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Цель: сравнение иммуногистохимических (ИГХ) характеристик червеобразных отростков, удалённых у детей с острым аппендицитом и син-
дромом хронических болей (ХБ) в правом нижнем квадранте живота (ПНКЖ), а также проведение клинико-морфологических корреляций. 
Материал и методы: ИГХ методом исследовался 51 аппендикс детей в возрасте 5-14 лет, которым была проведена аппендэктомия с диагно-
зом: хронический аппендицит/синдром ХБ в ПНКЖ (24 больных, I группа) и острый аппендицит (27 больных, II группа). Проведён имидж-а-
нализ гистологических срезов, окрашенных гематоксилином-эозином и методом ИГХ на белок S100 и ядерный антиген пролиферирующих 
клеток (PCNA). 
Результаты: имидж анализ показал наличие статистически значимо более высокой удельной площади и численной плотности (p<0,05) им-
мунореактивных клеток при окрашивании на белок S100, а также численной плотности интрамуральных ганглиев (p<0,05) на фоне мини-
мальных гистологических изменений в стенке червеобразного отростка у больных I группы по сравнению со II группой. При этом численная 
плотность PCNA-иммунореактивных клеток была статистически значимо выше у больных II группы на фоне выраженных воспалительных 
изменений в червеобразном отростке (p<0,01). В биоптатах I группы больных также отмечалась статистически значимо большая численная 
плотность герминативных центров лимфоидных узелков (p<0,05), при том что численная плотность в них макрофагов, захвативших апоптоз-
ные тельца, была более высокой у больных II группы (p<0,001). 
Заключение: данные результаты демонстрируют различия нейроиммунных показателей в червеобразном отростке при двух описанных но-
зологиях и указывают на возможную роль аппендикулярного нейрального компонента как предпосылки развития синдрома ХБ в ПНКЖ у 
детей. 
Ключевые слова: червеобразный отросток, шванновская клетка, белок S100, ядерный антиген пролиферирующих клеток, хронический 
абдоминальный синдром.

Для цитирования: Капитонова МЮ, Брохи ИБ, Гупало СП, Смирнов АВ, Петренюк ВС, Ахмад А. Роль шванновских клеток в патологии червеобраз-

ного отростка у детей. Вестник Авиценны. 2023;25(4):466-77. https://doi.org/10.25005/2074-0581-2023-25-4-466-477

THE ROLE OF SCHWANN CELLS IN THE PATHOLOGY OF THE HUMAN APPENDIX 
IN CHILDREN 

M. KAPITONOVA1, I.B. BROHI1, S. GUPALO2, A.V. SMIRNOV3, V.S. PETRENYUK4, A. AHMAD5

1 Faculty of Medicine and Health Sciences, Universiti Malaysia Sarawak, Kota Samarahan, Malaysia
2 Saint James School of Medicine, Valley, Anguilla 
3 Volgograd State Medical University, Volgograd, Russian Federation 
4 Municipal Clinical Emergency Hospital № 7, Volgograd, Russian Federation 
5 Faculty of Medicine, Universiti Teknologi MARA, Sungai Buloh, Malaysia

Objective: To compare the immunohistochemical (IHC) characteristics of appendices removed from children with acute appendicitis and chronic pain 
syndrome (CP) in the right lower quadrant of the abdomen (RLQA), as well as to define clinical and morphological correlations. 
Methods: The structure of fifty-one appendices of children aged 5-14 years who underwent appendectomy for chronic appendicitis/CP in the RLQA (24 
patients, Group 1) and acute appendicitis (27 patients, Group 2) was assessed. Image analysis of histological sections stained with hematoxylin-eosin 
and immunohistochemically for S100 protein and proliferating cell nuclear antigen (PCNA) was performed.
Results: Image analysis showed the presence of a significantly higher volume density (VD) and numerical density (ND) (p<0.05) of immunoreactive cells 
when stained for S100 protein, as well as the ND of intramural ganglia (p<0.05) against the background of minimal histological changes in the wall of 
the appendix in patients of Group 1 compared to Group 2. On the contrary, the ND of PCNA-immunoreactive cells was significantly higher in patients 
of Group 2 against the background of pronounced inflammatory changes in the appendix (p<0.01). In the biopsy samples of the Group 1 patients, a 
significantly higher ND of the lymphoid nodule germinal centers was also noted (p<0.05), while the ND of tingible body macrophages was higher in 
Group 2 patients (p<0.001). These results demonstrate differences in neuroimmune parameters in the appendices in the two described nosologic 
groups and indicate the possible role of the appendiceal neural component as a prerequisite for developing CP in the RLQA in children.
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Введение
Описанная несколько десятилетий назад «нейрогенная ап-

пендикопатия», предположительно лежащая в основе синдрома 
ХБ в ПНКЖ, до сих пор является не до конца понятой и, по мнению 
ряда авторов, недооценённой нозологией, данные о которой в 
литературе весьма ограниченны [1-4]. Данная нозология не явля-
ется общепринятой, поскольку у неё отсутствуют чёткие диагно-
стические критерии: как клиничеcкие, так и радиологические/
лабораторные [4]. По данным различных авторов, нейрогенная 
аппендикопатия встречается у 10%-25% всех больных, которым 
на дооперационном этапе клинически был поставлен диагноз 
острого аппендицита, причём у детей этот показатель выше, чем 
у взрослых [1-3, 5, 6]; однако ни во время, ни после операции в 
аппендиксе ни макро- ни микроскопически не удавалось обнару-
жить отчётливых воспалительных изменений, что позволило бы 
определить данные аппендэктомии как «негативные» [7] , а вос-
паление червеобразного отростка  как «неострое» [1]. Как прави-
ло, дооперационные клинические и рентгенологические данные 
у больных с «позитивными» и «негативными» аппендэктомиями 
не различались [1, 3]. Данные по распространённости нейроген-
ной аппендикопатии у детей не совпадают у разных авторов: одни 
считают её распространённой у детей (8% от всех случаев аппен-
дэктомий) [8], другие находили её у 5% детей (против 24% у взрос-
лых), в том числе до 13 лет – лишь у 1% [9]. 

Недавно было определено три критерия нейрогенной ап-
пендикопатии: клиника острого аппендицита, отсутствие воспале-
ния гистологически и наличие S100-позитивных клеток/пролифе-
рация шванновских клеток [3]. Тем не менее, даже в отсутствие 
признаков острого воспаления в аппендиксе у таких больных 
определяются патологические микроскопические изменения, 
демонстрирующие, в первую очередь, пролиферацию нервных 
волокон, обусловливающую возникновение реккурентных или 
хронических абдоминальных болей, в связи с чем патологиче-
ский процесс определяется как нейрогенная аппендикопатия или 
нейрогенный аппендицит, при котором показано хирургическое 
лечение [1, 3]. 

Поиски патологических изменений в невоспалённом ап-
пендиксе у больных с «негативными» аппендэктомиями были 
направлены, в частности, на обнаружение повышенного содер-
жания нейропептидов и признаков нарушения пептидергической 
иннервации, связанной с такими нейропептидами, как субстан-
ция Р (SP), вазоактивный интестинальный пептид (VIP), связан-
ный с ростом белок 43 (GAP-43), уровень которых был выше у 
«не острых» аппендиксов, по сравнению с «острыми», а нервные 
волокна были тесно ассоциированы с лимфоидными клетками на 
поверхности фолликулов [1]. Именно с нейропролиферативными 
изменениями в невоспалённом аппендиксе связывали патофизи-
ологию ХБ в ПНКЖ, а подобную гистологическую картину предла-
гали определить как нейроиммунный аппендицит [1]. Сложились 
представления о роли энтеральной нервной системы в регуляции 
иммунного ответа на воспалительную реакцию [10]. Однако дру-
гими авторами получены иные данные по экспрессии нейральных 
маркёров [11]: содержание субстанции P было одинаковым при 
остром и неостром аппендиците, а VIP и вовсе оказался стати-

Introduction
Neurogenic appendicopathy, described several decades ago, 

supposedly underlying the CP syndrome in RLQA, remains poorly 
understood. According to several authors, it is an underestimated 
pathology, with scarce data in the literature [1-4]. This nosology 
is not generally accepted because it lacks clear diagnostic crite-
ria, both clinical and radiological/laboratory ones [4]. Multiple 
authors have reported that neurogenic appendicopathy occurs in 
10%-25% of all patients diagnosed with acute appendicitis at the 
preoperative stage. This number is higher in children than adults 
[1-3, 5, 6]. However, no distinct inflammatory changes were ob-
served either macroscopically or microscopically during or after 
the operation in the appendix. This finding led to the definition 
of the appendectomy as "negative" [7] and the inflammation of 
the appendix as "not acute" [1]. Patients with "positive" or "nega-
tive" appendectomies had similar preoperative clinical and radio-
graphic data [1, 3]. The prevalence of neurogenic appendicopathy 
in children varies among authors. Some believe it to be common 
(8% of all appendectomy cases), while others found it in only 5% 
of children (compared to 24% in adults), with just 1% occurring in 
children under 13.

Recently, three criteria for neurogenic appendicopathy have 
been defined: clinical evidence of acute appendicitis, absence 
of inflammation histologically, and the presence of S100 pro-
tein-positive cells/Schwann cell proliferation [3]. However, even 
in the absence of signs of acute inflammation in the appendix, 
pathological microscopic changes are found in such patients, 
demonstrating the proliferation of nerve fibers primarily, causing 
recurrent or chronic abdominal pain; therefore, the pathological 
process is defined as neurogenic appendicopathy or neurogenic 
appendicitis, which is considered an indication for surgical treat-
ment [1, 3].

The search for pathological changes in the non-inflamed 
appendix in patients with "negative appendectomies" was aimed 
in particular at detecting increased levels of neuropeptides and 
signs of impaired peptidergic innervation associated with such 
neuropeptides as substance P (SP), vasoactive intestinal peptide 
(VIP), growth-associated protein 43 (GAP-43), the levels of which 
were higher in "non-acute" appendices compared to "acute" 
ones, and nerve fibers were closely related to the lymphoid cells 
on the surface of the lymphoid nodules [1]. The pathophysiology 
of CP in the RLQA was associated with neuroproliferative chang-
es in the non-inflamed appendix; therefore, this syndrome was 
defined as neuroimmune appendicitis [1]. The role of the enteric 
nervous system in the regulation of the immune response to the 
inflammatory reaction was considered [10]. However, other au-
thors obtained different data on the expression of neural markers 
in CP in the RLQA [11]: the level of substance P was the same 
in acute and "non-acute" appendicitis, and VIP was significantly 
higher in acute appendicitis. At the same time, the content of 
protein S100-positive structures in patients with CP in RLQA did 
not exceed that in patients with histologically confirmed acute 
appendicitis [10, 12, 13].
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стически значимо выше при остром аппендиците, в то время как 
содержание S100-позитивных структур у больных с ХБ в ПНКЖ не 
превышало таковое у больных с подтверждённым гистологически 
острым аппендицитом [10, 12, 13]. 

Аппендикулярную фолликулярную гиперплазию считают ин-
дикатором хронического аппендицита у детей, а степень её выра-
женности – прогностическим критерием исчезновения синдрома 
ХБ после аппендэктомии [14]. Утолщение собственной пластин-
ки при данном состоянии может приводить к гипердиагностике 
острого аппендицита, так как при сонографии обуславливает по-
явление несжимаемого при компрессии аппендикса диаметром 
6-8 мм [15].

По наблюдениям других авторов, среди «неострых аппен-
диксов» лишь в 16% случаев червеобразный отросток выглядит 
макроскопически нормальным, в то время как в остальных – от-
мечаются инъецирование сосудов (81%) и изменения, указыва-
ющие на хронический характер патологического процесса (2%), 
а микроскопически лишь 5% аппендиксов оказываются не изме-
нёнными, у остальных, помимо нейрогенной аппендикопатии 
(14% случаев), наблюдаются признаки хронического воспаления 
(39% случаев) [2].

Приведённые данные демонстрируют противоречивость 
существующих представлений о патогенезе и гистологической 
картине синдрома ХБ в НПКЖ и нейрогенных аппендикопатий и 
вызывают необходимость их уточнения.

Цель исследования
Сравнение ИГХ характеристик червеобразных отростков, уда-

лённых у детей с острым аппендицитом и синдромом ХБ в ПНКЖ, а 
также проведение клинико-морфологических корреляций. 

Материал и методы
В данном исследовании ретроспективно проанализированы 

истории болезни пациентов с острым аппендицитом и синдро-
мом ХБ в ПНКЖ/хроническим аппендицитом, которым была про-
изведена аппендэктомия в 2008-2012 гг. в детских хирургических 
отделениях № 1 и № 2 Городской клинической больницы скорой 
медицинской помощи № 7 города Волгограда. Возраст пациентов 
был в диапазоне от 5 до 14 лет. Данные клинических, лаборатор-
ных и инструментальных (УЗИ, ФГДС, фиброколоноскопия, рент-
геноскопия толстой кишки) исследований, а также консультаций 
смежных специалистов были сведены в таблицы. Всего проанали-
зирована 51 история болезни. 

Критерии включения: возраст до 14 лет, аппендэктомия в 
анамнезе, наличие данных о наблюдении за больным на протя-
жении более 7 месяцев (для больных с синдромом ХБ в ПНКЖ). 

Критерии исключения: недоступность необходимых клини-
ческих данных, гангренозный аппендицит и осложнённые формы 
острого аппендицита. 

На основании клинических данных и результатов гистоло-
гического исследования удалённых червеобразных отростков 
больные были разделены на 2 группы. Первую группу составили 
пациенты с минимальными гистологическими изменениями в 
стенке червеобразного отростка (24 больных), с наличием меза-
денита в 14 случаях (58%). Во вторую группу вошли больные с под-
тверждённым гистологически диагнозом острого флегмонозного 
аппендицита (27 больных). Продолжительность заболевания до 
аппендэктомии составила у больных I группы от 11 до 32 месяцев, 
у больных II группы – до 24 часов. 

Kapitonova MYu et al Schwann cells and the pathology of the human appendix

Appendiceal follicular hyperplasia is considered an indicator 
of chronic appendicitis in children, and the degree of its severi-
ty is a prognostic criterion for the recovery of chronic pain syn-
drome after appendectomy [14]. It can cause thickening of the 
lamina propria and lead to overdiagnosis of acute appendicitis, as 
it determines the sonographic appearance of the appendix as a 
noncompressible tubular structure 6-8 mm in diameter [15].

Other authors have reported that only 16% of "non-acute" 
appendices cases appear grossly normal. In contrast, 81% exhibit-
ed blood vessel injections, and 2% showed changes indicative of a 
chronic pathological process. Microscopically, only 5% of appen-
dices remained unchanged, while the rest, in addition to features 
of neurogenic appendicopathy observed in 14% of cases, exhibit-
ed features of chronic inflammation in 39% of cases [2].

The literature sources demonstrate inconsistent concepts 
on CP syndrome in RLQA/neurogenic appendicopathy, emphasiz-
ing the need to clarify its pathogenesis and histological appear-
ance.

Purpose of the study
To compare the immunohistochemical (IHC) characteristics of 

appendices removed from children with acute appendicitis and CP 
syndrome in RLQA, as well as to define clinical and morphological 
correlations. 

Methods
This study retrospectively analyzed the medical histories of 

patients with acute appendicitis and CP syndrome in RLQA/chron-
ic appendicitis who underwent an appendectomy in 2008-2012 in 
Children's Surgical Departments № 1 and № 2 of the Municipal 
Clinical Emergency Hospital № 7 (Volgograd, Russian Federation). 
The ages of the patients ranged from 5 to 14 years. Data from 
clinical, laboratory, imaging examinations (ultrasound, esophago-
gastroduodenoscopy, colonoscopy, fluoroscopy), and specialist 
consultations were summarized in tables. A total of 51 patients' 
medical records were analyzed. 

Inclusion criteria: <14 years, history of appendectomy, >7 
months patient observation (CP syndrome in RLQA). 

Exclusion criteria: unavailability of necessary clinical data, 
gangrenous appendicitis, complicated forms of acute appendicitis. 

Based on clinical data and the results of histological exam-
ination of the surgically removed appendices, the patients were 
divided into two groups. Group I comprised 24 patients with 
minimal changes in the appendix wall, of which 14 had mesen-
teric adenitis. Group II included patients with a histologically 
confirmed diagnosis of acute phlegmonous appendicitis (27 pa-
tients). The duration of the disease before appendectomy in pa-
tients of Group I was from 11 to 32 months, and in patients of 
Group II – up to 24 hours. 

Histological sections 3 μm thick were prepared from archi-
val paraffin blocks of vermiform appendices using a rotary micro-
tome Microm HM 306 (Karl Zeiss, Germany) followed by hema-
toxylin-eosin and IHC streptavidin-biotin-peroxidase staining. IHC 
analysis was carried out in accordance with the recommendations 
of the reagent manufacturers in compliance with the require-
ments for IHC research following the principles of good laborato-
ry practice. Paraffin sections were placed on Poly-L-lysine-coated 
slides (Thermo Fisher Scientific, USA) and deparaffinized. Endog-
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С архивных парафиновых блоков червеобразных отростков 
на ротационном микротоме Microm HM 306 (Karl Zeiss, Germany) 
изготавливались гистологические срезы толщиной 3 мкм с по-
следующим окрашиванием гематоксилином-эозином и имму-
ногистохимически стрептавидин-биотин-пероксидазным мето-
дом. ИГХ анализ проводился в соответствии с рекомендациями 
фирм-производителей реактивов с соблюдением требований, 
предъявляемых к ИГХ исследованию в соответствии с принципа-
ми добросовестной лабораторной практики. Парафиновые срезы 
помещались на адгезионные предметные стёкла Menzel-Glaser 
(Thermo Fisher Scientific, USA), депарафинировались, эндоген-
ная пероксидаза подавлялась выдерживанием в 3% растворе 
перекиси водорода в метаноле; восстановление антигена (кро-
ме окрашивания на белок S100) проводилось в официнальном 
растворе для восстановления антигена #S100 (DAKO, Denmark); 
уменьшение неспецифического окрашивания обеспечивалось 
выдерживанием срезов  в белковом блокаторе, не содержащем 
сыворотки, #X0909 (DAKO, Denmark). Окрашивание проводилось 
в иммуностейнере ShandonTM Sequenza (Thermo Fisher Scientific, 
USA) инкубацией в растворе первичного антитела, затем вторич-
ного биотин-связанного антитела, стрептавидин-пероксидазного 
комплекса #K0377 (DAKO, Denmark) разведении 1:50 и 0,05% рас-
творе диаминобензидина в 0,03% растворе перекиси водорода с 
последующей докраской гематоксилином Харриса. Обезвожен-
ные и просветлённые срезы заключались в среду для заключения 
ИГХ окрашенных срезов #S3026 (DAKO, Denmark). 

Для ИГХ исследования использовались поликлональные 
антитела против белка S100, #Z0311 (DAKO, Denmark) для выяв-
ления шванновских клеток и моноклональные антитела против 
PCNA (клон PC10) – ядерного антигена пролиферирующих клеток, 
MCA1558 (AbDSerotec, USA) – для определения уровня клеточной 
пролиферации. При ИГХ окрашивании срезов червеобразного от-
ростка использовались как негативные бессубстратные контроли, 
так и позитивные контроли с использованием архивных срезов 
лимфатических узлов и толстой кишки.  

ИГХ окрашенные срезы оценивались количественно посред-
ством цифрового анализа c помощью микроскопа Eclipse E600 и ка-
меры Coolpix 995 (Nikon, Japan) в программе Image-Pro+ 8.0 (Media 
Cybernetics, USA). С помощью имидж анализа определялась удель-
ная площадь и численная плотность иммунореактивных клеток, а 
также площадь интрамуральных ганглиев их численная плотность, 
численная плотность лимфоидных узелков (герминативных цен-
тров) на 5 мм длины аппендикса, а также численная плотность их 
макрофагов, захвативших апоптозные тельца. 

Статистическая обработка полученных данных проводилась 
с использованием программы Exсel с вычислением средней ариф-
метической, среднеквадратического отклонения, средней ошиб-
ки средней арифметической, коэффициента корреляции Пирсона 
для нормальных распределений, необходимого числа исследова-
ния; различия средних по критерию Стьюдента. Различия призна-
вались статистически значимыми при р<0.05. 

Исследование поддержано грантом Министерства высшего 
образования Малайзии FRGS/2/2013/SKK01/UITM/01/4.

Результаты
Гистологическая картина у больных I группы в большинстве 

случаев сводилась к незначительным атрофическим изменени-
ям в стенке червеобразного отростка, в ряде случаев к её лёгко-
му фиброзированию и наличию незначительных циркуляторных 
расстройств в виде полнокровия и краевого стояния эритроцитов 

enous peroxidase was suppressed by exposure to a 3% solution 
of hydrogen peroxide in methanol; antigen retrieval (except for 
S100 protein staining) was carried out in official antigen retrieval 
solution, #S100 (DAKO, Denmark) reduction of nonspecific stain-
ing was provided by serum-free protein blocker #X0909 (DAKO, 
Denmark). Staining was carried out in a ShandonTM Sequenza 
immunostainer (Thermo Fisher Scientific, USA) by incubation in a 
solution of primary antibody, a secondary biotin-linked antibody, 
streptavidin-peroxidase complex #K0377 (DAKO, Denmark) at a 
dilution of 1:50 and a 0.05% solution of diaminobenzidine in a 
0.03% solution of hydrogen peroxide, followed by counterstaining 
with Harris hematoxylin. Dehydrated and cleared sections were 
mounted in mounting medium #S3026 (DAKO, Denmark).

For IHC studies, polyclonal antibodies against S100 protein 
#Z0311 (DAKO, Denmark) were used to detect Schwann cells, and 
monoclonal antibodies against PCNA (clone PC10), a nuclear an-
tigen of proliferating cells, MCA1558 (AbDSerotec, USA) to deter-
mine the level of cell proliferation. Negative substrate-free con-
trols and positive controls from archival lymph nodes and colon 
were used in IHC staining.

Digital analysis was applied to quantitatively analyze the 
IHC sections using Eclipse E600 Microscope, Coolpix 995 digital 
camera (Nikon, Japan), and Image-Pro+ 8.0 software (Media Cy-
bernetics, USA). VD and ND of immunoreactive cells, size of the 
intramural ganglia and their ND, the ND of lymphoid nodule ger-
minal centers per 5 mm of the appendix length, and tingible body 
macrophages.

The obtained data was processed using Excel software to 
calculate the mean, standard deviation, mean error, Pearson cor-
relation coefficient for normal distributions, and minimal sam-
ple size. Student's test was used for statistics of differences with 
p<0.05 significance level.

The study was supported by grant of the Malaysian Ministry 
of Higher Education FRGS/2/2013/SKK01/UITM/01/4/. 

Results
In most cases, the histological appearance of Group 1 pa-

tients specimens included minor atrophic changes in the wall of 
the appendix; in some cases, mild fibrosis and insignificant cir-
culatory disorders in the form of plethora and adhesion of RBCs 
along the periphery of the vessel (Fig. 1, 2). At the same time, 
patients in Group II displayed edema of the appendicular wall, 
abundant inflammatory cell infiltration, and severe microcircu-
lation alterations with numerous congested, thrombosed blood 
vessels and local hemorrhages (Fig. 3, 4).

In both groups' specimens, intramural ganglia were detect-
ed in the submucosa and muscularis externa, but in Group 1, they 
were more frequent and extensive. Lymphoid nodules were iden-
tified in the lamina propria and submucosa of biopsy specimens 
of both groups. In Group II patients, the boundaries of lymphoid 
nodules were obscured due to the abundant infiltration of inflam-
matory cells in the appendicular wall. In the biopsy specimens of 
Group II, an abundance of large macrophages capturing apoptot-
ic bodies created a "starry sky" appearance within the lymphoid 
nodules. Macrophages were also present in Group 1 lymphoid 
nodules' germinal centers but in smaller quantities and sizes.

IHC staining with S100 protein revealed immunopositive 
cells in all layers of Group 1 biopsy specimens, with high density 
in the submucosa and muscularis externa (Fig. 5). It was observed 
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that the cells were much less frequently seen in the biopsy sam-
ples of Group II (Fig. 6).

The findings from the image analysis have been illustrated 
in Figures 7 and 8.

Biopsy specimens from Group I showed significantly higher 
VD and ND of S100-protein+ compared to Group II (p<0.05).

PCNA immunoreactive cells were found in the epithelium, 
lamina propria, and submucosa of the vermiform appendix, 
with the highest density in lymphoid nodules of both groups 
(Fig. 9, 10). PCNA IHC staining was used for detection. 

(рис. 1, 2). В то же время у больных II группы отмечались явления 
отёка, обильной воспалительноклеточной инфильтрации и выра-
женных расстройств микроциркуляции с многочисленными за-
стойными, тромбированными кровеносными сосудами, локаль-
ными кровоизлияниями (рис. 3, 4). 

Интрамуральные ганглии присутствовали в подслизистой 
основе и мышечной оболочке биоптатов обеих групп, однако в I 
группе они определялись чаще и были больше по размерам. Лим-
фоидные узелки определялись в собственной пластике слизистой 
и подслизистой основе биоптатов обеих групп. В ряде случаев 
из-за обильной инфильтрации нейтрофильными лейкоцитами в 

Рис. 1 Червеобразный отросток больного 8 лет с ХБ в ПНКЖ. 
Микрофотография, окраска Г-Э
Fig. 1 The appendix of an 8-year-old patient with CP in the RLQA. 
Micrograph (hematoxylin and eosin [H&E], intermediate power)

Рис. 2 Червеобразный отросток больного 12 лет с ХБ в ПНКЖ. 
Микрофотография, окраска Г-Э
Fig. 2 The appendix of a 12-year-old patient with CP in the RLQA. 
Micrograph (hematoxylin and eosin [H&E], high power)

Рис. 3 Червеобразный отросток больного 11 лет с острым 
гнойным аппендицитом. Эпителий представлен в основном ко-
лоноцитами и небольшим количеством бокаловидных клеток в 
состоянии отёка и пикноза. Собственная пластинка слизистой 
сдавлена нейтрофильным инфильтратом и гиперпластическим 
лимфоцитарным инфильтратом. Кровеносные сосуды с явления-
ми застоя и тромбоза. Лимфоидные узелки с диффузной нейтро-
фильной инфильтрацией, отёком и локальными кровоизлияния-
ми. Микрофотография, окраска Г-Э
Fig. 3 The appendix of an 11-year-old patient with acute purulent 
appendicitis. The epithelium is represented mainly by colonocytes and 
a small number of goblet cells with edema and pyknosis. The lamina 
propria is compressed by a neutrophilic infiltrate and a hyperplastic 
lymphocytic infiltrate. Blood vessels with signs of congestion and 
thrombosis. Lymphoid nodules with diffuse neutrophilic infiltration, 
edema, and local hemorrhages. Micrograph (hematoxylin and eosin 
[H&E], intermediate power)

Рис. 4 Червеобразный отросток больного 6 лет с острым гной-
ным аппендицитом. Подслизистая основа утолщена из-за отёка 
и воспалительной инфильтрации. Граница лимфоидного узелка 
не визуализируется из-за диффузной инфильтрации. Мышечная 
оболочка утолщена из-за отёка и рассеянной инфильтрации 
нейтрофильными лейкоцитами. Кровеносные сосуды застойны 
и тромбированы. Микрофотография, окраска Г-Э
Fig. 4 The appendix of a 6-year-old patient with acute purulent 
appendicitis. The submucosa is thickened due to edema and 
inflammatory infiltration. The border of the lymphoid nodule is 
obscured due to diffuse neutrophilic infiltration. The muscularis externa 
is thickened due to edema and scattered inflammatory cell infiltration. 
Blood vessels are congested and thrombosed (hematoxylin and eosin 
[H&E]. Micrograph, intermediate power)
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Image analysis of biopsy samples from Group II patients 
had significantly higher VD and ND of PCNA-immunoreactive 
cells compared to Group I (p<0.05). Due to abundant inflamma-
tory cell infiltration of the lamina propria and submucosa, only 
the germinal centers of the lymphoid nodules were included in 
the morphometric analysis for patients in Group II. Images anal-
ysis revealed that the ND of germinal centers was significantly 
higher (p<0.05) in Group I biopsy specimens. On the other hand, 
the ND of tingible body macrophages was significantly higher in 
Group II biopsy specimens (p<0.001) (as shown in Fig. 11 and 
12).

Upon analyzing the submucosal and myoenteric plexuses, 
the intramural ganglia of biopsy samples from Group 1 demon-
strated a significantly higher area and ND than Group 2.

Thus, our appendix analysis in both patient groups showed 
multidirectional neuroimmune changes. 

Our data on the prevalence of Schwann cells and intramural 
ganglia do not match those of several other authors. According to 
some authors, the pain syndrome is more pronounced in acute 
appendicitis, and the proportion of neural elements is higher than 

биоптатах II группы больных, границы лимфоидных узелков опре-
делялись с трудом. В лимфоидных узелках биоптатов II группы 
наблюдалась картина «звёздного неба» – обилие крупных макро-
фагов захвативших апоптозные тельца. Эти макрофаги определя-
лись и в герминативных центрах лимфоидных узелков I группы, но 
меньших размеров и, видимо, в меньших количествах.  

ИГХ окрашивание на белок S100 биоптатов I группы показало 
присутствие иммунопозитивных клеток в собственной пластинке, 
мышечной пластинке слизистой оболочки, подслизистой основе 
и мышечной оболочке, нередко плотность клеток была высокой, 
особенно в подслизистой основе и мышечной оболочке (рис. 5). 
В биоптатах II группы они встречались значительно реже (рис. 6). 

Результаты имидж-анализа представлены на рис. 7, 8. 
Как следует из результатов морфометрического исследова-

ния, и удельная площадь, и численная плотность S100-иммуноре-
активных клеток была статистически значимо выше в биоптатах I 
группы по сравнению со II группой (p<0,05).

ИГХ окрашивание на PCNA показало наличие иммунореак-
тивных клеток в эпителии, в собственной пластике и подслизистой 
основе червеобразного отростка. Наибольшая их плотность отме-
чалась в лимфоидных узелках в биоптатах обеих групп (рис. 9, 10).

Рис. 5 Червеобразный отросток больного 10 лет с хроническим 
аппендицитом. Множественные иммунопозитивные клетки в 
стенке отростка. Окраска на белок S100, докраска гематоксили-
ном. Микрофотография, объектив ×20
Fig. 5 The appendix of a 10-year-old patient with chronic appendicitis. 
Multiple S-100 protein immunopositive cells in the wall of the appendix 
The IHC stain for S100 protein counterstained with hematoxylin. 
Micrograph (intermediate power)

Рис. 7 Удельная площадь (УП, %) белок S100 и PCNA-иммунореак-
тивных клеток, M±m. * – p<0,05
Fig. 7 VD (%) of S100 protein and PCNA+ cells, M±m. * – p<0.05

Рис. 6 Червеобразный отросток больного 7 лет с острым гной-
ным аппендицитом. Единичные иммунопозитивные клетки в 
собственной пластинке слизистой вокруг крипт. ИГХ окраска на 
белок S100, докраска гематоксилином. Микрофотография, объ-
ектив ×40
Fig. 6 The appendix of a 7-year-old patient with acute purulent 
appendicitis. Occasional S-100 protein immunopositive cells in the 
lamina propria around the crypts. IHC staining for S100 protein, 
counterstaining with hematoxylin. Micrograph (high power)

Рис. 8 Численная плотность (ЧП, мм-2) белок S100 и PCNA-имму-
нореактивных клеток, M±m; * – p<0,05
Fig. 8 ND (mm-2) of S100 protein and PCNA+ cells, M+/-m; * – p<0.05
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in chronic appendicitis. Some authors argue that the duration of 
pain in acute appendicitis is not long enough for the hyperplasia 
of nervous tissue elements to reach the high degrees described in 
some papers. They suggest that other triggering episodes often 
precede an actual episode of appendiceal pain.

Discussion
The diagnosis of chronic appendicitis has always been 

debated and controversial [1]. In neurogenic appendicopathy, 
there is no neutrophilic infiltration of the appendix wall, nor 
are there erosions or intramural microabscesses. However, hy-
perplastic S100-positive nerve fibers are in the distal part of the 
appendix [3]. In the absence of signs of acute inflammation, the 
appearance of CP in RLQA may be due to neurochemical chang-
es in the appendix, neuroproliferation, and the involvement of 
neuroendocrine cells that produce an increased amount of me-

Имидж анализ показал статистически значимо более высо-
кую удельную площадь и численную плотность PCNA-иммуноре-
активных клеток в биоптатах II группы больных по сравнению с I 
группой (p<0,05). В связи с тем, что у больных II группы границы 
лимфоидных узелков были размыты из-за обильной инфильтра-
ции нейтрофильными лейкоцитами собственной пластинки и 
подслизистой основы, в морфометрический анализ включались 
только их герминативные центры. Имидж анализ показал, что 
численная плотность герминативных центров была статистиче-
ски значимо выше (p<0,05) в биоптатах I группы, в то время как 
численная плотность в них макрофагов, захвативших апоптозные 
тельца, была значимо выше в биоптатах II группы (p<0,001) (рис. 
11, 12). 

Имидж анализ интрамуральных ганглиев, относящихся в 
подслизистому и миоэнтеральному сплетениям, показал, что в 
биоптатах I группы их площадь и численная плотность были стати-
стически значимо больше, чем во II группе. 

Таким образом, проведённый морфометрический анализ 
показал разнонаправленность нейроиммунных сдвигов в черве-
образном отростке больных I и II групп. 

Наши данные о распространённости шванновских клеток и 
интрамуральных ганглиев не совпадают с результатами ряда авто-
ров. По данным некоторых исследователей, при остром аппенди-

Рис. 9 Червеобразный отросток больного 14 лет с хроническим 
аппендицитом. Окраска на PCNA, докраска гематоксилином. Ми-
крофотография, объектив ×20. 
Fig. 9 The appendix of a 14-year-old patient with chronic appendicitis. 
Multiple PCNA immunopositive cells in the epithelium, lamina propria, 
and submucosa of the appendix. IHC staining for PCNA, counterstaining 
with hematoxylin. Micrograph (intermediate power)

Рис. 10 Червеобразный отросток больного 13 лет с острым 
гнойным аппендицитом. Многочисленные иммунопозитивные 
клетки в герминативном центре лимфоидного узелка, содер-
жащим многочисленные макрофаги с апоптозными тельцами. 
Окраска на PCNA, докраска гематоксилином. Микрофотография, 
объектив ×20
Fig. 10 The appendix of a 13-year-old patient with acute purulent 
appendicitis. Multiple PCNA immunopositive cells in the germinal center 
of the lymphoid nodule contain numerous tingible body macrophages 
with apoptotic bodies. IHC staining for PCNA, counterstaining with 
hematoxylin. Micrograph (intermediate power)

Рис. 12 Численная плотность (ЧП, мм-2) макрофагов, захватив-
ших апоптозные тельца, в герминативных центрах и площадь 
интрамуральных ганглиев (ИГ, мкм2), M±m; * – p<0,05; 
*** – p<0,001
Fig. 12 ND of tingible body macrophages (mm-2) in germinal centers 
and area of intramural ganglia (µm2), M±m; * – p<0.05; *** – p<0.001

Рис. 11 Численная плотность (ЧП, мм-2) интрамуральных ган-
глиев (ИГ) и герминативных центров лимфоидных узелков (ЛУ), 
M±m; * – p<0,05
Fig. 11 ND (mm-2) of intramural ganglia and germinal centers of 
lymphoid nodules, M±m; * – p<0.05
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diators, such as synaptophysin, enolase, PGP-9.5 [1, 13]. If there 
are no other apparent causes for chronic abdominal pains, 
some authors suggest that chronic appendicitis or neurogenic/
neuroendocrine appendicopathy could be the diagnosis. In such 
cases, elective appendectomy is recommended based on the 
patient's clinical picture, even if there are no radiological chang-
es seen in the appendix before surgery and no gross changes 
detected during laparoscopy [16, 17]. Approximately 20% of the 
patients show no histological changes in the appendix, while 
the remaining 80% display minor changes indicating previous 
inflammation. In 70% of cases, pain disappears after appendec-
tomy, while in the remaining cohort, pain sharply decreases to 
1.0 points on the VAS scale [3, 17]. Relief from pain following 
negative appendectomy may indicate neuroimmunoendocrine 
pathology [18]. However, according to other authors [19], neu-
rogenic hyperplasia of the appendix is considered a controver-
sial, infrequent entity, with only one case found in every five 
thousand appendectomies.

After analyzing the tissue samples of appendices IHC 
stained for S100 protein, we found that patients with CP syn-
drome in RLQA had more Schwann cells than those with acute 
appendicitis. These findings are consistent with previous stud-
ies conducted by other researchers [3]. We have observed in-
creased numbers of Schwann cells in the lamina propria and 
submucosa at the marginal zone of lymphoid nodules in Group 
I patients, similar to what other authors have proposed as neu-
roimmune appendicitis. This plays a crucial role in the patho-
genesis of CP in the RLQA [1]. Our findings show that neuropro-
liferation is linked to the production of neurotransmitters, such 
as SP and VIP. This can lead to spasmodic contractions and ab-
normal peristalsis of the appendix, causing pain even without 
acute inflammatory changes. These results are consistent with 
those of other authors who have studied this topic. According 
to some authors [10], there is a higher number of patients with 
an increased number of protein S-100-positive cells in acute ap-
pendicitis compared to the "non-acute" appendix (100% versus 
40%). However, others [13] do not confirm an increase of pro-
tein S100-positive elements in patients with negative appendec-
tomies. Meanwhile, another study [12] found similar patterns of 
hyperplasia of S100 protein-positive neural elements in patients 
with a clinical diagnosis of acute appendicitis, both confirmed 
and non-confirmed histologically. The contradictory results of 
previous studies could be due to differences in methodological 
approaches. Some authors used semi-quantitative methods to 
evaluate IHC stained samples, whereas we used highly accurate 
image analysis with minimal inter- and intra-observer variabil-
ity. Our findings indicate a significant increase in S100-positive 
nerve fibers, which may be the underlying cause of CP in RLQA 
due to their proliferative nature. In addition, most of these stud-
ies included adult patients, while in our work, age over 14 years 
was an exclusion criterion. Age-related changes in the appendix 
start earlier than in other systems, including lymphoid organs. 
According to other authors [10], if there is evidence of neuronal 
hypertrophy in acute appendicitis, it is unlikely that this is the 
first episode. This is because the process of nerve fiber prolifer-
ation and neuronal hypertrophy takes time to occur, indicating 
chronicity. Hence, neuronal hyperplasia is more pronounced in 
chronic appendicitis despite the greater pain severity of acute 
appendicitis.

ците выраженнее болевой синдром, и удельный вес нейральных 
элементов выше. Однако другие авторы считают, что при отно-
сительно короткой продолжительности болевого синдрома при 
остром аппендиците вряд ли гиперплазия нервной ткани смогла 
бы достигнуть такого высокого уровня, как это описывают неко-
торые авторы, если бы настоящему приступу аппендикулярных 
болей не предшествовали другие патологические процессы, при-
водящие к морфофункциональным изменениям в аппендиксе.

Обсуждение
Существование такой нозологической единицы как хрониче-

ский аппендицит всегда было спорным [1]. При нейрогенной ап-
пендикопатии в червеобразном отростке нет ни нейтрофильной 
инфильтрации, ни эрозий, ни интрамуральных микроабсцессов, 
но есть гиперплазия нервных волокон, окрашиваемых на белок 
S100 в дистальной его части [3]. В отсутствие признаков острого 
воспаления появление ХБ в ПНКЖ может быть обусловлено ней-
рохимическими сдвигами в аппендиксе, нейропролиферацией 
и участием нейроэндокринных клеток, вырабатывающих повы-
шенное количество медиаторов (синаптофизин, энолаза, PGP-
9.5) [1, 13]. При отсутствии иных изменений, которые могут быть 
причиной возникновения этих болей, в подобных ситуациях с 
учётом клинической картины ряд авторов считает обоснованным 
диагноз хронического аппендицита или нейрогенной/нейроэн-
докринной аппендикопатии, а больные подлежат элективной ап-
пендэктомии, даже если нет никаких  изменений, определяемых  
в аппендиксе радиологически до операции и макроскопически в 
ходе лапароскопии [16, 17]. У этих больных примерно в 20% слу-
чаев в аппендиксе не обнаруживают гистологических изменений, 
в 80% определяются незначительные изменения, указывающие 
на перенесённое воспаление; у 70% после аппендэктомии боли 
исчезают, а у остальных происходит резкое их уменьшение до 1 
балла по шкале VAS [3, 17]. Избавление от болей в результате нега-
тивной аппендэктомии считают указанием на нейроиммуноэндо-
кринную патологию аппендикса [18]. Вместе с тем, другие авторы 
[19] считают аппендикулярную нейрогенную гиперплазию редкой 
казуистикой (1 случай на 5 тысяч аппендэктомий).

Проанализировав гистологическую картину в червеобраз-
ных отростках у больных с синдромом ХБ в ПНКЖ и острым ап-
пендицитом при ИГХ окрашивании на белок S100 мы обнаружили 
статистически значимое увеличение содержания шванновских 
клеток у первых, что согласуется с данными других авторов [3]. 
Так же, как и другие авторы, выдвигающие концепцию нейроим-
мунного аппендицита [1], мы наблюдали скопления шванновских 
клеток в собственной пластинке слизистой и подслизистой основе 
у маргинальной зоны лимфоидных узелков (при их отсутствии в 
герминативных центрах) у этой группы больных, что играет важ-
ную роль в патогенезе ХБ в ПНКЖ [1]. Наши результаты согласу-
ются, таким образом, с представлениями других авторов о том, 
что нейропролиферация связана с увеличением продукции ней-
ротрансмиттеров, таких как SP и VIP, которые, в свою очередь, 
вызывают спастические сокращения и аномальную перисталь-
тику червеобразного отростка, провоцируя болевой синдром в 
отсутствие острых воспалительных изменений. Вместе с тем, ряд 
авторов [10] приводит другие данные, в частности о том, что уве-
личение количества S-100-позитивных клеток чаще наблюдается 
при остром аппендиците, чем при «неостром» (100% против 40%); 
другие [13] не подтверждают увеличения доли S100-позитивных 
структур у больных с неизменённым аппендиксом, удалённым 
на фоне клинической картины острого аппендицита; или [12] при 
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окрашивании на белок S100 обнаруживают сходные паттерны 
гиперплазии нейральных элементов у больных с клиническим 
диагнозом острого аппендицита, как подтверждённого, так и не 
подтверждённого гистологически. Одной из причин указанных 
противоречий могут быть методические подходы, поскольку пе-
речисленные авторы использовали полуколичественные методы 
оценки ИГХ окрашенных препаратов, в то время как в наших ис-
следованиях использовался высокоточный имидж анализ с ми-
нимальными различиями при оценке разными исследователями 
или одним и тем же исследователем, который показал увеличе-
ние числа белок S100-позитивных нервных волокон, пролифера-
ция которых может быть причинным механизмом возникновения 
ХБ в ПНКЖ. Кроме того, в данные исследования были включены 
взрослые больные, в то время как в нашей работе возраст старше 
14 лет был критерием исключения. Как известно, в аппендиксе, 
как и в других органах иммунной системы возрастные изменения 
появляются в организме значительно раньше других систем. При 
этом, как считают другие авторы [10], если при остром аппенди-
ците выражена нейрональная гипертрофия, то можно усомниться 
в том что это процесс недавний, так как для достижения пролифе-
рации нервных волокон и гипертрофии нейронов нужно время на 
то, чтобы пройти через серию молекулярных и клеточных собы-
тий, и не удивительно, что именно при хроническом аппендици-
те они выражены сильнее, несмотря на большую силу болей при 
остром аппендиците. 

Описана субсерозная локализация миоэнтерального сплете-
ния, что может быть причиной возникновения ХБ в ПНКЖ в связи 
с прямым раздражающим действием окружающих органов ЖКТ 
[20]. Мы не обнаружили подобного расположения интрамураль-
ных ганглиев в аппендиксе, но, безусловно эти данные требуют 
более детального изучения с применением соответствующих ме-
тодов выявления нервных волокон и глиальных клеток.

При «неостром» аппендиците описано увеличение лимфо-
идных узелков с выраженными герминативными центрами, а в 
собственной пластинке и подслизистой – рассеянная инфильтра-
ция лимфоцитами, плазмоцитами и моноцитами [1]. Лимфоидная 
гиперплазия – одно из ранних проявлений при ХБ в ПНКЖ [14]. Ап-
пендиксы, удалённые у больных с ХБ в ПНКЖ, были в 27% случаев 
аппендэктомий не изменены, а в остальных наблюдениях, поми-
мо реактивной лимфоидной гиперплазии, имели признаки остро-
го воспаления: застойные явления, воспалительноклеточный 
экссудат в просвете органа и подслизистый склероз. Если фолли-
кулярная гиперплазия превышает 9 герминативных центров на 5 
мм длины аппендикса (а такая гиперплазия статистически значи-
мо чаще у отмечается у больных с хроническим аппендицитом), 
то данный признак становится предиктором разрешения болево-
го синдрома после аппендэктомии [14].

Данные по частоте обнаружения лимфоидной гиперплазии 
в аппендиксе отличаются у разных авторов. Считается, что она от-
мечается у 15-20% всех удалённых аппендиксов [5, 21]. При этом 
достоверной разницы в размере лимфоидных узелков в биопта-
тах больных с гистологически подтверждённым острым аппенди-
цитом и при «негативных» аппендэктомиях обнаружено не было 
[22]; более 80% больных с «негативными» аппендэктомиями име-
ли лимфоидную гиперплазию аппендикса, а с «позитивными» 
аппендэктомиями – 8% [5]. Лимфоцитоз также был статистически 
значимо выше при наличии лимфоидной гиперплазии. Если пу-
сковым моментом к развитию хронического аппендицита считать 
обструкцию просвета, а она может быть вызвана лимфоидной 
гиперплазией, то последняя, как правило, обусловлена реакцией 
на попадание вирусного агента в лимфатические узлы брыжейки 

The myoenteric plexus has been recently found to be locat-
ed subserously, which may be directly irritated by the surround-
ing gastrointestinal organs and cause CP in the RLQA. [20]. We 
did not detect subserosal ganglia in the appendix in our samples. 
However, further investigation is needed to identify neurons and 
glial cells accurately.

In "non-acute" appendicitis, there is an increase in the num-
ber of lymphoid nodules with germinal centers. This is accompa-
nied by infiltration of scattered lymphoid cells and monocytes in 
the lamina propria and submucosa [1]. Lymphoid hyperplasia is 
one of the early manifestations of CP in RLQA [14]. In 27% of the 
cases of appendectomies performed on patients with CP in RLQA, 
the removed appendices did not show any histological changes. 
However, in other cases, along with reactive lymphoid hyperpla-
sia, the removed appendices exhibited acute inflammation, in-
cluding congestion, inflammatory cells in the lumen of the organ, 
and submucosal sclerosis. The authors found no differences in 
signs of inflammation and fibrosis between appendices removed 
in patients with chronic appendicitis and other diseases not in-
volving the appendix. If follicular hyperplasia exceeds 9 germinal 
centers per 5 mm of appendix length, it predicts pain resolution 
after appendectomy. This hyperplasia is more common in pa-
tients with chronic appendicitis than acute appendicitis [14].

The prevalence of lymphoid hyperplasia in the appendix 
varies among different authors. It is described in 15-20% of all 
removed appendices [5, 21]. According to other studies, there is 
no significant difference in the size of lymphoid nodules between 
patients with histologically confirmed acute appendicitis and 
those with "negative" appendectomies [22]. Over 80% of patients 
with "negative" appendectomies had lymphoid hyperplasia of the 
appendix, while only 8% of those with positive appendectomies 
showed the same change [5]. Lymphocytosis was also significant-
ly higher in the presence of lymphoid hyperplasia. Appendicitis 
usually occurs when the appendix lumen is obstructed. This ob-
struction can be caused by lymphoid hyperplasia, usually caused 
by a viral agent that enters the mesenteric lymph nodes or lym-
phoid nodules of the appendix. It is believed that lymphoid hy-
perplasia requires a cluster of at least 10 nodules, with one being 
over 2 mm. It is unsurprising that in 7% of all appendectomies, 
there is a combination of features of acute appendicitis and lym-
phoid hyperplasia since lymphoid hyperplasia can cause luminal 
obstruction and acute appendicitis. This study aligns with the 
views of others [23] that acute appendicitis is often caused by 
obstruction of the appendix due to fecolith or lymphoid hyperpla-
sia. However, these conditions are rarely found in patients with a 
fecolith and may instead be linked to a viral infection. During the 
early stages, lymphoid nodules are large and have a clear struc-
ture. However, as circulatory disorders and necrosis develop, the 
nodules become disorganized, the germinal centers' contours be-
come obscured, and it is easy to overlook lymphoid hyperplasia 
as the cause of obstruction of the appendix and the development 
of the clinical picture of appendicitis.

Our observations showed that patients with CP in RLQA 
showed more significant lymphoid hyperplasia than patients 
with acute appendicitis, confirmed by histological analysis. 
However, patients with acute appendicitis had a significantly 
higher number of tingible body macrophages, indicating the 
multidirectional nature of morphogenetic events in the "non-
acute" appendix.
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аппендикса или в лимфоидные узелки аппендикса. Считается, что 
при лимфоидной гиперплазии скопление узелков должно иметь 
не менее 10 по численности, при этом в нём должен быть узелок 
более 2 мм в диаметре. Поскольку сама лимфоидная гиперплазия 
может вызвать обструкцию просвета и способствовать развитию 
острого аппендицита, не удивительно, что в 7% всех аппендэк-
томий обнаружено сочетание признаков острого аппендицита 
и лимфоидной гиперплазии. Это исследование перекликается с 
мнением других исследователей [23], что клиническая карти-
на острого аппендицита развивается при обструкции червеобраз-
ного отростка, вызванной копролитом или лимфоидной гипер-
плазией, которая редко отмечается у больных с копролитами и 
предположительно связана с вирусной инфекцией. При этом на 
ранних стадиях лимфоидные фолликулы крупные, с чёткой струк-
турой; однако с развитием циркулярных расстройств, некроза, на-
блюдается их дезорганизация, герминативные центры становятся 
нечёткими, контуры – размытыми, и на этой стадии лимфоидную 
гиперплазию, как причину обструкции червеобразного отростка и 
появления клинической картины аппендицита, легко пропустить.

В наших наблюдениях лимфоидная гиперплазия была ста-
тистически значимо более выраженной у больных с ХБ в ПНКВ 
по сравнению с пациентами с подтверждённым гистологически 
острым аппендицитом, однако число макрофагов, захвативших 
апоптозные тельца, было значимо выше у больных с острым ап-
пендицитом, что свидетельствует о разнонаправленности мор-
фогенетических событий, развивающихся в «неостром» черве-
образном отростке. Кроме того, обнаружение мезаденита в 58,3% 
случаев у пациентов с ХБ в ПНКВ при минимальных гистологиче-
ских изменениях в стенке червеобразного отростка может свиде-
тельствовать о наличии фактора (вероятно, вирусной инфекции) 
способствующего развитию болевого синдрома и вовлечению в 
воспалительный процесс регионарных лимфатических узлов. 

Заключение
Проведённое исследование подтвердило существующее 

представление о роли нейроиммунного компонента в патогене-
зе хронического абдоминального синдрома у детей и показало 
значимость ряда новых релевантных гистологических показате-
лей (численная плотность PCNA-позитивных клеток и макрофагов, 
захвативших апоптозные тельца) для дифференцировки данной 
патологии и острого аппендицита.

Conclusion
The study confirmed the current understanding of the role 

of the neuroimmune component in the pathogenesis of chronic 
abdominal syndrome in children. It showed several new histolog-
ical indicators for differential diagnosis between CP in the RLQA 
and acute appendicitis (ND of PCNA-positive cells and tingible 
body macrophages).
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