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RESUMEN

Antecedentes: las ventajas de |la hepatectomia videolaparoscopica (HVL) hicieron que gane cada vez
mds campo para el tratamiento de los tumores hepaticos benignos (THB).

Objetivo: comparar los resultados perioperatorios de pacientes sometidos a HVL con los de los
operados con hepatectomia abierta (HA) por THB, emparejados con propensity score matching (PSM).
Material y métodos: estudio descriptivo, retrospectivo y comparativo de HA y HVL por THB entre
agosto de 2010y junio de 2021. Se analizaron variables demograficas, preoperatorias, intraoperatorias
y posoperatorias. Para evitar sesgos de las distintas covariables entre los grupos se realizé un PSM 1:1.
Resultados: de 403 hepatectomias, se analizaron 82 por THB. De ellas 36 (44%) fueron HA y 46
(56%) HVL. Edad media 45 14 afos, 65% mujeres. Tras realizar el PSM, quedaron dos grupos de 28
pacientes cada uno. En HA, 5 (18%) pacientes requirieron transfusiones y ninguno en HVL (p = 0,01).
Las complicaciones mayores se presentaron en 4 (14%) pacientes en HA, y ninguna en HVL (p = 0,03).
Se reoperaron 4 (14%) pacientes con HA y ninguin paciente con HVL (p = 0,03). La estadia hospitalaria
total fue significativamente mayor en las HA (p = 0,04). No se registraron muertes a los 90 dias en
ninguno de los dos grupos.

Conclusion: la HVL por THB es una técnica segura y eficaz, ya que los pacientes presentaron menor
requerimiento transfusional, nimero de reoperaciones, de complicaciones mayores y de estadia
hospitalaria que con HA. Por las ventajas encontradas, la HVL podria ser considerada la técnica de
eleccidn en cirugia por THB.

B Palabras clave: tumores hepdticos benignos, hepatectomia laparoscépica, hepatectomia abierta, propensity
score matching.

ABSTRACT

Background: The advantages of laparoscopic liver resection (LLR) have increased its use for the
treatment of benign liver tumors (BLTs).

Objective: The aim of this study was to compare the perioperative outcomes of patients undergoing
LLR with those operated on with open liver resection (OLR) for BLTs using propensity score matching
(PSM).

Material and methods: We conducted a descriptive and retrospective study comparing OLRs with LLRs
performed between August 2010 and June 2021. The demographic, perioperative, intraoperative and
postoperative variables were analyzed. We used PSM with 1:1 matching to avoid biases of the different
covariates between the groups.

Results: Of 303 liver resections, 82 corresponded to BLTs and were included in the analysis; 36 (44%)
were OLRs and 46 (56%) were LLRs. Mean age was 45 +14 years and 65% were women. After PSM, two
groups of 28 patients each were constituted. Five patients (18%) in the OLR group and none in the LLR
required transfusions (p = 0.01). Major complications, occurred in 4 (14%) patients in the OLR group
and in no cases in the LLR group (p = 0.03). Four (14%) undergoing OLR required reoperation versus
no patients with LLR (p = 0.03). Total length of hospital stay was significantly longer in OLR (p = 0.04).
There were no deaths in any of the groups within 90 days.

Conclusion: LLR for BLTs is a safe and effective technique, with lower requirement for transfusions,
fewer reoperations and major complications and shorter length of hospital stay than OLR, Therefore,
LLR could be considered the surgical technique of choice for BLTs.

B Keywords: benign liver tumors, laparoscopic hepatectomy, open hepatectomies, propensity score matching.
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Introduccion

Los tumores hepdaticos benignos (THB) com-
prenden un conjunto de lesiones, con diferentes ca-
racteristicas imagenoldgicas, comportamiento clinico
y opciones de tratamiento. Se clasifican en tumores
solidos y quisticos. Los THB sdlidos mas frecuentes son
el hemangioma, la hiperplasia nodular focal (HNF) y el
adenoma, mientras que, entre los tumores quisticos, el
mas frecuente es el quiste simple. La mayoria de estos
tumores son asintomaticos y el diagndstico se realiza
de forma incidental*?.

Si bien el tratamiento conservador es el que se
propone en la mayoria de los casos, las principales in-
dicaciones del tratamiento quirurgico son: la presencia
de sintomas, el riesgo de sangrado intratumoral, rotu-
ra, transformacidn maligna o la imposibilidad de hacer
el diagndstico diferencial con un tumor maligno (duda
diagnéstica)®®.

Las ventajas de la hepatectomia videolapa-
roscopica (HVL), como la menor pérdida de sangre in-
traoperatoria, menos complicaciones posoperatorias,
menor requerimiento de analgésicos, menor tiempo
para inicio de la ingesta oral y una estadia hospitalaria
mas corta, sumados a los mejores resultados estéticos,
hicieron que estas ganen cada vez mas campo en el
manejo de los THB®’. La evidencia publicada respalda
la utilizacién y seguridad de la HVL en el tratamiento
quirdrgico de los THB, por lo que actualmente podria
ser considerada como el procedimiento de referencia
(gold standard)®°. Sin embargo, su beneficio permanece
en constante discusion ya que no existen trabajos pros-
pectivos y aleatorizados que evallen sus resultados.

El objetivo del presente trabajo fue comparar
los resultados perioperatorios de pacientes sometidos
a HVL con los de hepatectomia abierta (HA) por pato-
logia hepatica benigna, emparejados con un propensity
score matching (PSM).

Material y métodos

Se realizd un estudio descriptivo, retrospecti-
vo, comparativo de las resecciones hepaticas realiza-
das por via abierta (HA) y por via laparoscépica (HVL)
a causa de patologia benigna, entre agosto de 2010 y
junio de 2021. Los datos analizados se obtuvieron de
una base de datos prospectiva.

Se excluyeron los pacientes a quienes, duran-
te la hepatectomia, se le habia realizado un procedi-
miento asociado a la reseccion, como por ejemplo una
hepaticoyeyuno anastomosis o la exploracion de via
biliar. Todos los procedimientos fueron realizados por
el mismo equipo quirurgico. Los pacientes fueron es-
tudiados con examen clinico, laboratorio y estudio de
imagenes (ecografia, tomografia y/o resonancia mag-
nética) para definir la indicacién quirurgica. El abordaje
quirurgico por via abierta o laparoscépica fue decidido

en cada caso segun la evaluacion integral del paciente.

Se dividid la etiologia en lesiones tumorales,
solidas o quisticas, y no tumorales. Clasificamos las re-
secciones en mayores si se resecaron 3 0 mds segmen-
tos hepaticos®. Dentro del grupo de pacientes opera-
dos por laparoscopia se incluyé a aquellos que fueron
operados con la técnica pura o mano asistida'. En to-
das las resecciones se utilizé ecografia intraoperatoria
para una correcta caracterizacion de la lesién.

Dividimos el periodo de tiempo de estudio ar-
bitrariamente en dos etapas de 6 afios: Etapa I, desde
2010 hasta 2015 y Etapa Il desde del afio 2016 al 2021,
a fin de realizar el PSM vy asi lograr que las muestras
sean mas homogéneas para su comparacion.

Las variables analizadas fueron edad, sexo,
indice de masa corporal (IMC), tipo de hepatectomia,
tamafio tumoral, tipo de tumor, etapa en la que se
operaron, presencia de antecedentes clinicos, tiempo
quirargico, transfusiéon de gldbulos rojos, utilizacion de
maniobra de Pringle, complicaciones, alteraciones po-
soperatorias en el hepatograma vy, en el coagulograma,
reoperacion, internacion en piso, Unidad de Terapia In-
tensiva (UTI) y estadia hospitalaria total. Se agruparon
las complicaciones segun la Clasificacion de Dindo-Cla-
vien (DC). Los grados | a V fueron interpretados como
complicaciones generales (CG) y los grados lll-b a V, se
interpretaron como complicaciones mayores (CM) 2,

Para evitar los sesgos de las distintas covaria-
bles entre los grupos, se realizé un PSM, con un em-
parejamiento 1:1. Los criterios utilizados para el PSM
fueron: edad; sexo, IMC, tipo de hepatectomia: mayor
0 menor, tamafio tumoral, tipo de lesién (sdlido, quis-
tico o no tumoral) y etapa en que se realizaron. Para
determinar la homogeneidad de las muestras se utili-
z6 la prueba de Shapiro-Wilk. Las variables categéricas
fueron expresadas en porcentajes y la comparacion fue
realizada con chi cuadrado o prueba de Fisher segin
corresponda. Las variables numéricas se expresaron
como media con desvio estandar (DS) o mediana con
rango intercuartil (RQ); se utilizé la prueba t de com-
paracion o prueba de U de Mann-Whitney segun co-
rrespondiera. En todos los casos se interpreté como
diferencia significativa p < 0,05. Para realizar el analisis
estadistico se utilizé SPSS Statics 25°.

Resultados

Sobre 403 hepatectomias que se realizaron en
pacientes mayores de 18 afos, 89 fueron realizadas por
patologia benigna (Fig.1).

Después aplicar los criterios de exclusidn, que-
daron 82 hepatectomias: 36 (44%) HA y 46 (56%) HVL.
De estas ultimas, 35 (76%) fueron laparoscépicas puras
y 11 (24%) fueron mano asistida. La edad media fue
45 14 afos, y el 65% fueron mujeres. Del total, 43
(52%) fueron tumores sdlidos, 23 (28%) tumores quisti-
cos complejos y 16 (20%) patologia no tumoral.
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La indicacién mas frecuente de hepatectomia
por THB fue el adenoma (18 casos, 22%); seguido por
la HNF (15 casos, 18%). El resto de indicaciones fueron:
poliquistosis hepatica (9 casos), hemangioma (8 casos),
abscesos hepaticos (8 casos), quiste complejo (6 casos),
litiasis intrahepdtica (6 casos), quiste hidatidico (5 ca-
sos), cistoadenomas (3 casos), granuloma (dos casos),
hamartoma (1 caso) y tumor fibroso solitario (1 caso).

En la tabla 1 se muestran las variables analiza-
das antes de realizar el PSM. Se puede observar que los
grupos son diferentes. Tanto la presencia de diabetes,
como la realizacidn de resecciones mayores fueron es-
tadisticamente superiores en el grupo de HA.

Tras realizar el PSM, quedaron dos grupos de
28 pacientes cada uno. Se pueden ver en la Figura 2
las curvas de densidad tras la realizaciéon del PSM. La
Tabla 2 muestra la comparacion de las variables utili-
zadas para realizar el PSM. Se puede observar cémo las
muestras se emparejaron. Asimismo, las diferencias en
los antecedentes de diabetes se emparejaron.

En el analisis de los resultados perioperatorios
se observé que la maniobra de Pringle fue mas utilizada
en el grupo HVL, asi como mayor el tiempo quirurgi-
co, aunque sin alcanzar diferencias significativas, como
tampoco los valores de hepatograma y coagulograma
posoperatorios. Hubo diferencias significativas en la
necesidad de transfusiones, complicaciones generales,
complicaciones mayores, reoperaciones, estadia hospi-
talaria en UTl y estadia total (Tabla 3).

Con respecto a las indicaciones quirurgicas en

mTABLA 1

Variables analizadas sin realizar PSM

Edad (media + DS) 47+13 43+15 ns
Sexo (n, %)

Femenino 22 (61) 31(67)

Masculino 14 (39) 15(33) ns
BMI (media +DS) 26+4 2615 ns
Antecedentes clinicos (n, %) 22 (61) 26 (56) ns
Hipertension arterial 10(28) 11(24) ns
Tabaquismo 13(36) 11(24) ns
Diabetes 8(22) 3(6) 0,03
Insuficiencia renal 2(5) 1(2) ns
Endocrinopatias 5(14) 6(13) ns
Obesidad 7(19) 10(22) ns
Trombosis venosa 1(3) 0 ns
Accidente cerebrovascular 1(3) 0 ns

Tamafio (mm, mediana+RQ)  51,5(30-75) 57,5(45,2-76,2) ns

Tipo de patologia (n, %)

Tumor sélido 15 (42) 28 (61)

Tumor quistico 11 (30) 12(26)

No tumoral 10(28) 6(13)
Hepatectomia mayor (n, %) 16 (44) 9(20) 0,01

DS: desvio estandar, RQ: rango intercuartilo.
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los grupos después de realizar el PSM, se encontré que
de 11 pacientes portadores de HNF, 6 se resecaron por
presentar duda diagndstica (en 4 se sospechd un ade-
noma, en 1 un hepatocarcinoma [HCC] y en 1 de me-
tastasis de tumor neuroendocrino), 3 fueron operados
por crecimiento tumoral a lo largo del seguimiento y 2
presentaron sintomas. La indicacion de reseccion de los
10 adenomas se debid a riesgo o presencia de compli-
cacion. De los 6 hemangiomas, en 3 la indicacion fue la
presencia de sintomas, 2 por crecimiento tumoral y 1
por la sospecha de HCC. La reseccion del tumor fibroso
solitario obedecié a presencia de sintomas. Las 5 re-
secciones por poliquistosis se realizaron en pacientes
sintomaticos. De los pacientes portadores de quistes
complejos, 2 presentaron sintomas y uno se operé con
diagnédstico de quiste hidatidico. Tres resecciones se
efectuaron por quiste hidatidico y 3 por cistoadenomas.
Las seis resecciones por abscesos se debieron a mala
respuesta al tratamiento médico y no resolucion con
la realizaciéon de drenajes percutaneos. Se realizaron
6 hepatectomias por litiasis intrahepaticas: 4 de ellos
eran pacientes con enfermedad de Caroli con colangitis
reiteradas y los otros 2 presentaban una estenosis biliar
asociada. En dos pacientes con antecedentes oncolégi-
cos se resecaron 2 granulomas como sospecha de me-
tastasis hepdtica; ambos tenian PET Scan con lesiones
hipercaptantes.

Variables incluidas en el PSM

Edad

(afios, media + DS) 47+13 43+15 02 4612 46+15 09
Sexo (%)

Femenino 2061 3167 . 1864 16(57)
Masculino 14(39) 15(33) ~~ 10(36) 12(43)
IMC (media £DS) 264 265 09 2614 27t4 03
Hepatectomia mayor 16 9 0,01 8 7 038
Tamafio 51 57 04 54 55 065
(mm,mediana+RQ)  (30-75) (@576) ' (971) (1671)
Tipo de patologia (n, %)

Tumor sélido 15(42) 28(61) 02 14(50) 14(50) 08
Tumor quistico 11(30) 12(26) 6(21) 8(29)

No tumoral 10(28) 6(13) 8(29) 6(21)

Etapa (n, %)

1220102015 21(s8) 21(4) o, 13(46) 1109
222016-2021 15(42) 25(54) 7 15(54) 17(61)

DS: desvio estandar, RQ: rango intercuartilo, IMC: indice de masa corporal.

m TABLA 3

Comparacion de resultados perioperatorios entre ambos grupos después
de realizar el PSM

Maniobra de Pringle (n, %) 14% 21% ns
Tiempo quirtirgico (minutos, mediana+RQ) 255 (202-357) 210(171-311) ns
Transfusion de globulos rojos (n, %) 5(18%) 0% 0,01
Laboratorio

TGO (U/l, mediana + RQ)
TGP (U/I, mediana + RQ)

318(132-425) 180(113-381) 0,2
364(202-511) 167 (118-396) 0,09

Bilirrubina total (mg/dL, mediana + RQ) 08(06-1,4) 08(06-1,2) 038
Fosfatasa alcalina (,mediana + RQ) 73(51-133)  75(52-96) 09
Protrombina (%, mediana + RQ) 65 (57-74) 67(60-82) 03

Complicaciones (n, %)

Generales 7(25%) 10(36%) ns

Mayores 4(14%) 0% 0,03
Reoperacion (n, d%) 4(14%) 0% 0,03
Estadia hospitalaria

(dias, media +DS)

Total 615 4+2 0,04
Sala 414 3+2 0,04
UTl 211 11 ns

DS: desvio estandar, RQ: rango intercuartilo, TGO: transaminasa glutamico
oxalacética, TGP: transaminasa glutamico piruvica.
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En el grupo HA se realizaron 9 hemihepatec-
tomias, 9 bisegmentectomias, 5 resecciones atipicas, 4
segmentectomias y una trisegmentectomia, mientras
que en el grupo HVL se realizaron 9 hemihepatecto-
mias, 7 bisegmentectomias, 7 resecciones atipicas, 4
segmentectomias y una trisegmentectomia.

Las CG de las HVL fueron 3 DCIly una 4 DC -3,
que correspondieron a 1 fistula biliar que se agotd solo
con el drenaje quirurgico, 1 atelectasia, 1 coleccion de
superficie de corte que resolvidé con antibioticoterapia.
Las 4 DC lll-a fueron colecciones que requirieron dre-
naje percutdneo. Las CG de las HA fueron: 5 DC I, 1 DC
Ill-a 'y 4 DC lll-b. Las 5 DC Il fueron: 1 hemoperitoneo
que requirié transfusién de gldbulos rojos (GR), 1 bi-
loma que requirié antibioticoterapia, 1 neumonia que
requirié antibioticoterapia, 1 arritmia (taquicardia pa-
roxistica supraventricular) que prolongd la internacion
y 1 fistula biliar que se agotd espontaneamente. La DC
Ill-a fue 1 coleccidn que requirié drenaje percutaneo y
las 4 DC llI-b, 1 coleccién intraabdominal, 1 hemope-
ritoneo, 1 biloma y 1 infeccién de sitio quirdrgico que
requirieron laparotomia. No se registraron ébitos a los
90 dias en ninguno de los grupos.

Discusion

A lo largo de los afios, las HVL han demostrado
ser un procedimiento seguro para el paciente, superan-
do los limites de adaptacion de la cirugia abierta, como
fueron la movilizacién hepatica, la transeccion paren-
quimatosa y el control de la hemorragia. >**. Sin duda,
la incorporacion de nuevas tecnologias favorecié que
las HVL sean mas aceptadas®. En este trabajo, utiliza-
mos el término patologia benigna, ya que incluimos pa-
cientes portadores de THB y otras etiologias como son
los abscesos, granulomas, litiasis intrahepatica y este-
nosis de la via biliar intrahepaticas.

La patologia benigna representa entre el 7 y
40% de las indicaciones de las resecciones hepdticas en
la cirugia hepatica moderna®**, En nuestro grupo, las
hepatectomias por patologia benigna correspondieron
al 22% de las resecciones hepaticas. En 2016, Ciria y
cols. publicaron una revision de la literatura sobre HVL;
el 35% de los casos (3337 de 9527) se debieron a una
patologia benigna, entre las que la litiasis intrahepati-
ca, los quistes complejos, las HNF y los hemangiomas
constituyeron la principal indicacién?. Recientemen-
te fue publicada, en la Revista Argentina de Cirugia,
nuestra experiencia inicial en 119 HVL, de las cuales 44
(36,5%) se realizaron a causa de patologia benigna®®. En
una encuesta realizada a diferentes equipos hepatobi-
liares de Sudameérica, publicada en 2020 por J. Peko-
lj y cols., se observé que el 43% de las HVL realizadas
fueron por patologia benigna'®. Debe aclararse que
el hecho de contar con un procedimiento quirurgico
como la HVL que presenta ventajas sobre la HA, no es
en si mismo, una indicacidn de reseccién para los THB.

Debemos ser muy selectivos y estar convencidos de la
verdadera indicacion quirurgica, dando a los pacientes
las explicaciones necesarias para que comprendan los
riesgos y beneficios de la cirugia. Ante la presencia de
un paciente con un THB sintomatico, lo primero que de-
bemos realizar es tratamiento médico.

Las indicaciones de reseccidn en pacientes por-
tadores de patologia benigna difieren segun el tipo de
tumor®. Las mujeres portadoras de adenomas que in-
gieren anticonceptivos orales (ACO) deben suspender
su ingesta, ya que se ha descripto la disminucién de su
tamafio. Si luego de un periodo de 6 meses el tamafio
disminuye, pueden manejarse con tratamiento conser-
vador. Si no tienen el antecedente de ingesta de ACO,
y el tamafio es mayor de 5 cm, se recomienda trata-
miento quirdrgico®?. Los adenomas en los pacientes
masculinos deben operarse independientemente del
tamafio, ya que presentan un riesgo mayor de transfor-
macién maligna?®. Las HNF, cuando son sintomdticas y
no responden al tratamiento médico, tienen indicacion
quirdrgica®. En el caso de los hemangiomas, la resec-
cidn quirurgica esta reservada para aquellos que causan
sintomas o tienen complicaciones, como la hemorragia,
la rotura o el infarto. La asociacién con el sindrome de
Kasabach-Merritt motiva otra indicacion de cirugia®.

Hace algunos afos fueron publicadas las estra-
tegias del tratamiento de los pacientes portadores de
THB en los Estados Unidos. Se observd un incremen-
to del 50% de las resecciones hepdticas desde el afio
2000 al 2011, atribuyendo esto al mayor diagndstico
de las lesiones debido al mejoramiento en la calidad de
imdgenes y o asi como también al auge de las HVL?.
Diferentes estudios han demostrado la mejoria en la ca-
lidad de vida posreseccion hepatica por un THB. En una
revision sistematica publicada recientemente se llega
a la conclusién de que mas del 82% de los pacientes
mejoran los sintomas después de la cirugia. Dos de los
estudios analizados en esta revisién han demostrado la
superioridad de las HVL en mejorar los sintomas pos-
reseccion?-%,

Un estudio publicado por Assis y cols., en 2020,
compara —tras un PSM- resecciones HA versus HVL, de-
mostrando resultados favorables a favor de la reseccién
laparoscépica, con menor tiempo operatorio, menos
complicaciones y estadia hospitalaria mas corta®. Re-
cientemente fue publicado por Elfrink y cols. un estudio
multicéntrico que analiza los resultados posoperatorios
de 415 resecciones hepdticas realizadas por THB tan-
to por via abierta como por via laparoscépica. En este
trabajo se demostré que la estadia hospitalaria fue sig-
nificativamente mas corta en el grupo laparoscopico,
también menor morbilidad, sin diferencias en cuanto a
mortalidad®®3. Nuestro estudio muestra resultados si-
milares en cuanto a la morbilidad y a la estadia hospita-
laria de los pacientes. Estas ventajas de la cirugia lapa-
roscopica conllevan no solo beneficios para el paciente,
en cuanto a menor morbilidad y mayor rapidez en re-
gresar a sus actividades laborales, sino también una
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disminucion de los gastos en salud. En nuestro estudio

no hemos analizado la presencia de eventraciones en el

seguimiento a largo plazo. La cirugia videolaparoscopi-

ca las disminuye significativamente, y, por lo tanto, se

podria considerar esto como otro de los beneficios de

tal tipo de abordaje®.

Las debilidades de nuestro estudio son:

= Su caracteristica retrospectiva. Entendemos, que es
muy dificil realizar trabajos prospectivos aleatorizados
de pacientes sintomaticos, decidiendo tratamiento
conservador para un grupo o tratamiento quirdrgico
para el otro, asi como también su via abordaje. Un
PSM es una herramienta valida para disminuir sesgos
en este tipo de trabajos retrospectivos.

= El bajo nimero de pacientes analizados. Esto es una

consecuencia de la realizacién de un PSM. En este
tipo de estudio, las muestras se homogenizan, pero el
numero de casos disminuye.

= La falta de medicidn de calidad de vida posreseccidn,
como pardametro de evaluacién de resultados a largo
plazo, que son mencionados en la discusion y es tarea
por realizar en préoximos estudios.

Sobre la base de los resultados presentados,
es posible concluir que las HVL por THB son técnicas
seguras y eficaces, presentan menor estadia hospitala-
ria, menor requerimiento transfusional, menor nimero
de reoperaciones y de complicaciones mayores que el
abordaje abierto. Por lo tanto, la HVL podria ser consi-
derada la técnica de eleccidon en cirugia por patologia
hepatica benigna.

= ENGLISH VERSION

Introduction

Benign liver tumors (BLTs) comprise a group
of lesions with different characteristics in imaging
tests, clinical course and treatment options. They
are classified in solid and cystic tumors. The most
common solid BLT include hemangioma, focal nodular
hyperplasia (FNH) and adenoma, while simple hepatic
cyst is the most common cystic lesion. Most tumors are
asymptomatic, and their diagnosis is incidental®2.

While conservative treatment is indicated in
most cases, the main indications for surgical treatment
are the presence of symptoms, risk of intratumoral
bleeding, rupture, malignant transformation or the
impossibility of ruling out a malignant tumor (diagnostic
uncertainty)®°.

The advantages of laparospcopic liver
resection (LLR) as less intraoperative bleeding, fewer
postoperative complications, less need for pain-killers,
shorter time to initiate oral feeding and shorter length
of hospital stay, in addition to better cosmetic results,
have led these techniques to gain more ground for
the management of BLTs®’. The evidence published
supports the use and safety of LLR in the surgical
treatment of BLT which may currently be considered
the gold standard procedure®®. However, the benefit of
LLR remains under permanent debate since there are
no prospective and randomized studies evaluating its
results.

The aim of the present study was to compare
the perioperative outcomes of patients undergoing LLR
with those of open liver resection (OLR) for benign liver
disease using propensity score matching (PSM).

Material and methods

We conducted a descriptive and retrospective,
study comparing OLR and LLR for benign liver lesions

performed between August 2010 and June 2021.
The data analyzed were obtained from a prospective
database.

Patients who had undergone a procedure
associated with liver resection, as hepaticojejunostomy
or biliary tract exploration were excluded. All the
procedures were performed by the same surgical
team. All the patients underwent clinical examination,
laboratory tests and imaging tests (ultrasound,
computed tomography scan and/or magnetic
resonance imaging) to define the indication for surgery.
The open or laparoscopic approach was decided in
each case according to a comprehensive evaluation of
the patient.

The lesions were divided considering their
etiology into solid or cystic tumors and non-tumoral
lesions. Major liver resection was considered when >
3 segments or greater were resected10. The group of
patients who underwent laparoscopic surgery included
those who were operated on with pure laparoscopy
or hand-assisted laparoscopy!’. Intraoperative
ultrasound was used in all the resections for a correct
characterization of the lesion.

We arbitrarily divided the study period into
two 6-year periods for PSM to standardize the samples
before comparing them: period | from 2010 to 2015,
and period Il from 2016 to 2021.

The variables analyzed were age, sex, body
mass index (BMI), type of liver resection, tumor
size, type of tumor, period in which the procedure
was performed, medical history, operative time,
transfusion of red blood cells, use of Pringle maneuver,
complications, postoperative abnormalities in the liver
panel and coagulogram, reoperation, hospitalization
on general ward or intensive care unit (ICU) and total
length of hospital stay. Complications were categorized
using the Clavien-Dindo (CD) classification. Grade | to
V complications were considered general complications
(GC) and major complications (MC) included grade llI-b
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to grade V2,

We used PSM with 1:1 matching to avoid
biases of the different covariates between the groups.
The criteria used for the PSM were age, sex, BMI, type
of liver resection (major or minor), tumor size, type of
lesion (solid, cystic or non-tumoral) and period during
which the procedure was performed. Homogeneity
of samples was assessed using the Shapiro-Wilk test.
Categorical variables were expressed as percentages
and compared using the chi-square test or Fisher’s
test, as applicable. Numerical variables were expressed
as mean * standard deviation (SD), or median and
interquartile range (IQR), and were compared with
the t test of Mann-Whitney U test, as applicable. A p
value < 0.05 was considered statistically significant. All
the statistical calculations were performed using SPSS
25® software package.

Results

Of 403 liver resections performed in patients
>18 years, 89 were due to benign lesions (Fig. 1).

After applying the exclusion criteria, 82 liver
resections were considered: 36 (44%) OLRs and 46 (56%)
LLRs. Of all the LLRs, 35 (76%) were pure laparoscopies
and 11 (24%) were hand-assisted laparoscopies. Mean
age was 45 +14 years and 65% were women. Forty-three
(52%) were solid tumors, 23 (28%) were cystic tumors
and 16 (20%) corresponded to non-tumoral lesions.

Among BLTs, adenoma was the most common

indication for liver resection (18 cases, 22%), followed
by FNH (15 cases, 18%). The remaining indications
were polycystic liver disease (9 cases), hemangioma (8
cases), liver abscess (8 cases), complex cyst (6 cases),
intrahepatic duct lithiasis (6 cases), hydatid cyst (5
cases), cystadenoma (3 cases), granuloma (two cases),
hamartoma (1 case) and solitary fibrous tumor (1 case).

Table 1 shows the variables analyzed before
PSM. Evidently, the groups are different. Diabetes and
major resections were statistically higher in the OLR
group.

After PSM, two groups of 28 patients each
were constituted. The density curves after PSM can be
observed in Figure 2. The comparison of the variables
used for PSM and how the samples were matched are
shown in Table 2. Furthermore, the differences in the
history of diabetes were matched.

When the perioperative results were analyzed,
the Pringle maneuver was more commonly used in
the LLR group, and the operative time was longer;
nevertheless, these differences were non-significant.
Likewise, there were non-significant differences
in the results of postoperative liver panel and
coagulogram. There were significant differences in the
need for transfusions, general complications, major
complications, reoperations, length of hospital stay in
the ICU and total length of hospital stay (Table 3).

As for the surgical indications in both groups
after PSM, of 11 patients with FNH, resection was
performed in 6 patients due to diagnostic uncertainty
(suspected adenoma in 4, suspected hepatocellular

m FIGURE 1
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m TABLE 1 =m FIGURE 2

Variables analyzed before PSM

_ e
i

Age (mean £ SD) 47+13 43+15 ns =
Sex (n, %)
Female 22 (61) 31(67) ns 10
Male 14 (39) 15 (33)

0
BMI (mean + SD) 26t4 26+5 ns

0 " | 4 [ 8

Clinical hisFory (n, %) 22 (61) 26 (56) ns i Laparoscopic
Hypertension 10 (28) 11(24) ns =~ approach  ——approach
Smoking habit 13(36) 11(24) ns
Diabetes 8(22) 3(6) 0.03 2 3
Kidney failure 205) 10) s Density of variables after PSM
Endocrine diseases 5(14) 6(13) ns 60
Obesity 7(19) 10(22) ns
Venous thrombosis 1(3) 0 ns 40
Stroke 1(3) 0 ns
Size (mm, median + IQR) 51.5(30-75) 57.5(45.2-76.2) ns 20
Type of disease (n, %)
Solid tumor 15 (42) 28 (61) L
Cystic tumor 11(30) 12 (26) (1] 2 1 [ 8
Non-tumoral disease 10(28) 6(13) e = Laparoscopic approach

approach
Major liver resection (n, %) 16 (44) 9(20) 0.01

IQR: interquartile range; SD: standard deviation.

m TABLE 2 = TABLE 3

Variables included in PSM Comparison of perioperative results

_ e

Density of variables before and after PSM

e Pringle manuever; n (%) 14% 21% ns
(years,meanandSD) 47+13 43+15 02 46+12 46+15 09 Operative time (minutes, median, IQR) ~ 255 (202-357) 210(171-311) ns
Transfusion of red blood cells (n, %) 5(18%) 0% 001
Sex (%)
Female 2(61) 31(67) .. 18(64) 16(57) . Laboratory tests
Male 14(39) 15(33) ~° 10(36) 12(43) AST (U/L, median +IQR) 318(132-425) 180(113-381) 0.2
ALT (U/L, median +IQR) 364(202-511) 167(1183%) 009
BMI (mean £ SD) 26+4 26+5 09 26+4 27+4 03 Total bilirubin (mg/dL, median +IQR) 08(06-14) 08(06-12) 08
Alkaline phosphatase (mediana+IQR) 73 (51-133) 75(52-96) 09
e b e 16 9 001 8 7 08 Prothrombin (%, median + IQR) 65(57-74) 67(60-82) 03
Complications (n, %)
Size 51 ST s A 5 065 General 7(25%) 1036%)  ns
(mm, median+IQR) ~ (30-75) (45-76) (9-71) (16-72) Major 4(14%) 0% 003
Type of disease (n, %) Reoperation, (n, %) 4(14%) 0% 003
Solid tumor 15(42) 28(61) 02 14(50) 14(50) 038
Cystic tumor 11(30) 12(26) 6(21) 8(29) Hospital length of stay
Non-tumoral disease ~ 10(28) 6(13) 8(29) 6(21) (days, mean +SD)
Total 615 412 004
Period (n, %) Ward 414 3+2 0.04
12010-2015 21(s8) 21(46) , 13(4) 1139 . iU 241 141 ns
112016-2021 15(42) 25(54) ~° 15(54) 17(61)

i ) ) o AST: aspartate aminotransferase; ALT: alanine aminotransferase. IQR: in-
BMI: body mass index; IQR: interquartile range; SD: standard deviation. terquartile range; SD: standard deviation.
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carcinoma [HCC] and suspected neuroendocrine tumor
metastasis in 1), in 3 because of tumor growth during
follow-up, and in 2 due to symptoms. Resection was
indicated in the 10 adenomas due risk or presence of
complications. Of the 6 hemangiomas, the indication
was the presence of symptoms in 3, tumor growth in
2 and suspected HCC in 1. The fibrous solitary tumor
was resected due to symptoms. The 5 resections due to
polycystic liver disease were performed in symptomatic
patients. Of the patients with complex cysts, 2 presented
symptoms and one underwent surgery with a diagnosis
of hydatid cyst. Three resections were performed for
hydatid cyst and 3 for cystadenomas. The six abscess
resections were due to poor response to medical
treatment and lack of response to percutaneous
drainage. Six liver resections were performed for
intrahepatic duct lithiasis: 4 of them were patients with
Caroli’s disease with repeated cholangitis and the other
2 had associated bile duct strictures. In two patients
with a history of cancer, 2 granulomas were resected
for suspected liver metastases; both had PET-CT scans
with increased FDG uptake.

Th OLR group included 9 hemihepatectomies,
9 bisegmentectomies, 5 atypical resections, 4
segmentectomies and 1 trisegmentectomy, while
the LLR group included 9 hemihepatectomies,
7 bisegmentectomies, 7 atypical resections, 4
segmentectomies and 1 trisegmentectomy.

The GCs of LLRs were 3 CD grade Il and 4 CD
grade lll-a complications, which corresponded to 1
biliary fistula that only solved with surgical drainage,
1 atelectasis, and 1 collection at the cut surface
that solved with antibiotic therapy. The 4 CD grade
Ill-a complications were collections that required
percutaneous drainage. The GC of OLR were 5 CD grade
Il, 1 CD grade lll-a and 4 CD grade lll-b. The 5 CD grade
Il complications included 1 hemoperitoneum requiring
red blood cell (RBC) transfusion, 1 biloma requiring
antibiotic therapy, 1 pneumonia requiring antibiotic
therapy, 1 arrhythmia (paroxysmal supraventricular
tachycardia) that prolonged hospitalization, and
1 biliary fistula that solved spontaneously. The
grade lll-a complication was one collection that
required percutaneous drainage and the 4 grade llI-b
complications were 1 intra-abdominal collection, 1
hemoperitoneum, 1 biloma and 1 surgical site infection
that required laparotomy. There were no deaths within
90 days in any of the groups.

Discussion

Over the years, LLR has proved to be a safe
procedure for the patient and has overcome the barriers
and adapted the maneuvers from open surgery, such
as hepatic mobilization, parenchymal transection and
bleeding control>*3. Undoubtedly, the incorporation of
new technologies has favored the acceptance of LLR™.

In this study, we use the term benign lesions because
we include patients with BLT and other etiologies as
abscesses, granulomas, intrahepatic duct lithiasis and
intrahepatic bile duct strictures.

Benign lesions represent between 7% and
40% of the indications for liver resections in modern
liver surgery15,16. In our group, benign liver lesions
accounted for 22% of liver resections. In 2016, Ciria et
al. published a review of the literature on LLR; 35% of
the cases (3337 of 9527) were due to benign lesions,
mainly intrahepatic lithiasis, complex cysts, FNH and
hemangiomas?’. Our initial experience with 119 LLRs
recently published in Revista Argentina de Cirugia,
included 44 (36.5%) procedures performed due to
benign diseases18. In a survey conducted in different
hepatobiliary centers in South America, published in
2020 by J. Pekolj et al., 43% of LLRs were performed for
benign diseases19. We should point out that the fact
of counting with LLR capabilities, which has advantages
over OLR, is not in itself an indication for resection of
BLTs. We must be very selective and convinced of the
true surgical indication, providing patients with the
necessary explanations so that they understand the
risks and benefits of surgery. In the presence of a patient
with symptomatic BLT, medical treatment should be the
first approach.

The indications for resection in patients
with benign lesions vary according to the type of
tumor?. Women with adenomas who are taking oral
contraceptives (OCPs) should stop taking them, since
there are reports describing tumor size decrease.
If tumor size decreases after 6 months, they can
be managed with conservative treatment. Surgical
treatment is recommended if there is no history of OCP
intake and the size is larger than 5 cm??2. Adenomas
in male patients should be resected regardless of
their size, as they have higher risk of malignant
transformation?®. Symptomatic FNH unresponsive to
medical treatment is an indication for surgery?. In the
case of hemangiomas, surgical resection is reserved in
case of symptoms or complications, such as bleeding,
rupture or infarction. The association with Kasabach-
Merritt syndrome is another indication for surgery?>.

A few years ago, the treatment strategies for
patients with BLTs were published in the United States.
The number of hepatic resections performed increased
by > 50% from 2000 to 2011 which was attributed
to more diagnosis of lesions due to better quality of
imaging tests and to increase in the use of LLR26. Several
studies have demonstrated improvement in quality of
life after liver resection due to BLTs. A systematic review
recently published concludes that more than 82% of
patients improve their symptoms after surgery. Two of
the studies analyzed in this review have demonstrated
the superiority of LLRs for improving symptoms after
liver resection?’%,

A study published by Assis et al. in 2020
compared OLR versus LLR after PSM and demonstrated
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favorable results in favor of laparoscopic resection,
with shorter operative time, fewer complications and
shorter length of hospital stay®®. Elfrink et al. have
recently published a multicenter study analyzing the
postoperative results of 415 open and laparoscopic
liver resections for BLTs, demonstrating shorter length
of hospital stay, lower morbidity and no differences
in mortality in the laparoscopic group®®®!. Our study
shows similar results in terms of morbidity and length
of hospital stay. These advantages of laparoscopic
surgery not only provide benefits for the patient, in
terms of less morbidity and faster return to work, but
also reduces health care costs. In our study we did not
analyze the presence of incisional hernias at long-term
follow-up. Laparoscopic surgery significantly reduces
theirincidence, and, therefore, this could be considered
as another benefit of this type of approach.
The weaknesses of are study are:
= |ts retrospective nature. We understand that pros-
pective randomized studies in symptomatic patients
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