Resposta dos Comentários dos Revisores

Revisor 1, Comentário 1:

Correcções da Tabela 1

Respostas:

▪ Homozigotia /dupla heterozigotia para FV Leiden e/ou PT G20210A (com/sem  episódio trombótico?)

Resposta: Independentemente de ter tido episódio trombótico anterior

▪ 175 UI/ kg 1x dia via sc durante  a gestação (toda/3º trimestre?) e puerpério
Resposta: Foi corrigido na tabela 1, durante toda a gestação

▪ Antecedentes obstétricos de risco ** (associados a episódio trombótico ou forte hª familiar?; grávida fumadora ou obesa ou com varizes recebe profilaxia com HBPM?)

Resposta: Os factores de risco obstétrico têm a ver com a patologia própria da gravidez e não com patologia associada à gravidez ou factores de risco associados.

▪ Tratamento (profilaxia?)
Resposta: Foi corrigido na Tabela 1, terapêutica profilática
Revisor 1, Comentário 2:

▪ “Deve incluir-se um apartado de discussão no trabalho para explicar/justificar o porquê da escolha de determinados factores de risco, a suas associações ou não com episódios trombóticos e/ou complicações obstétricas relacionadas. Não existe na literatura um consenso nesta matéria e deve ser explicado p.e. porquê uma grávida com homozigotia para FV Leiden deve receber enoxaparina em doses terapêuticas durante toda a gravidez e puerpério. Falta a este respeito, uma inclusão na bibliografia de guidelines como p.e. American College of Chest Physicians evidence-based clinical practice guidelines 2012, etc. Ainda sendo uma opção escolhida pelos autores, deve   ser razoada.”

Resposta: As correcções do revisor 1, na Tabela 1 não se aplicam, uma vez que a EER Hema-Obs é o que é (era), e não podemos/devemos melhorá-la “à posteriori” para efeito de publicação. A EER Hema-Obs foi elaborada e entrou em uso em 2001 e teve a sua última actualização em 2009, de acordo com as guidelines da Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (Green-top Guideline No. 37a).
▪ “Os modelos logísticos desses dois estudos são fracos. Não têm poder de discriminação adequado. O facto de o estudo presente ter um modelo menos fraco que o outro não invalida esta circunstância, visto ademais ter um muito maior número de doentes (factores contundentes na análise). Isto tem de ser reflectido na discussão/conclusão e não obviado, porque é um facto que do ponto de vista estatístico o estudo não permite concluir uma maior adequabilidade.” 

Resposta: a resposta a este comentário está incluída na “Discussão” do artigo.
▪ “O teste de Delong serve para comparar as áreas de duas (ou mais) curvas ROC. Como o p=0.0006 pelo teste de Delong, significa que as áreas ROC dos dois modelos são significativamente diferentes, e as curvas ROC têm que estar correlacionadas, isto é, para os mesmo indivíduos, o que não é caso dos dois estudos. Será que foi feita alguma correcção para as curvas serem comparáveis?.Penso que o estudo é interessante porque, de facto, numa análise preliminar observamos resultados clínicos adequados, mais a análise estatística não permite afirmar isto, no meu entender.”

Resposta: As curvas ROC foram aplicadas à mesma população (250 grávidas do CHSJ),  e neste caso a critica do revisor não se aplica. 
Revisor 2, Comentário 1:

▪ “Com o uso da Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM), recomenda-se monitorização do número de plaquetas porque, apesar de haver menos casos comparativamente com a Heparina não fraccionada (HNF), está bem estabelecida a existência de trombocitopenia induzida pela heparina (HIT) com HBPM”
Resposta: 
A monitorização do número de plaquetas é feito 5 cinco dias após o início da terapêutica com HBPM, e depois mensalmente até ao fim da gestação.
Revisor 2, Comentário 2:

▪ “Supõe-se a existência de outros fatores de risco tromboembólicos e/ou trombofilia ainda não identificados, os estudos genéticos Genome-Wide Screen, provavelmente poderão evidenciar outros polimorfismos relacionados com fatores de risco de eventos trombóticos na grávida.”
Resposta: 
Como estes estudos não fazem parte do nosso protocolo, creio que não há interesse em os referir.
