REVISÕES SOLICITADAS:

· Revisor 1, comentário 1: Na frase “Os objectivos deste trabalho foram (…)”, colocar como na versão inglesa. 
Resposta: Corrigido para “Os objectivos deste estudo foram (…)”.
· Revisor 1, comentário 2: A frase ”(…) e compará-la com as referências disponíveis.” não está de acordo com o descrito na pág. 6, que refere terem sido feitas comparações entre subpopulações analisadas para além da comparação com a literatura.
Resposta: Corrigido para “Os objectivos deste estudo foram, analisar as características de uma população co-infectada por VIH e PPc, comparando-a com as referências disponíveis, e avaliar comparativamente subpopulações de doentes, consoante o conhecimento prévio da infecção por VIH, o método de diagnóstico de PPc e o resultado na alta.”
· Revisor 1, comentário 3: Nos resultados e discussão os dados obtidos destas análises estatísticas estão insuficientemente descritos.
Resposta: Ver o tópico relativamente a este assunto nos resultados (comentário 37).
· Revisor 1, comentário 4: Relativamente ao conceito de carga vírica “elevada”, definir o conceito de “elevada” no resumo ou corpo do artigo.
Resposta: Conceito elaborado no corpo do artigo (ver comentário 13).
· Revisor 1, comentário 5: Na expressão “(…) os marcadores de gravidade, isto é, a hipoxemia (…)”, pressupõe que só foram avaliados estes dois “marcadores de gravidade”.
Resposta: Corrigido para “(…) os marcadores de gravidade, como a hipoxemia (…)”.
· Revisor 1, comentário 6: Relativamente à frase “As tentativas de identificação de P. jirovecii (apenas em 55,1% dos casos) evidenciaram as dificuldades na obtenção do diagnóstico definitivo.”, em 45% dos doentes não foi feita tentativa de diagnóstico, ou foram feitos testes mas com resultado negativo? Mais correcto provavelmente após ler resultados e discussão será: não foi possível isolar o agente (e portanto confirmar o diagnóstico) em n % doentes.
Resposta: Em todos os doentes foram efectuados testes, mas só em 55,1% dos casos o resultado foi positivo. Corrigida a frase para “Não foi possível isolar P. jirovecii (e, portanto, confirmar definitivamente o diagnóstico) em 44,9% dos doentes.”
· Revisor 1, comentário 7: Colocar TMP-SMX por extenso na 1ª vez que surge no texto.
Resposta: Trata-se de um lapso. Colocado por extenso.
· Revisor 1, comentário 8: Relativamente à frase “Neste grupo de doentes, as características estudadas são semelhantes às descritas na literatura, no entanto, com as diferenças inerentes (…)”, quer aqui, quer posteriormente nas conclusões do artigo não se percebe quais foram estas diferenças ou quais as mais relevantes decorrentes da análise e discussão dos dados deste trabalho.
Resposta: As principais diferenças encontradas face a outros estudos são a maior frequência de diagnóstico de PPc no grupo dos UDI face ao esperado, sobretudo comparativamente com a transmissão por via HSH, a presença de episódios prévios/recorrentes de PPc não constituir um factor de risco importante, e a existência de patologia pulmonar concomitante em 47% dos doentes, vs o valor até 18% referido em alguns estudos. Foi reformulado o parágrafo.
· Revisor 1, comentário 9: Discussion deve ser trocada por Results.
Resposta: Mudança efectuada.
· Revisor 1, comentário 10: Conclusão em inglês diferente das conclusões em português por omissão das “diferenças inerentes”.
Resposta: Trata-se de um lapso. Adaptado texto para ficar coincidente com a versão portuguesa.
· Revisor 1, comentário 11: Sobre Pneumocystis carinii f. sp. Hominis, formae specialis e hominis itálico; esta designação intermédia foi transitória e poderá até nem ser mencionada.
Resposta: Retirada do texto a designação.
· Revisor 1, comentário 12: Sobre a frase “(…) através da exposição a reservatórios ambientais ou como doença transmissível, por contacto próximo ou por via aérea (…)”, a transmissão homem-homem e via aérea parecem ser de destacar em detrimento dos reservatórios ambientais (quais?).
Resposta: A transmissão homem-homem e via aérea serão destacadas, considerando que um reservatório ambiental ainda não está caracterizado.
· Revisor 1, comentário 13: Definir o conceito de viremia elevada.
Resposta: Incluído o valor de ARN-VIH superior a 200-500 cópias/mL, referidos como limite de sensibilidade das técnicas utilizadas.
· Revisor 1, comentário 14: Relativamente à febre, não é apropriado colocar no 1º parágrafo como manifestação clínica e no 2º como factor de risco.
Resposta: A febre é retirada do 2º parágrafo, figurando apenas como manifestação clínica.
· Revisor 1, comentário 15: Referir os valores do gradiente alvéolo-arterial.
Resposta: Acrescentado o valor de gradiente alvéolo-arterial superior a 35 mmHg.
· Revisor 1, comentário 16: “A utilização de corticóides melhora o prognóstico (…)” na subpopulação de doentes com PPc e pAO2 < 70. Sugiro clarificação integrando texto da frase seguinte.
Resposta: Reformulada a frase.
· Revisor 1, comentário 17: “(…) o método de diagnóstico (…) está confuso, diz respeito apenas a diagnóstico confirmado versus presuntivo e não a metodologia específica do diagnóstico.
Resposta: Substituído “método de diagnóstico” por “diagnóstico presuntivo versus definitivo”.
· Revisor 1, comentário 18: “(…) e o destino na altura da alta.” deve ser destino ou resultado?
Resposta: Substituído “destino” por “resultado”.
· Revisor 1, comentário 19: Relativamente à figura 1, estes dados e figura não têm relevância para a análise e devem ser excluídos.
Resposta: Eliminada a figura 1.
· Revisor 1, comentário 20: Designação TARVc não uniformizada com a tabela.
Resposta: Corrigido para TARV.
· Revisor 1, comentário 21: Acrescentar na tabela 2 os motivos para não iniciar TARV: sem indicação na altura por CD4 elevados ou não adesão ou co-morbilidades/contra-indicações…
Resposta: Não disponho desses dados.
· Revisor 1, comentário 22: Frase “Em média, o diagnóstico de infecção por VIH foi feito aos 38,57 ± 12,87 anos (mínimo 15 e máximo 72 anos), com mediana de 36 anos, tendo 84 (81,6%) menos de 50 anos de idade e 19 (18,4%) idades ≥ 50 anos (em quatro dos doentes a idade, na data do diagnóstico, era omissa.” dispensável.
Resposta: Mantenho apenas “Em média, o diagnóstico de infecção por VIH foi feito aos 38,57 ± 12,87 anos.”, sendo o restante eliminado.
· Revisor 1, comentário 23: Relativamente à expressão “indicadores constitucionais”, devem ser indicados quais os considerados (ponderar substituir por sinais e sintomas).
Resposta: Considerados como indicadores constitucionais astenia, anorexia e perda ponderal. Acrescentados ao texto e substituída a expressão “indicadores constitucionais”.
· Revisor 1, comentário 24: Relativamente à hipoxemia, refere-se à necessidade de explicitar os valores.
Resposta: A recolha de dados baseou-se na informação existente nos processos clínicos, sendo que na maioria dos casos os valores não se encontravam explicitados, ou correspondiam a avaliações subsequentes durante o tratamento. Nas notas de alta era frequente encontrar por escrito que o doente tinha ou não hipoxemia, mas sem valores discriminados.
· Revisor 1, comentário 25: Sobre a frase “. Em 95,3% dos doentes estava presente, em simultâneo (…)”, é necessário explicitar estes números. Sugere-se descrição dos diagnósticos estabelecidos e por grupo de doentes (com diagnóstico de PPc confirmado e sem).
Resposta: Dada multiplicidade de diagnósticos, que tornavam muito difícil e exaustiva a avaliação dos dados, optou-se por referir apenas em que percentagem dos doentes estavam presentes patologias concomitantes, entre as quais as definidoras de sida. A comparação entre doentes com ou sem diagnóstico definitivo de PPc encontra-se na tabela respectiva (ver comentário 37). 
· Revisor 1, comentário 26: Relativamente aos doente que não tiveram isolamento, a quantos foi efectivamente feita pesquisa e por que meios?
Resposta: Ver comentário 6 (acrescentado no texto). Não tenho detalhados especificamente quais os métodos de diagnóstico empregues em cada doente.
· Revisor 1, comentário 27: Sobre o isolamento do agente, é necessário clarificar conceitos; colheitas diferente?; esputo induzido? Aspiração NT, OT ou por broncofibroscopia?
Resposta: Não disponho desses dados.
· Revisor 1, comentário 28: Sobre o diagnóstico presuntivo de PPc, o critério foi definido pelos autores e aplicado retrospectivamente ou aceitaram todos os doentes a quem foi feito o diagnóstico presuntivo de PPc pelo médico assistente independentemente dos critérios usados? No caso da 1ª como foi feita a pesquisa de “missed diagnosis” ie doentes com critérios de PPc cujo médico assistente não reconheceu? Poderão ter influenciado os resultados por exemplo no que diz respeito a mortalidade?
Resposta: Para este estudo foram selecionados os doentes internados com a codificação simultânea de VIH e PPc, pelo que foram aceites os critérios de diagnóstico do médico assistente e não foram pesquisados “missed diagnosis”. Tal poderá ter influenciado os resultados, quer por terem sido incluídos apenas doentes internados (maior gravidade), por poderem ter sido incluídos doentes erradamente diagnosticados, por não terem sido procurados “missed diagnosis”. Acrescentado este dado à discussão e limitações.
· Revisor 1, comentário 29: Cerca de 75% (n=50) dos doentes não realizava profilaxia para PPc – ?
Resposta: Frase reformulada para “Dos doentes que conheciam previamente a seropositividade para VIH, 74,6% (n=50) não realizava profilaxia para PPc (…)”.
· Revisor 1, comentário 30: TMP-SMX já escrito por extenso anteriormente.
Resposta: Eliminado.
· Revisor 1, comentário 31: “Dos 107 doentes (...)”, resultado do internamento após tratamento instituído seria metodologicamente mais correcto…
Resposta: Não entendi o comentário e qual a correcção a efectuar.
· Revisor 1, comentário 32: Sobre “sendo em 42,9% (n=6) do foro respiratório”, quais patologias?
Resposta: Acrescentadas as patologias em causa.
· Revisor 1, comentário 33: Dos restantes quatro doentes (…) – confuso.
Resposta: Lapso – frase que deveria fazer o encadeamento está omissa. Corrigido.
· Revisor 1, comentário 34: Relativamente à evolução dos doentes, qual a actuação? Suporte? UCI? Ventilação mecânica invasiva ou não invasiva? Em quantos...
Resposta: Os dados eram escassos e por isso optou-se por não os incluir.
· Revisor 1, comentário 35: “(…) seguido de hipercaliemia (15,4%, n=4) e pancitopenia (11,5%, n=3) ao TMP-SMX.” – português confuso.
Resposta: Eliminada a repetição de TMP-SMX.
· Revisor 1, comentário 36: “A terapêutica de substituição instituída foi a clindamicina associada à primaquina e à atovaquona (…)” – retirara o à.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 1, comentário 37: Considerar re-escrever os 3 últimos parágrafos dos resultados e inserir tabela com os resultados de todas as comparações feitas entre subpopulações com a respectiva análise estatística, destacando em texto os valores que tiveram significado estatístico ou não mas sem omissão tão significativa dos resultados como se apresenta actualmente.
Resposta: Dada a quantidade de informação analisada, optou-se por descrever nos resultados apenas aqueles que apresentavam significância estatística. Acrescentadas as tabelas ao texto, no entanto penso que são demasiado extensas e exaustivas para o artigo.
· Revisor 1, comentário 38: Alterações nos resultados devem estar reflectidas na discussão.
Resposta: Confirmado.
· Revisor 1, comentário 39: Sobre “Tal não é concordante com os resultados obtidos neste estudo.”, como se pode concluir isto se não há dados referentes aos outros diagnósticos nesta população?
Resposta: A conclusão retirada refere-se com a frequência da PPc no contexto da transmissão sexual ou UDI, e não com a frequência da PPc relativamente a outras patologias. Reformulada a frase para estar mais percetível e concordante com esta conclusão.
· Revisor 1, comentário 40: Sobre a frase “Nos UDI a PPc ocorre com menor frequência (…)”, será  confusão? Nos doentes com PPc a UDI foi menos frequente nos que tiveram PPc como o diagnóstico inaugural de infecção VIH.
Resposta: Exacto, verificou-se menor prevalência de UDI nos doentes em que a PPc foi a apresentação inaugural da infecção por VIH, em comparação com aqueles que já tinham conhecimento prévio da seropositividade. Provavelmente a frase está confusa, pelo que a reformulei.
· Revisor 1, comentário 41: “(…) apresentando valores de ARN-VIH bastante superiores (…)”, é necessário esclarecer “bastante superiores… e limite de sensibilidade” no HSM?
Resposta: Acrescentados os valores correspondentes. O limite de sensibilidade refere-se ao descrito para as principais técnicas de quantificação de ARN viral.
· Revisor 1, comentário 42: Sobre “A hipoxemia e o valor aumentado de LDH são os indicadores (…)”, retirar “os”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 1, comentário 43: Sobre “ No entretanto (…)”, substituir por “no entanto”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 1, cometário 44: Na frase “Naqueles doentes (…)”, esclarecer quais.
Resposta: Frase reformulada para ficar mais explícita.
· Revisor 1, comentário 45: Na frase, “(…) decorrente do conhecimento prévio da seropositividade para VIH.”, esclarecer quais.
Resposta: Lapso na frase; reformulada.
· Revisor 1, comentário 46: Na frase “(…) e dado que o grau de suspeição clínica é mais elevado.”, esclarecer quais.
Resposta: Lapso na frase, que foi corrigida.
· Revisor 1, comentário 47: A frase “Quanto a este problema, a utilização de TMP-SMX (…)” constitui uma repetição.
Resposta: Eliminada.
· Revisor 1, comentário 48: O parágrafo “Muito embora não exista consenso quanto ao melhor momento para o início da TARV (…)” é dispensável.
Resposta: Eliminado.
· Revisor 1, comentário 49: Sobre o parágrafo “A mortalidade neste estudo, de 13,1%, está de acordo com o descrito na literatura (…)”, a discussão destes resultados tem que ter em conta as limitações inerentes a número elevado de diagnósticos não confirmados microbiologicamente e número elevado de doentes com outras infecções oportunistas!
Resposta: Englobado nas limitações do estudo.
· Revisor 1, comentário 50: A frase “(…) sendo este o factor de pior prognóstico (…)” refere-se ao estudo ou à literatura?
Resposta: A ambos, pelo que é acrescentado.
· Revisor 1, comentário 51: Sobre a expressão “(…) no entanto com algumas disparidades (…)”, é importante apresentar aqui especificamente quais são estas disparidades baseado no presente estudo e que os autores concluem ser relevantes após a análise feita. As conclusões devem conter as respostas que os autores obtiveram em relação aos objectivos que enunciaram. 
Resposta: Acrescentado.
· Revisor 1, comentário 52: Sobre a frase “Actualmente ainda se verifica um elevado número de casos de PPc (…)”, esta não é uma conclusão do estudo.
Resposta: Frase reformulada.
· Revisor 2, comentário 1: Relativamente à introdução, sugere-se alguma referência à biologia de Pneumocystis jirovecii.
Resposta: Acrescentado.
· Revisor 2, comentário 2: A frase “(…) através da exposição a reservatórios ambientais ou como doença transmissível (…)” deve ser revista.
Resposta: Já corrigida (ver revisor 1, comentário 12)
· Revisor 2, comentário 3: Substituir a expressão “no final dos anos 90” por “a partir do final dos anos 90”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 4: Rever a pontuação da frase “No entanto, é desde 2008 (…)”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 5: Na frase, “ (…) e a má adesão à terapêutica (…)”, não é clara a que terapêutica há má adesão.
Resposta: Acrescentado antirretroviral.
· Revisor 2, comentário 6: Rever a pontuação da frase “Neste último grupo foram excluídos da análise (…)”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 7: Substituir a expressão “raça branca” por “raça caucasiana”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 8: Substituir a expressão “naturalidade” por “nacionalidade”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 9: Sugere-se alteração da pontuação “Dos 67 doentes que conheciam o seu estado de seropositividade para VIH, a maioria (76,1%, n=51) não tinha acompanhamento médico ou era seguido de forma esporádica. Dos 45 doentes (67,2%) que haviam iniciado TARVc, apenas 17 (37,8%) a cumpriam de forma regular. Ainda, 22 doentes (32,8%) nunca tinham iniciado TARVc (tabela 2)”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 10: Sugere-se alteração da frase “96,3% (n=103) dos doentes apresentava a classificação C3 do CDC para a infecção por VIH e os restantes 3,7% (n=4) a classificação C2.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 11: Sugere-se a clarificação do texto do primeiro parágrafo “A hipoxemia foi um achado frequente, registado em 78,5% dos doentes, …”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 12: Na frase “Pneumocystis foi identificado em 55,1% dos doentes (…)”, sugere-se que seja explícito em quantos doentes foi identificado Pneumocystis jirovecii.
Resposta: Acrescentado.
· Revisor 2, comentário 13: Sugere-se, para clarificação do texto, a seguinte redacção do parágrafo: “Pneumocystis jirovecii foi identificado em 55,1% dos doentes (n= 59), em amostras clínicas com a seguinte distribuição: no lavado broncoalveolar em 61%, na expectoração em 22%, nas secreções brônquicas em 15,3% e na biopsia brônquica em 1,7%. Nos restantes assumiu-se o diagnóstico clínico (presuntivo) (tabela 4).”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 14: Na frase “Cerca de 75% (n=50) dos doentes não realizava profilaxia para PPc (…)”,não é compreensível a que conjunto de doentes se refere os 75% (n=50).
Resposta: Já corrigido (ver revisor 1, comentário 29).
· Revisor 2, comentário 15: A mesma frase do comentário anterior refere-se a profilaxia para PPc, realizada ou não realizada, em 60 de 107 doentes. Nada se refere relativamente aos remanescentes 47 doentes.
Resposta: A frase refere-se apenas aos doentes com conhecimento prévio da infecção por VIH. Já corrigido.
· Revisor 2, comentário 16: Sobre a frase “Dos 107 doentes, 89 (83,2%) foram considerados curados (…)” o total de doentes (consideradas curados + requereram alta contra parecer médico + falecidos) é igual a 106 e deveria ser 107.
Resposta: Foi um lapso; acrescentado o doente em falta.
· Revisor 2, comentário 17: Relativamente à frase “Dos restantes quatro doentes (…)”, não são percetíveis quais os doentes a que se refere.
Resposta: Já corrigido (ver revisor 1, comentário 33)
· Revisor 2, comentário 18: Substituir a expressão “prevalência” por “frequência”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 19: Sugere-se substituir a frase por “O diagnóstico presuntivo foi mais frequente em doentes do género masculino do que o diagnóstico definitivo (91,7% vs. 72,9%, p=0.013)
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 20: Relativamente à frase “Quando se analisam os padrões das doenças oportunistas (…)”,para ser mais esclarecedor, sugere-se que o parágrafo se inicie com, “De acordo com os dados reportados em Portugal quando se analisam os padrões das doenças oportunistas, …”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 21: Corrigir “…nos heterossexuais …” em vez de “…para os heterossexuais …”
Resposta: Já corrigido.
· Revisor 2, comentário 22: Na frase “(…) apresenta dificuldades devido à má adesão (…)”, explicitar melhor a que há má adesão.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 23: Rever a frase “(…) a menor suspeição clínica de PPc e o maior investimento no diagnóstico, decorrente do conhecimento prévio da seropositividade para VIH.”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 24: Substituir “mutações de resistência” por “mutantes resistentes”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 25: A frase “Quanto a este problema, a utilização de TMP-SMX em regime de profilaxia (…)” encontra-se repetida.
Resposta: Eliminada a informação em duplicado.
· Revisor 2, comentário 26: Substituir a expressão “A mortalidade” por “A taxa de mortalidade”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 27: Devem ser explicitadas quais as disparidades encontradas pelos autores.
Resposta: Já acrescentado.
· Revisor 2, comentário 28: Substituir “naturalidade” por “nacionalidade” na Tabela 1.
	Resposta: Corrigido.
· Revisor 2, comentário 29: Sobre a radiografia de tórax, não há dados em 4 doentes?
Resposta: Exacto, só existia informação para 103 dos doentes estudados.
· Revisor 3, comentário 1: Os objetivos apontados na Introdução não refletem a relevância clínica do documento.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 2: Sendo a Pneumocistose uma patologia que frequentemente conduz a falência respiratória não existe qualquer referência à necessidade de internamento em Unidades de Cuidados Intensivos e/ou de ventilação invasiva/não invasiva. Estes dados deverão ser incluídos (mesmo que na negativa).
Resposta: Não estão disponíveis estes dados.
· Revisor 3, comentário 3: Ser um estudo retrospectivo já pressupõe ser um estudo observacional e tratando-se de uma revisão clínica, não fará muito sentido referir que
é um estudo não controlado. Sugeria então: realizámos um estudo
retrospectivo pela análise dos registos clínicos de 107 doentes
internados…
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 4: No resumo, não é necessário especificar que testes estatísticos foram usados. Dizer apenas algo como: que foi realizado um estudo estatístico dos dados/variáveis.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 5: Reformular a frase “(…) sendo 24,3% de imigrantes.”
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 6: “Apesar do conhecimento da infecção por VIH (62,6%), 76,2% dos doentes não apresentava…” – não se depreende logo à primeira se os 76,2% são dentro dos 62,6%. Reformular a frase.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 7: Não é a LDH que pode traduzir pior prognóstico, é a sua elevação.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 8: Pela forma com está escrita a frase dá a impressão que em 55,1% dos casos foi tentada a identificação do agente e não que foi conseguida a sua
identificação nessa %. A frase deverá ser reformulada.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 9: “A terapêutica …, foi…, com 13,1% de mortalidade.” Separar as frases; o dado sobre a mortalidade é suficientemente importante, deve ser
destacado.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 10: A sigla TMP-SMX é utilizada sem ter sido previamente definida.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 11: Refazer a Conclusão. Muito generalista não focando a aplicação clínica e a importância do estudo realizado.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 12: Uma vez definida a sigla PPc de Pneumocistose, ela deverá ser sempre usada e não serem usadas alternadamente o termo e a sua sigla.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 13: Febre como factor de risco para PPc ou já um sintoma da mesma? O artigo cuja referência as autoras mencionam como 22 e onde penso se terem baseado para esta frase, é um artigo de 1990 em que doentes com infeção VIH sem profilaxia para PPc são seguidos em consulta. Uma % razoável de doentes
diagnosticados posteriormente com PPc tinha apresentado na consulta
anterior, febre. Os autores desse artigo apontam então como factor de risco
para esta patologia a febre. Penso que será já um sintoma e não um factor
de risco.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 14: Parece um pouco confuso referir que na PPc (depreendendo-se que se chegou ao seu diagnóstico), a ausência de diagnóstico etiológico definitivo foi um factor de pior prognóstico embora se depreenda que a ausência de isolamento do agente possa ter levado a um atraso na instituição da
terapêutica específica. Talvez alterar para “insucesso no isolamento do
agente”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 15: Utilizar o “ainda” na frase “…embora os resultados sejam, ainda, inconsistentes” leva a pensar que ainda existem poucos estudos, que estão a ser feitos novos estudos. O que se passa é que nos vários estudos, os
resultados não foram sempre concordantes. Retiraria o “ainda”.
Resposta: Retirado.
· Revisor 3, comentário 16: A corticoterapia não diminui a resposta à pneumocistose, a PPc doença engloba já a inflamação decorrente da infeção pelo agente e da
resposta imunitária daí resultante. Usar ou “resposta inflamatória na
PPc” ou “resposta inflamatória ao agente”.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 17: “estudo restrospectivo, observacional, não controlado”. Aplica-se aqui o comentário efetuado no resumo.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 18: No 4º parágrafo, as autoras mencionam os dados relativos ao conhecimento/tratamento prévio da infecção VIH. A expressão “Mesmo
assim” não parece estar bem aplicada. A expressão deverá ser alterada.
Resposta: Retirado e corrigido.
· Revisor 3, comentário 19: No 5º parágrafo, embora se depreenda que as autoras se refiram a doentes, convém mencionar que são 84 doentes.
Resposta: Informação retirada, de acordo com o revisor 1.
· Revisor 3, comentário 20: Neste mesmo parágrafo, as autoras referem que à data de internamento, todos os doentes eram classe C, mas isso é já considerando a PPc. A
informação aqui fornecida apenas nos diz que 4 doentes – os C2 -
apresentavam mais de 200 CD4 (informação já apontada mais à frente no
parágrafo). Seria mais interessante aqui fornecer a informação de quantos
doentes já eram classe C antes da PPc. Uma vez que 4 doentes apresentavam
mais de 200 CD4, seria também importante referir e mostrar os dados
referentes à % dos CD4.
Resposta: Não estão disponíveis os dados relativos à classe dos doentes previamente ao internamento considerado. Acrescentada a informação existente relativamente à % CD4.
· Revisor 3, comentário 21: O 12º parágrafo referente aos dados do tratamento instituído deverá, por uma questão de sequência lógica dos fatos, aparecer antes da
apresentação dos dados relativos à evolução.
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 22: Do mesmo modo, os parágrafos 13ª e 14ª aparecem fora da sequência lógica devendo aparecer mais cedo neste capítulo - são relativos a
características epidemiológicas.
Resposta: Os parágrafos em questão já dizem respeito às comparações efectuadas entre grupos, pelo que se encontram no final, após os resultados respeitantes à população total.
· Revisor 3, comentário 23: No parágrafo relativo à evolução, a apresentação dos números e %s está confuso: “Dos 107 doentes, 89 (83,2%) foram considerados curados, três (2,8%) requereram alta contra parecer médico e 14 (13,1%)
faleceram”. 89+3+14=106 falta 1 doente.
Resposta: Lapso; acrescentado a informação referente ao doente em falta.
· Revisor 3, comentário 24: Quando as autoras referem que a gravidade do quadro justificou a introdução de corticoides, não fica implícito se essa introdução foi
na admissão ou posteriormente.
Resposta: Ambas as situações foram contempladas.
· Revisor 3, comentário 25: “Dos restantes quatro doentes, …” quais? Restantes de quais? Não se percebe.
Resposta: Frase reformulada.
· Revisor 3, comentário 26: Falta aqui, conforme já no início apontado, informação relativa à necessidade de internamento em Unidade de Cuidados Intensivos ou de
ventilação assistida.
Resposta: Não dispomos de dados relativamente a este tópico.
· Revisor 3, comentário 27: No parágrafo do tratamento, quando se referem aos efeitos adversos, as autoras repetem 2x “ao TMX-SMX”.
Resposta: Eliminada a repetição.
· Revisor 3, comentário 28: Uma vez que o termo “prevalência” é usado em estatística com um significado preciso, as autoras devem evitar usá-lo como sinónimo de
predomínio/presença/superioridade.
Resposta: Alterado.
· Revisor 3, comentário 29: Por vezes não se percebe bem se as autoras se referem a dados gerais/globais ou aos dados deste estudo. Deverá ser claro essa
separação.
Resposta: Reformuladas as expressões mais ambíguas.
· Revisor 3, comentário 30: “A apresentação clínica é coincidente com o que está descrito na literatura, como sendo o quadro mais comum da PPc, tais como sintomas
constitucionais…”. A apresentação clínica nos doentes deste estudo, foi coincidente…
Resposta: Corrigido.
· Revisor 3, comentário 31: “…tais como” – reformular a frase.
Resposta: Reformulada.
· Revisor 3, comentário 32: “A presença de outra infecção respiratória concomitante, complicação frequente em doentes seropositivos para VIH, verificou-se em 47,1% dos doentes, o que poderá dificultar, ainda mais, o diagnóstico de PPc.”
Talvez: “poderá ter dificultado, conforme apontado também por vários
estudos, o diagnóstico de PPc”.
Resposta: Substituído.
· Revisor 3, comentário 33: “Naqueles doentes, a maior probabilidade de identificação de Pneumocystis em amostras biológicas pode ser devido a um conjunto de factores, tais como a não utilização de antibióticos anti-Pneumocystis,
a maior carga fúngica pulmonar, a menor suspeição clínica de PPc (posto
assim parece um contrassenso que a menor suspeição tenha levado a um maior
nº de diagnósticos – explicar. Talvez a menor suspeição tenha levado
à realização de um maior nº de broncoscopias) e o maior investimento no
diagnóstico, decorrente do conhecimento prévio da seropositividade para
VIH.” Não estavam as autoras a referir-se aos doentes sem conhecimento prévio da
infeção VIH? Todo o parágrafo deve ser revisto – muito confuso!
Resposta: Foi um lapso na redação do parágrafo, que foi corrigida.
· Revisor 3, comentário 34: No parágrafo relativo ao tratamento, não me parece que a resistência ao TMP-SMX seja uma preocupação marcante nesta patologia como as autoras parecem transmitir quando escrevem: “A terapêutica com TMP-SMX está
associada ao risco de toxicidade e de resistências.” Como muito bem dizem
mais à frente, certas práticas levantam preocupações relativas a essa
possibilidade mas a resistência ao fármaco em questão não é frequente.
Resposta: Retirado a referência a resistências na frase em questão.
· Revisor 3, comentário 35: Reforçar aqui as taxas elevadas de morbilidade e mortalidade ainda verificadas. A importância de um alto índice de suspeição por parte dos clínicos para que seja possível o diagnóstico e a instituição atempada
da terapêutica específica. A atenção especial que se deve dar aos doentes mais idosos e com patologia pulmonar concomitante.
Resposta: Reforçados estes dados.
· Revisor 3, comentário 36: Imigrantes – as autoras fazem lhes referência nas conclusões mas sem contudo os referir na discussão.
Resposta: Eliminado.
· Revisor 3, comentário 37: Faltam as legendas das tabelas.
Resposta: Acrescentadas.
· [bookmark: _GoBack]Revisor 3, comentário 38: Na figura 1, a legenda diz: “Distribuição dos 103 doentes por grupos etários, à data do diagnóstico da infecção por VIH”. Mas não são
107? E é à data do diagnóstico da infeção VIH ou da PPc?
Resposta: A figura foi eliminada de acordo com a sugestão de outro revisor.
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EVISÕES SOLICITADAS

:

 

 

·

 

Revisor 1, comentário 1

: Na frase “Os objectivos 

deste trabalho

 

foram (…)”, 

colocar como na versão inglesa. 

 

Resposta:

 

Corrigido para “Os objectivos 

deste estudo

 

foram (…)”.

 

·

 

Revisor 1, comentário 2:

 

A frase ”(

…) e compará

-

la com as referências 

disponíveis

.” não está de acordo com o descrito na pág. 6, que refere terem sido 

feitas comparações entre subpopulações analisadas para além da comparação com a 

literatura

.

 

Resposta:

 

Corrigido para “Os objectivos deste es

tudo foram, analisar as 

características de uma população co

-

infectada por VIH e PPc, comparando

-

a com 

as referências disponíveis, e avaliar comparativamente subpopulações de doentes, 

consoante o conhecimento prévio da infecção por VIH, o método de diagnóst

ico de 

PPc e o resultado na alta

.”

 

·

 

Revisor 1, comentário 3

: Nos resultados e discussão os dados obtidos destas 

análises estatísticas estão insuficientemente descritos

.

 

Resposta

: Ver o tópico relativamente a este assunto nos 

resultados 

(comentário 37

).

 

·

 

Revisor 1, comentário 4

: Relativamente ao conceito de carga vírica “

elevada

”, 

definir o conceito de “elevada” no resumo ou corpo do artigo.

 

Resposta

: Conceito elaborado no corpo do artigo 

(ver 

comentário 13

)

.

 

·

 

Revisor 1, comentário 5

: Na expressão “(

…) os marcadores de gravidade, 

isto é

, a 

hipoxemia (…)

”

, 

p

ressupõe que só foram avaliados estes dois “marcadores de 

gravidade”

.

 

Resposta

: Corrigido para 

“(…) os marcadores de gravidade,

 

como

 

a hipoxemia 

(…)

”.

 

·

 

Revisor 1, comentário 6

: Relativamente à frase 

“As tentativas de identificação de 

P. jirovecii

 

(apenas em 55,1% dos casos) evidenciaram as dificuldades na obtenção 

do diagnóstico definitivo.”, e

m 45% dos doentes não foi 

feita tentativa de 

diagnóstico, 

ou foram feitos testes mas com resultado negativo? 

Mais correcto 

provavelmente após ler resultados e discussão será: não foi possível isolar o agente 

(e portanto confirmar o diagnóstico) em n % doentes.

 

