-
cién posterior. Tras el alta, una proporciéon né“despre-
ciable presenta resultados adversos af30 djas’®. Las he-
rramientas actuales (DECAF, BAR-65) se/derivaron en
pacientes hospitalizados® '}, yqel Ottawa COPD Risk
Scale (OCRS) -Unica validada “a,30ydias tras el alta des-
de el SUH- requiere analiticasgue no siempre esté dis-
ponible en el punto de«decision'. Por otro lado, la gra-
vedad de la EAEPO@mse tealizé segln los criterios de
Roma'*™. Por ello, llas actualizaciones GOLD mantienen
la EAEPOC como evento heterogéneo cuya estratifica-
cién temprana_sigue siendo una necesidad no
cubierta'>!%

El modeld REPOCUR'® se derivé y valid6 interna-
mentetenvel registro PREURG CyL, serie prospectiva
multicéntrica de 14 SUH de la red Sanidad Castilla y
Ledn (SACYL) con seguimiento telefénico activo a 30
dias'®®. En su cohorte de derivacién, 931 pacientes
fueron dados de alta con seguimiento a 30 dias y 921
disponian de las cuatro variables predictoras completas
para calcular la puntuacién; en estos ultimos, la inci-
dencia bruta del desenlace fue del 34,7%. El modelo
combina cuatro variables binarias de obtencién inme-
diata —sexo masculino, EAEPOC grave (Roma), = 2
EAEPOC/12 meses y = 4 visitas a SUH/12 meses— en
una puntuacién 0-4 con probabilidades progresivas de
resultado adverso (RA). En su derivaciéon (n =931), el
modelo alcanzé un éarea bajo la curva (ABC) de la ca-

racteristica operativa del receptor (COR) de 0,67 (IC
95%/[0,64-0,71). Su publicaciéon se acompafié de un
editorial?2 que subrayé su potencial anticipatorio en el
alta desde SUH.

En la validacion externa conviene distinguir entre la
calibracion absoluta (concordancia entre las probabili-
dades individualmente predichas y las tasas observadas)
y la estratificacién relativa del riesgo (gradiente ordena-
do entre niveles de la escala). Son propiedades necesa-
rias pero distintas: un modelo puede mantener su capa-
cidad para estratificar el riesgo en un contexto nuevo
sin preservar necesariamente la concordancia absoluta
de las probabilidades?'.

Antes de su uso clinico generalizado, REPOCUR re-
quiere validacién externa independiente conforme a la
metodologia TRIPOD+Al 2024223, Este trabajo evalGa si
el modelo mantiene su discriminacion, calibracion rela-
tiva y utilidad clinica en una cohorte geografica y tem-
poralmente independiente, con incidencia potencial-
mente distinta del desenlace, como paso previo a
estudios prospectivos de impacto.

Método

Disefio del estudio y modelo objeto
de validacion

Se disefié un estudio observacional analitico retros-
pectivo multicéntrico de validacion externa, siguiendo la
metodologia TRIPOD+AIl 202422 y STROBE?*. REPOCUR
es una regresion logistica con cuatro predictores binarios
y probabilidades por nivel de la escala de 13,0%, 22,5%,
35,0%, 50,0% y 65,1% (puntuaciéon de 0 a 4). El mode-
lo se aplicé con sus coeficientes publicados'®: logit(p) =
In(0,12) + In(1,50) x sexo_H + In(3,15) xEAEPOC_gra-
ve + In(1,64) x EAEPOC = 2 + In(2,15) x visitas = 4.
Mantener el intercepto original preserva la naturaleza de

2



Alonso Avilés R, et al. Emergencias 2026;38:00-00

validacion externa pura pero, en cohortes con menor in-
cidencia, puede producir una sobreestimacion absoluta
inherente al disefio.

Periodo, ambito y participantes

El periodo clinico de inclusién fue del 1 de enero de
2022 al 31 de diciembre de 2024. La extraccion de la
historia clinica electrénica (HCE) y el volcado a REDCap
se realizaron en el primer cuatrimestre de 2026.
Participaron 20 SUH de distinto tamafio y perfil asisten-
cial (Tabla 1): 19 de la Comunidad de Madrid (CAM) y
el Hospital Universitario de Guadalajara, situado en el
Corredor del Henares, eje metropolitano limitrofe que
comparte flujos asistenciales con el este de la CAM.
Uno de los centros (Hospital Universitario de La
Princesa) aporté 11 episodios y se descarté del analisis
por aportacién marginal, de modo que la cohorte anali-
tica procede de 19 SUH. Se incluyeron pacientes = 40
afios con EAEPOC (CIE-10-ES) dados de alta desde el
SUH. Se excluyeron los episodios con desenlace no de-
terminable a 30 dias o con célculo predictor incomple-
to. La base se cerr tras auditoria final el 3 de junio de
2026. Todas las cifras, tablas, figuras y anélisis se han
calculado sobre ese volcado definitivo.

Muestreo

En cada uno de los 20 SUH participantes se identifi-
caron los episodios elegibles a partir del conjunto mini-
mo bésico de datos (CMBD) hospitalario, sobre el“que
se aplicé un muestreo aleatorio simple sin reposiciéh (R
4.3.2, funcién sample con semilla fijada por centro),
con el episodio de urgencias como unidad y un,tamano
proporcional al volumen local de EAEPOC.| Elfprocedi-

miento fue idéntico en los 20 hospitales, estandarizado
y coordinado desde los hospitales Clinico Universitario
de Valladolid (HCUV) y Clinico San Carlos de Madrid
(HCSC) y se garantizé la representatividad estadistica
respecto a la poblacién base de cada centro.

Variables

El desenlace principal fue una variable compuesta‘a
30 dias desde el alta del SUH, definida por alfmenes
uno de estos componentes: recurrencia de EAEPOC,re-
visita al SUH por cualquier causa, hospitalizaciéon por
cualquier causa, institucionalizacién o muerte|por cual-
quier causa. La recurrencia de EAEPOC se definié como
fracaso terapéutico posterior al alta”o'sesolucién incom-
pleta con persistencia clinica dentto de’ los 30 dias si-
guientes, segun criterios de GesEPOC'®. La mortalidad
se consider6 por cualquier causa,a30 dias, dado que la
distincién retrospectivagentre mortalidad respiratoria y
no respiratoria a partir, de HCE presenta una variabili-
dad clasificatoria elevada:

Calculo delstarngio muestral

Elcélculo muestral (= 1.650 episodios, formulacién
de Riley“et al*") se refiere a la cohorte analitica de da-
dos de alta desde el SUH, no al total de EAEPOC aten-
didas:, De los 4.208 episodios capturados en los 19 SUH
analizados, 1.771 se dieron de alta y, tras excluir 12 por
desenlace no determinable y 12 por predictor incom-
pleto, la cohorte final fue de 1.747 episodios (Figura 1).
El disefio no contemplé un ajuste inicial por agrupa-
miento; se abordd en el analisis mediante remuestreo
por conglomerados por paciente y modelos mixtos con
centro como efecto aleatorio.

Tabla 1. Caracteristicas de los 20 servicios, de urgencias hospitalarios participantes en el estudio REPOCUR-CAM

Hospital Nivel Camas Urgencias EAEPOC % EAEPQC /  Episodios ) °/<'>
(2022-2024) (2022-2024)  Urgencias aportados (n) incluidos

Hospital Universitario Ramén y Cajal M 820 495.985 3.964 0,80 446 1,3
Hospital Clinico San Carlos 1l 763 434.615 2.638 0,61 356 13,5
Hospital Universitario 12 de Octubre 1l 1.107 930.268 2.717 0,29 342 12,6
Hospital General Universitario)Gregorio Marafion 11 919 572.289 5.091 0,89 327 6,4
Hospital Universitario Infanta Soffa 1l 300 426.492 2.202 0,52 304 13,8
Hospital Fundacién/jiménez Dfaz 11 651 400.000 2.210 0,55 300 13,6
Hospital Universitario,Rey/Juan Carlos Il 358 366.876 2.046 0,56 286 14,0
Hospital Universitarig Puerta de Hierro 1l 613 592.052 2.013 0,34 272 13,5
Hospital Universitario de Guadalajara 1l 603 150.697 1.793 1,19 251 14,0
Hospital Universitario del Henares | 227 304.943 1.720 0,56 245 14,2
Hospital Universitario de Fuenlabrada Il 406 435.994 3.776 0,87 216 57
Hospital Universitario de Getafe I 543 280.804 1.215 0,43 164 13,5
Hospital Universitario Infanta Leonor ] 355 362.120 1.001 0,28 135 13,5
Hospital Central de la Defensa Gémez Ulla 11l 315 287.631 851 0,30 115 13,5
Hospital General del Tajo | 88 215.837 736 0,34 101 13,7
Hospital Comarcal El Escorial | 92 153.747 756 0,49 100 13,2
Hospital Universitario de Méstoles Il 328 334.373 726 0,22 100 13,8
Hospital Universitario del Sureste | 132 198.557 615 0,31 83 13,5
Hospital Universitario Fundacion Alcorcon Il 402 356.000 475 0,13 65 13,7
Hospital Universitario La Princesa 1l 500 343.123 1.608 0,47 11 0,7
TOTAL (20 hospitales) - 9.522 7.642.403 38.153 0,50 4.219 11,1

EAEPOC: exacerbacion aguda de EPOC.
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Episodios EAEPOC capturados en el CMBD
de los 19 SUH incluidos en el analisis
(n =4.208 episodios)

— Ingresados hospitalarios
(n = 2.409)
Estado no registrado (n = 28)
v
Dados de alta desde el SUH
(n=1.771 episodios)

f———— > Excluidos:
¢ Desenlace no determinable (n = 12)
e Predictor incompleto (n = 12)

v
COHORTE ANALITICA FINAL

1.747 episodios en 1.671 pacientes (inicos
(67 pacientes con > 1 visita - 4,0%)

k.

Distribucion de la cohorte por bandas de la escala
Baja (0-1): 1.248 (71,4%) - 10,3% con evento
Intermedia (2): 317 (18,1%) - 22,7% con evento
Alta (3-4): 182 (10,4%) - 31,3% con evento

4 4

-

CON evento compuesto a 30 dl’as\

SIN evento compuesto a 30 dias
n =258 (14,8%)

n =1.489 (85,2%)
Componentes del evento
(no excluyentes: 389 marcas
en 258 episodios)
® Recurrencia EAEPOC: 164 (9,4%)
* Revisita al SUH: 129 (7,4%)
* Hospitalizacion: 71 (4,1%)
* Muerte a 30 dias: 25 (1,4%)
* Institucionalizacion: 0 (0,0%)

Figura 1. Diagrama de flujo del estudio (STROBE). Cohorte
CAM - 19 SUH analizados.

CMBD: conjunto minimo bésico de datos hospitalario. SUH: servicio de
urgencias hospitalarias. EAEPOC: exacerbacién aguda de'EPOC!

Andlisis estadistico

Las variables continuas®e “describieron mediante
mediana y rango intercuartil,(RIC) ¥ las categéricas me-
diante frecuencias absolutas yarelativas. Los predictores
y el desenlace estuvieron completos en toda la cohorte
por definicién del criteriovde inclusién; entre las varia-
bles descriptivas, ‘el indice de Barthel presenté un
10,1% de valores ausentes, el indice de Charlson un
3,4% y la edadsun 0,6%. El andlisis se realizé por casos
completoesy La, discriminacién se evalué mediante el
ABC COR, con intervalos de confianza al 95% por re-
muestreo por conglomerados de 2.000 réplicas y el pa-
ciente como unidad, para respetar la correlacién in-
tra-paciente. Para las puntuaciones de corte =1, =2y
= 3'se calcularon la sensibilidad, la especificidad y los
valores predictivos positivo y negativo (VPP y VPN, res-
pectivamente) con intervalos de Wilson. La calibracién
se evalu6 mediante el intercepto, la pendiente de cali-
bracién, la representacion por nivel de la escala, el test
de Hosmer-Lemeshow vy el indice de Brier bruto y esca-
lado. La discriminacién y la calibracién global se calcu-
laron sobre la probabilidad estimada por el modelo; la
calibracién nivel a nivel y el test de Hosmer-Lemeshow,
frente a la tabla de riesgo publicada por nivel de pun-
tuacion, por ser la referencia de uso clinico. La hetero-

geneidad intercentro se estimé mediante un modelo lo-
gistico de intercepto aleatorio, expresada como
coeficiente de correlacién intraclase (CCl) en escala la-
tente y odds ratio mediano.

La utilidad clinica se evalué mediante el analisis d¢
curva de decision (ACD)?* en el rango de umbrales
0,05-0,40, seleccionado por incluir las probabilidadés
predichas por REPOCUR (0,13-0,65 por nivel dé¢ layesea*
la). La zona 0,11-0,30 se considera clinicamente rele-
vante por corresponder a la incidencia gbservada y al
rango en el que el clinico de urgencias contempla acti-
var un seguimiento estructurado tras.el alta.

Andlisis de subgrupos

Se prespecificaron subgrupos por sexo, por edad
(<75 vs = 75 afios), por . comorbilidad (Charlson < 3 vs
= 3), por funcionalidad_(Barthel = 60 vs < 60) y por
gravedad de la EAEPOC (Roma leve/moderada vs gra-
ve), por sudrelevancia como modificadores potenciales
del prondsticoy, Estes fueron andlisis estrictamente ex-
ploratorios, sin ajuste por multiplicidad. Al tratarse de
analisissseeundarios con menor tamano muestral, sus
iftervalos)se obtuvieron por remuestreo simple con
1.000 réplicas y semilla = 42.

Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la
Investigacién con Medicamentos (CEIm) del HCUV (PI-
25-501-C, 23/07/2025) y por el HCSC (25/603-E,
06/08/2025) como centros coordinadores; los 20 hospi-
tales participantes se adhirieron conforme a la normati-
va autondédmica. El estudio se desarrollé segin la
Declaracién de Helsinki y el Reglamento (UE) 2016/679.
Ambos CEIm autorizaron la exencién de consentimiento
informado individual dado el caracter retrospectivo con
datos disociados.

Resultados

Cohorte

De 4.208 episodios capturados en los 19 SUH final-
mente incluidos en el andlisis, 1.771 correspondieron a
dados de alta; tras exclusiones, la cohorte analitica final
fue de 1.747 episodios en 1.671 pacientes Gnicos
(Figura 1). Sesenta y siete pacientes (4,0%) acudieron
en mas de una ocasion (143 episodios, 8,2%); esta co-
rrelacién intrapaciente se incorporé mediante remues-
treo por conglomerados y efectos aleatorios anidados.
Los predictores y el desenlace estuvieron completos en
toda la cohorte; entre las variables descriptivas, el indi-
ce de Barthel presenté un 10,1% de valores ausentes,
el de Charlson un 3,4% y la edad un 0,6%.

La distribuciéon por centro vari6 de 19 a 181 episo-
dios; los siete mayores reclutadores aportaron el 52,4%
de la muestra. Las caracteristicas basales (Tabla 2)
muestran edad mediana de 73 afos (RIC 65-81) y un

4
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Tabla 2. Caracteristicas basales de la cohorte analitica
(n =1.747 episodios)

Valor
Variable N =1.747
n (%)
Demografia
Edad, afnos, [mediana (RIC)] 73 (65-81)
Edad = 75 afios 802 (45,9)
Sexo
Varén 1.185 (67,8)
Mujer 562 (32,2)
Comorbilidad y funcionalidad
indice de Charlson, [mediana (RIC)] 2(1-3)
indice de Charlson = 3 670 (38,4)

indice de Barthel, [mediana (RIC)] 100 (95-100)
indice de Barthel < 60 95(5,4)

Predictores REPOCUR*

Sexo masculino 1.185 (67,8)
EAEPOC grave (Roma) 44 (2,5)

= 2 EAEPOC en los 12 meses previos 505 (28,9)
= 4 visitas a SUH en los 12 meses previos 320 (18,3)
Distribucion de la escala REPOCUR

Puntuacion 0 379 (21,7)
Puntuacion 1 869 (49,7)
Puntuacion 2 317 (18,1)
Puntuacién 3 177 (10,1)

Puntuacion 4 5(0,3)
Desenlaces a 30 dias

Desenlace compuesto (> 1 componente) 258 (14,8)
Recurrencia de EAEPOC 164 (9,4)
Revisita al SUH (cualquier causa) 129 (7,4)
Hospitalizacion (cualquier causa) 71 (4,1)
Institucionalizacién 0(0,0)
Muerte (cualquier causa) a 30 dias 25(1,4)

Mortalidad intrahospitalaria (referencia) 19 (1,1)

*Casos con dato disponible: edad 1.737; indice de Charlson 1.688; in-
dice de Barthel 1.571.

RIC: rango intercuartil; SUH: servicio de urgencias hospitalariasyEAEPOC:
exacerbacién aguda de EPOC.

67,8% de varones. Los componentes del desenlace
compuesto se detallan en la Tabla,2;%l desenlace se re-
gistré6 en 258 episodios (14,8%) y el mas frecuente fue
la recurrencia de EAEPOC, seguide, de revisita y hospita-
lizacién. La mortalidad a 30 dias fue 1,4% (25/1.747) y
la intrahospitalaria 1,1%. La"institucionalizacién no se
registré en ningln gpisodio (0/1.747).

Discriminacion

El modelo aplicado con sus coeficientes publicados
present6é un ABC COR de 0,667 (IC 95% 0,631-0,701;
Figura 2A); equivalente al AUC de la cohorte de deriva-
¢ién PREURG CyL (0,67; IC 95% 0,64-0,71; A ABC
€OR = 0). Su IC incluye el valor de derivacién, cum-
pliendo el criterio orientativo clasico de generalizacién
propuesto por Steyerberg y Vergouwe?.

La puntuacién = 1 identifica el 89,1% de los even-
tos (sensibilidad 89,1%; IC 95% 84,8-92,4; especifici-
dad 23,6%; IC 95% 21,5-25,8; VPP 16,8%; VPN
92,6%); = 2 captura el 50,0% (IC 95% 43,9-56,1) (es-
pecificidad 75,2%,; IC 95% 72,9-77,3; VPP 25,9%; VPN
89,7%); = 3 identifica el 22,1% (IC 95% 17,5-27,5; es-

pecificidad 91,6%; IC 95% 90,1-92,9; VPP 31,3%; VPN
87,2%). La distribucién por bandas fue baja (0-1) en el
71,4% de episodios, con 10,3% de eventos; intermedia
(2) en el 18,1%, con 22,7% de eventos; y alta (3-4) en
el 10,4%, con 31,3%.

Calibracion

La calibracién global se mantuvo dentro de ranges
prespecificados: intercepto -0,321 (IC 95% -0;456_a
-0,185), pendiente 1,008 (IC 95% 0,781-1,234)"€ indi-
ce de Brier bruto 0,122 y escalado 0,030. La inspeccién
nivel a nivel (Tabla 3) mostré probabilidades observadas
sistematicamente inferiores a las predichasy(diferencias
—-0,051 a -0,195), con test de Hosmer-Lemeshow signi-
ficativo (p < 0,001; Figura 2B).

Al estratificar por bandas de riesge (Tabla 4), las ta-
sas absolutas de evento fuerofi menores en CAM que
en la cohorte de derivacién (10,3%, 22,7% y 31,3% vs
18,3%, 38,3% y 53,5%; p'< 0,001 en las tres bandas),
conservandose el gradiente relativo: OR alto vs bajo
=3,96 en CAM (IC\95% 2,75-5,68) frente a 5,16 en
PREURG CyL,

Utilidad “elinied

EINACD"(Figura 2C) mostré un beneficio neto positi-
yo del“modelo frente a las dos estrategias por defecto
(tratar a todos o a ninguno) entre umbrales de 0,11-
0,30. Fuera de esa zona, dentro del intervalo analizado
(0,05-0,40), el beneficio neto se aproximé al de dichas
estrategias.

Heterogeneidad intercentro y andlisis
exploratorios de subgrupos

El modelo logistico de intercepto aleatorio mostré
una heterogeneidad intercentro moderada (CCl 0,121;
odds ratio mediano 1,90), que los predictores explica-
ron solo parcialmente. En los subgrupos exploratorios,
la discriminacién se mantuvo préxima a la global segin
sexo (varones 0,646, mujeres 0,686) y edad (< 75 afios
0,674; = 75 afos 0,651), y fue menor en pacientes con
mayor carga comérbida (Charlson = 3: 0,617; IC 95%
0,570-0,671) que en los de menor carga (Charlson < 3:
0,689; IC 95% 0,635-0,742). Los subgrupos de
EAEPOC grave (n =44) y de Barthel < 60 (n = 95) fue-
ron reducidos y sus intervalos, muy amplios (0,631; IC
95% 0,412-0,847 y 0,647; IC 95% 0,533-0,760), lo
que no permite extraer conclusiones.

La tasa de mortalidad a 30 dias aumenté de forma
progresiva entre bandas (baja 1,0%, 13/1.248; interme-
dia 1,6%, 5/317; alta 3,8%, 7/182); 8 de las 25 muer-
tes correspondieron a pacientes con Barthel < 60.

Discusion

Este estudio es la primera validacién externa multi-
céntrica de REPOCUR para predecir resultados adversos a
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Figura 2. Rendimiehto del modelo REPOCUR en la cohorte
CAM (n =1.747):

Panel A. Discriminacién. Curva COR del modelo REPOCUR aplicado
con siis coeficientes originales a la cohorte CAM: AUC 0,667 (IC 95%
0,631-0,70%), equivalente al de la cohorte de derivacion PREURG CyL
(0,67)."Se marcan los tres puntos operativos clinicamente relevantes:
puntuacién = 1 (S 89,1 %; E 23,6 %); = 2 (S 50,0 %; E 75,2 %); = 3
(5,22,1 %; E 91,6 %). Panel B. Calibracién nivel a nivel: probabilidad
observada frente a probabilidad predicha por la tabla de riesgo
publicada del modelo REPOCUR original, con puntos proporcionales al
tamafio muestral de cada nivel de la escala. Se observa sobrestimacién
absoluta sistematica, con parametros de intercepto -0,321 (IC 95 %
-0,456; -0,185) y pendiente de calibracién 1,008 (IC 95% 0,781;
1,234). Panel C. Utilidad clinica. Curva de decision (ACD): beneficio
neto del modelo REPOCUR frente a las estrategias por defecto (tratar a
todos o tratar a ninguno) en el rango de umbrales 0,05-0,40. La zona
sombreada 0,11-0,30 corresponde al rango clinicamente relevante en el
que el modelo aporta beneficio neto positivo.

ABC: érea bajo la curva; ACD: andlisis de curva de decision; COR:
caracteristica operativa del receptor; E: especificidad; S: sensibilidad.

S Tratar a todos

Tabla 3. Calibracion nivel a nivel del modelo REPOCUR
en la cohorte CAM (n = 1.747)

Proba- Proba-
Puntuacion n bilidad bilidad Diferencia Eventos,
episodios predicha* observada (O -P) n
(%) (%)
0 379 13,0 74 -0,056 28
1 869 22,5 11,6 -0,109 101
2 317 35,0 22,7 -0,123 72
3 177 50,0 30,5 -0,195 54
4 5 65,1 60,0 0,051 3
Total 1.747 — 14,8 — 258

*Las probabilidades predichas corresponden a la tabla de riesgo publica-
da por nivel de puntuacién del modelo original.
P: probabilidad predicha; O: probabilidad observada.

30 dias tras el alta desde SUH."La aplicacion literal —sin
recalibracion- replica el ABCYCOR de derivacién (0,667
vs 0,67), cumpliendo el cfitetio orientativo clasico de ge-
neralizacién de Steyerbefg®y Vergouwe?. La generaliza-
cién, no obstante, ‘no puede considerarse demostrada
por una Unica validacion externa, de manera que este
estudio apofta evidencia favorable pero preliminar.

La cohorte \CAM presenta un perfil clinicamente me-
nos grave_ qué el de PREURG CyL: edad mediana de 73
frenteya 76 anos, 67,8% frente a 76,6% de varones,
EAEPOC grave segiin Roma en el 2,5% frente al 47,2%,
=2 exacerbaciones anuales en el 28,9% frente al 40,2%
¥ = 4 consultas anuales en el 18,3% frente al 24,7%.
Estas diferencias, en tres de los cuatro predictores del
modelo REPOCUR, contribuyen a explicar la menor inci-
dencia del desenlace en la cohorte de validacion.

La pendiente de calibraciéon muy cercana a 1 indica
que la fuerza relativa de los predictores se conserva en
la cohorte madrilefia. Se observa, en cambio, sobresti-
macién absoluta sistematica (probabilidades predichas
superior a las tasas observadas), probablemente multi-
factorial: menor incidencia bruta en la CAM (14,8%)
frente a PREURG CyL (34,7%), seguimiento retrospecti-
vo con posible infrarregistro fuera del centro indice, di-
ferencias en la complejidad de los casos, cambios tem-
porales en la practica clinica y variaciones organizativas
entre ambos entornos. No cabe atribuirla a una dnica
causa demostrada, en consonancia con la fragilidad de
la calibracién en los modelos externalizados?’.

El ABC COR observada (0,667) es moderada pero
comparable al de otras herramientas de EAEPOC
(DECAF, BAP-65 y OCRS reportan ABC entre 0,65 y

Tabla 4. Estratificacion por bandas de riesgo. Comparacién
entre CAM y PREURG CyL

Cohorte CAM

Banda (n=1.747)
de riesgo

Cohorte PREURG CyL'®
(n=921) Valor
2 de
(puntuacion)  p, (9) E:e(r;/tc))s n (%) E:e(r(l)/tc))s p
Baja (0-1) 1.248 (71,4) 129 (10,3) 356 (38,7) 65(18,3) <0,001
Intermedia (2) 317 (18,1) 72(22,7) 311(33,8) 119 (38,3)< 0,001
Alta (3-4) 182(10,4) 57 (31,3) 254 (27,6) 136 (53,5)< 0,001
Total 1.747 (100) 258 (14,8) 921 (100) 320 (347) -
Odds ratio de eventos en grupo de riesgo alto vs bajo: CAM 3,96 (IC
95% 2,75-5,68) | PREURG CyL 5,16.
Los valores en negrita denotan significacion estadistica (p < 0,05).
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0,75 en sus cohortes de validacién®'?), en linea con el
marco actual de manejo en urgencias®. La aportacién
diferencial de REPOCUR es su simplicidad para ser apli-
cada a pie de cama sin pruebas complementarias y su
especificidad para el alta desde el SUH.

Una recalibracién local del intercepto o de las pro-
babilidades predichas por nivel de la escala mejoraria
probablemente la concordancia absoluta en entornos
con incidencias distintas. Hemos mantenido los coefi-
cientes originales para preservar la naturaleza de valida-
cién externa pura?'. Un sistema sanitario que desee im-
plementar REPOCUR podria considerar esa recalibracion
local si su incidencia del desenlace difiere sustancial-
mente de la de derivacién.

En términos operativos, la puntuacién = 2 identifica
al 50% de los eventos con una especificidad del 75,2%,
mientras que una puntuaciéon = 3 delimita un subgru-
po de alto riesgo, con especificidad del 91,6%. Sin em-
bargo, antes de recomendar su uso rutinario se requie-
ren estudios prospectivos de impacto que evalten la
seguridad de las decisiones de alta apoyadas en el mo-
delo. Su simplicidad facilitaria la integracién en la HCE
si dichos estudios resultaran favorables.

La heterogeneidad intercentro fue moderada y los
predictores del modelo explicaron solo una fraccién
marginal de la variabilidad entre centros, lo que sugiere
un origen mas organizativo que de casuistica, y refuerza
la conveniencia de recalibracién local. Pese a la diversi-
dad de tamafo, organizacién y perfil asistencial de los
19 SUH participantes, el rendimiento discriminativo se
mantuvo consistente, lo que diferencia a REPOCUR,de
escalas mas dependientes de pruebas especificas.

Los andlisis exploratorios sugieren una menor discri-
minacién en pacientes con mayor carga comérbida
(Charlson = 3 puntos, AUC 0,617). En el subgrupo con
Barthel < 60 puntos, el tamafio reducidemy. lasamplitud
del intervalo impiden extraer concldsiones, pese al peso
pronéstico reconocido del estado“funcional basal en la
EAEPOC”# y a un trabajo reciente del grupo en la co-
horte PREURG CyL3°, en4el que el indice de
Barthel = 100 emerge conio"predictor independiente
protector en un modelo de efectos mixtos ajustado por
edad, sexo, comorbilidad y gravedad, captando dimen-
siones de vulnerabilidadsno reflejadas por la gravedad
respiratoria aisladar

La consistencia del rendimiento del modelo entre
PREURG CyL yaCAM sugiere una razonable robustez en
el sistema sanitario publico espafiol, pero no es extra-
polable a otros contextos organizativos. Su transferibili-
dad‘a sistemas sanitarios con distinta organizacién de
drgencias, patrones de derivacién y perfiles poblaciona-
les requeriré validaciones externas especificas.

El disefio retrospectivo constituye la principal limita-
cion. El registro de eventos se realiz6 desde la HCE del
centro indice y los registros administrativos disponibles,
pudiendo infrarregistrar recurrencias gestionadas en
otros centros, atenciéon primaria o urgencias extrahospi-
talarias, hechos que contribuyen a la sobreestimacion
absoluta observada. La ausencia de recogida de varia-
bles potencialmente discriminativas (nivel de conscien-

cia, urea, gasometria) responde a su trazabilidad limita-
da y la clasificacién de gravedad seglin Roma a partir
de HCE puede estar sujeta a errores de clasificacion. El
periodo 2022-2024 comprende una fase pospandémica
con actualizaciones de GesEPOC/GOLD, que pueden
haber influido en patrones de exacerbacién y criterios
de ingreso. Como fortalezas, el estudio se realizé me-
diante muestreo aleatorio intracentro, aplicacion literal
de coeficientes, 19 SUH heterogéneos, tamafio muestral
holgado y prespecificacion estadistica detallada.

En conclusién, en una cohorte multicéntrica inde-
pendiente de 19 SUH de la Comunidad desMadrid y su
area limitrofe, REPOCUR mantiene una discriminaciéon y
una calibraciéon relativamente consistentes con las de su
cohorte de derivaciéon, cumpliendg elcriterio” orientati-
vo clésico de generalizacion. Se_observé, no obstante,
una sobrestimacion absoluta (sistematica cuya interpre-
tacion debe ajustarse al contextosasistencial y al seqgui-
miento. Los resultados apoyan su potencial como herra-
mienta simple deVestratificacion pronéstica a pie de
cama tras el alta desde urgencias, pero la validacion re-
trospectiva no permite recomendar adn su uso rutina-
rio. Cualquier“@rientacion por categorias de riesgo debe
adaptarse, a'la incidencia local y la capacidad de segui-
mientodambulatorio.
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