Exmo. Senhor Editor da Acta Médica Portuguesa,

apresento de seguida as respostas aos comentários dos revisores e do editor.


# Revisor A comentário 1: Penso que é um artigo muito interesante e válido para ser publicada e ser lido por uma população de investigadores epidemiológicos. Daí sugiro a sua publicação com minor revison.

Resposta: Agradeço a oportunidade para melhorar o artigo com uma minor revison e a possibilidade de publicação


# Revisor A comentário 2: linha 35: tirar a frase "..., não a afirma como sendo verdadeira,..." pois o autor está-se a referir à hipotese alternativa e não à hipotese nula. É prática corrente na investigação epidemiologica, que quando aceitamos a hipotese alternativa a aceitamos como verdadeira, obviamente com um grau de incerteza associado.

Resposta: Obrigado pelo comentário. Procurava salientar que a conclusão é uma hipótese (alternativa) e não uma verdade, no entanto, concordo que a redacção original torna a frase confusa, pelo que foi retirado, tal como sugerido. 


# Revisor A comentário 3: linha 47: substituir a palavra "probabilidade" por "possibilidade". O raciocionio está correto mas em teoria estatistica o valor P não é uma variavel aleatória per si. O valor p só se reduz à medida que aumenta o tamanho da amostra devido ao aumento da precisão do efeito observado (ex OR) com o consequente estreitamento do IC. Complementarmente amostras maiores aumentam a potência conduzindo a maior probabilidade de se obter um resultado estatisticamente significativo que realmente existe na população, logo esperando-se na pratica um menor valor p associado ao teste de hipoteses.
Resposta: Obrigado pelo comentário. Totalmente de acordo. Foi alterado, como sugerido.


# Revisor A comentário 4: linha 48: sugiro substituir a frase "Por outro lado, a conclusão baseadas no valor P...". Isto porque estatisticamente não fazemos inferência sobre o valor P, mas sim sobre uma medida de efeito que tem um valor p associado.

Resposta: Obrigado pelo comentário. O texto estava pouco claro. Substituído por: ‘a inferência estatística sobre o efeito em estudo com base no valor P é válida para a população de onde a amostra foi recolhida.’

# Revisor A comentário 5: linha 109:  os autores devem justificar melhor o porque do coeficiente de heterogeneidade ser usado como medida de erro sistematico. O coeficiente de heterogeneidade só mede o nivel de heterogeneidade das medidas de efeito observadas nos estudos, que muitas vezes é devida à heterogenidade populacional dos estudos ou à aleatoridade da medida de efeito que induz essa heterogeneidade. 
 
Resposta: Obrigado pelo comentário. Reconheço que o texto sugeria, de forma desadequada, uma relação directa entre heterogeneidade e erro sistemático. Foi alterado para: ‘Com o recurso a estudos secundários de síntese estatística, como a meta-análise, torna-se possível obter estimativas mais robustas dos efeitos observados em estudos independentes e ainda estimar a percentagem da variação total entre estudos que é devida à heterogeneidade e não apenas ao acaso (e.g. I2).’

# Revisor A comentário 6: Os autores deviam reforçar ainda mais para os leitores o facto que um efeito estatisticamente significativo pode não ser clinicamente relevante, o que significa que para além de se avaliar o valor p também deve ser avaliada a estimativa da medida de efeito em estudo. Pode acontecer na prática de investigação epidemiológica efeitos estatisticamente significativos em magnitudes de efeito muito ligeiras, especialmente em estudo de amostras grandes com  potência elevada.

Resposta: Obrigado pelo comentário. Texto acrescentado nas linhas 83-91:’ Com a análise de grandes quantidades de informação (e.g. Big Data) é possível encontrar efeitos ligeiros, ou até bastante fortes, que apesar de serem estatisticamente significativos podem ser espúrios e sem significado prático, clínico ou epidemiológico. É fundamental examinar a estimativa do efeito em estudo, a sua magnitude, a sua direcção e o seu significado. Sem análise do contexto, do significado e de um raciocínio científico que enquadre os indicadores estatísticos a possibilidade de erro é imensa porque ainda que tenhamos a resposta assente numa grande quantidade de dados, com muito poder estatístico, corremos o risco de não acertar na pergunta.’


# Revisor B:  Sem sugestões de alteração.

Resposta: Obrigado pelo comentário.

# Notas do Editor: As referências na listagem final deverão mencionar o nome das obras consultadas na sua forma abreviada.

Resposta: Obrigado pelo comentário. Alterado para a forma abreviada.
Grato pela atenção.

Com os melhores cumprimentos,

Pedro M Teixeira.
