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ФОРмИРОВАнИЕ «УСТАнОВОЧнОГО» УРОВнЯ РЕГУЛЯцИИ ТЕмПЕРАТУРЫ 
ТЕЛА ПРИ ЭндОТОкСИнОВОЙ ЛИхОРАдкЕ

Аннотация. В опытах на крысах и кроликах с использованием современных физиологических, биохимических 
методов исследования и фармакологического подхода установлено, что действие в организме бактериального эндо-
токсина, сопровождающееся лихорадкой, приводит к значительному снижению в плазме крови и ликворе содержа-
ния аргинина. Обнаружено, что через 30 мин после внутривенного введения кроликам меченного по углероду ар-
гинина солянокислого (25 мкКи/кг) на пике эндотоксиновой лихорадки (через 60 мин после инъекции эндотоксина 
E. coli) происходит понижение уровня радиоактивности в плазме крови и значительное увеличение его в ликворе 
и ткани гипоталамуса. Выявлено, что, несмотря на то что содержание и скорость оборота норадреналина в гипота-
ламусе после введения в желудочки мозга крыс L-аргинина солянокислого (100 мкг) не изменяются по сравнению 
с  таковыми  у  контрольных животных,  хемореактивные  свойства  терморегуляторных  структур мозга меняются, 
что проявляется в изменении выраженности и длительности терморегуляторных эффектов центрального действия 
норадреналина и ацетилхолина. Установлено, что введение L-аргинина солянокислого в желудочки мозга в дозе 
100 мкг на животное или в кровоток в дозе 20 мг/кг оказывает выраженное антипиретическое действие. Обнаруже-
но, что L-аргинин солянокислый (100 мкг) после введения в желудочки мозга стимулирует увеличение импульсной 
активности теплочувствительных нейронов медиальной преоптической области переднего гипоталамуса у кроли-
ков, вызываемое повышением температуры мозга при перегревании тела животного. По-видимому, аргинин лик-
вора может рассматриваться как важный фактор изменения порогов возбудимости холодо- и теплочувствительных 
нейронов в гипоталамусе и формирования «установочного» уровня регуляции температуры тела при эндотоксино-
вой лихорадке. 
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FORMATION OF THE “SETTING” LEVEL OF BODY TEMPERATURE REGULATION  
DURING ENDOTOxIN FEVER

Abstract. The experiments on rats and rabbits using modern physiological, biochemical research methods and the phar-
macological approach established that in the body, the action of bacterial endotoxin, accompanied by fever, leads to a signifi-
cant decrease in blood plasma and in CSF of the arginine content. In rabbits after 30 min intravenous administration of car-
bon-labeled arginine hydrochloride (25 μCi/kg) at the endotoxin fever peak (after the 60 min injection of endotoxine E. coli), 
the  radioactivity  level  in  the  blood  plasma  decreases  and  significantly  increases  in  the  cerebrospinal  fluid  and  the  hypo-
thalamus tissue. It was revealed that although the content and speed of norepinephrine turnover in the hypothalamus after the 
introduction of L-arginine hydrochloride (100 μg) into the ventricles of the rats does not change in comparison with control 
animals, however, the chemoreactive properties of the thermoregulatory structures of the brain have changed, which mani-
fests itself in the change in the expression and duration of thermoregulatory effects of the central action of norepinephrine 
and acetylcholine. It was established that the administration of L-arginine hydrochloride into the brain ventricles at a dose 
of 100 μg per animal or in the blood flow at a dose of 20 mg/kg caused the pronounced antipyretic effect. It was found that  
L-arginine hydrochloride (100 μg), after it has been introduced into the ventricles of the brain, increases the impulse activ-
ity of heat-sensitive neurons of the medial preoptic region of the anterior hypothalamus in rabbits due to a brain temperature 
growth when  the  animal’s  body  is  overheated. Apparently, CSF  arginine  can  be  considered  as  an  important  factor  in  the 
changes in the excitability thresholds of cold and heat-sensitive neurons in the hypothalamus and in the formation of the “set-
point” of body temperature regulation during endotoxin fever.
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Введение. Лихорадка – один из сложнейших процессов, часто встречающихся при патологии 
у высших гомойотермных животных и человека. 

Лихорадочная реакция организма характеризуется не  только изменениями в процессах те-
плообмена  и  значительным  повышением  температуры  тела,  но  и  изменением  деятельности 
нервных центров и активности функциональных систем организма [1–5]. Принято считать, что 
смещение (изменение) «установочного» уровня, уровня установочной точки (set point) темпера-
турного гомеостаза на более высокий уровень (например, с 37 до 38–41 °С) является централь-
ным звеном в патогенезе лихорадки [2, 4, 5]. Полагают, что этот механизм реализуется за счет 
изменения порогов возбудимости термочувствительных («холодовых» и «тепловых») нейронов 
медиальной преоптической области переднего гипоталамуса к температуре крови и афферента-
ции от «холодовых» и «тепловых» терморецепторов организма. В результате изменения порогов 
возбудимости «холодовых» и «тепловых» нейронов гипоталамической области мозга в центрах 
терморегуляции чувствительность  этих терморегуляторных нейронов к афферентной импуль-
сации  от  «холодовых»  и  «тепловых»  рецепторов  изменяется  таким  образом,  что  нормальную 
температуру крови, интерстициальной жидкости и нормальную афферентацию от терморецеп-
торов  центр  воспринимает  как  сигнал  охлаждения,  в  результате  чего  повышается  активность 
холодочувствительных и угнетается активность теплочувствительных нейронов переднего ги-
поталамуса, включаются механизмы теплорегуляции, направленные на повышение температу-
ры  организма.  Согласно  современным  представлениям,  вот  эти  повышение  биоэлектрической 
активности холодочувствительных нейронов и снижение активности теплочувствительных ней-
ронов гипоталамической области мозга лежат в основе функциональной перестройки в центре 
терморегуляции, наблюдающейся при раздражении его клеточно-тканевыми (вторичными) пи-
рогенами, так называемыми «медиаторами» лихорадки, идентифицированными как цитокины 
(интерлейкин-1β, интерлейкин-6). Полагают, что эти изменения порогов термочувствительности 
холодо- и теплочувствительных нейронов переднего гипоталамуса под влиянием вторичных пи-
рогенов и определяют на нейрональном уровне смещение вверх «установочного» уровня регу-
лируемого  температурного  гомеостаза при лихорадке. Такие представления нашли отражение 
в обзорах, посвященных проблемам нейрофизиологии лихорадочной реакции и механизмам ее 
развития [2–4, 6–10].

Известно, что определяющую роль в центральных механизмах регуляции температуры тела 
играют нейромедиаторные  системы гипоталамуса,  в  частности  адренореактивные, при лихо-
радке [3, 11–13]. В научной литературе много внимания уделено роли пептидов и простагланди-
нов группы Е в регуляции функционального состояния ЦНС и активности нейромедиаторных 
систем мозга в центрах терморегуляции при лихорадке [3, 6, 14–16]. Высказано предположение, 
что эндогенные пирогены реализуют свой эффект путем высвобождения эндотелиоцитами про-
стагландинов группы Е, которые оказывают непосредственное действие на терморегуляторные 
нейроны  гипоталамуса  [3,  15,  16].  Эта  идея  была  подкреплена  данными  о  том,  что  во  время 
лихорадки в спинномозговой жидкости увеличивается количество простагландинов группы Е, 
а  также демонстрацией того,  что жаропонижающее действие  таких препаратов,  как  аспирин, 
проявляется угнетением процессов образования простагландинов [15, 16]. Однако роль проста-
гландинов группы Е в механизмах лихорадки до конца еще не выяснена. Оказалось, что бло-
када простагландиновых рецепторов в центрах терморегуляции не устраняет эндотоксиновую 
лихорадку [17]. Таким образом, имеющиеся сведения еще не раскрывают в достаточной мере 
значение нейромедиаторных систем мозга и модуляторов их активности в регуляции темпера-
туры тела. 

Несмотря на то что накоплен большой экспериментальный материал об участии в централь-
ных механизмах терморегуляции целого ряда физиологически активных веществ, в частности 



30   Proceedings of the National Academy of sciences of Belarus. Medical series, 2020, vol. 17, no. 1, pp. 28–37 

регуляторов нейрохимических процессов в центрах терморегуляции [4, 5, 10, 14, 16, 18], до сих 
пор нет полного понимания нейрохимических механизмов формирования «установочной» точки 
терморегуляции при лихорадке. 

Результаты многочисленных исследований последних лет свидетельствуют об участии мо-
нооксида  азота  (NO),  основным субстратом для образования которого  является  аминокислота 
L-аргинин [19–21], в процессах жизнедеятельности в норме и при патологии и в механизмах ре-
гуляции  температуры  тела  [22–24]. Установлено,  что  агентами,  ответственными  за  индукцию 
синтеза NO в гепатоцитах, являются ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α – предполагаемые на сегодняшний 
день основные «медиаторы» воспаления и лихорадки [4, 5, 7, 10, 25], во многом определяющие 
резистентность организма к факторам внешней и внутренней среды и поддержание температур-
ного гомеостаза. Имеются сведения, что изменение уровней тиреоидных гормонов в крови, про-
цессов детоксикации и теплообразования при гипертермии и эндотоксиновой лихорадке тесно 
связано с продукцией NO в организме [26–28]. В то же время остается открытым вопрос о роли 
L-аргинина в этих процессах.

Цель  исследования  –  выяснить  значимость  L-аргинина  в  центральных  нейромедиаторных 
механизмах терморегуляции и в формировании «установочного» уровня регуляции температу-
ры тела при эндотоксиновой лихорадке. 

материалы и методы исследования. Опыты  выполнены на  ненаркотизированных  белых 
крысах обоего пола массой 160–180 г и взрослых кроликах обоего пола массой 2,5–3,0 кг. Живот-
ные содержались в условиях вивария Белорусского государственного медицинского университе-
та в соответствии с нормативами индивидуального размещения и получали полноценный пище-
вой рацион – комбикорм КК-92/ПХЧ-5, количество которого определялось Нормами кормления 
лабораторных животных [29]. Питьевой режим соответствовал принципу ad libitum.

Эксперименты выполняли в соответствии с этическими нормами обращения с лабораторны-
ми животными, а также с требованиями Директивы Европейского этического комитета 86/609/
ЕЕС от 24.11.1986 г., Европейской Конвенции о защите позвоночных животных, используемых 
в экспериментальных и других научных целях, от 18.03.1986 г. и ТКП 125-2008 «Надлежащая ла-
бораторная практика», утвержденным постановлением Министерства здравоохранения Респуб-
лики Беларусь № 56 от 28.03.2008 г.

В связи с тем что в литературе имеются данные о том, что у животных в течение суток про-
исходят значительные колебания уровня ряда гормонов и биогенных аминов в крови, которые 
сопровождаются  изменениями  в  энергетическом  и  пластическом  обмене,  опыты  проводили 
в строго определенное время (8.00–12.00) и в термонейтральных условиях (20–22 °С). При вы-
полнении работы особое внимание уделяли шумовому режиму содержания животных, так как 
высокий уровень шума способствует развитию стресса у крыс.

Для создания общепринятой модели эндотоксиновой лихорадки использовали бактериаль-
ный липополисахарид (ЛПС) – эндотоксин E. сoli (серия 0111:В4 Sigma, США), который вводили 
однократно: крысам – внутрибрюшинно, кроликам – в краевую вену уха. 

Для  оценки  вегетативных показателей  в  процессе  развития  лихорадки наряду  с  определе-
нием частоты дыхания осуществляли регистрацию частоты сердечных сокращений (ЧСС). Ча-
стоту дыхания фиксировали с помощью угольной манжетки и регистрировали на 4-канальном 
чернильнопишущем электрокардиографе в определенные интервалы времени. ЧСС контролиро-
вали с помощью ЭКГ.

Забор крови и ткани гипоталамуса у животных производили за возможно минимальное вре-
мя после декапитации. Ткань гипоталамуса замораживали в жидком азоте и хранили до исполь-
зования при температуре –15 °С. Для выделения гипоталамуса при температуре 0–+4 °С исполь-
зовали метод J. Glowinsky c cоавт. [30].

Содержание катехоламинов норадреналина и дофамина в гипоталамической области мозга 
определяли спектрофлуориметрическим методом [31]. Для изучения скорости оборота норадре-
налина  в  ткани  гипоталамуса  применяли ингибитор  тирозингидроксилазы α-метил-п-тирозин 
(250 мг/кг) и ингибитор моноаминооксидазы паргилин (внутрибрюшинные инъекции, 75 мг/кг).
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Количественное содержание свободных аминокислот в плазме крови крыс и спинномозго-
вой жидкости у кроликов определяли методом обращенно-фазной жидкостной хроматографии 
на аналитической колонке Zorbax Eclipse XDB-C8 [32].

Для  изменения  активности  центральных  нейромедиаторных  систем  использовали  холино- 
и адреномиметики, а также аминокислоту L-аргинин, водные растворы которых вводили одно-
кратно: крысам – под местной анестезией (5 %-ный новокаин, подкожно) в правый боковой же-
лудочек мозга в объеме 20 мкл или 0,2 мл в боковую вену хвоста; кроликам – в полость правого 
бокового желудочка  через  вживленные  химиотроды  в  объеме,  не  превышающем  50  мкл,  или 
1,0 мл в краевую вену уха. При изучении влияния L-аргинина на показатели терморегуляции 
кроликам внутривенно, а крысам внутрибрюшинно вводили раствор L-аргинина гидрохлорида 
(Carl Roth GmbH+Co.KG, Германия).

Опыты  с  регистрацией  импульсной  активности  нейронов  мозга  выполняли  на  кроликах 
под  хлоралозо-уретановым наркозом  (60/600 мг/кг,  внутрибрюшинно). Нейронную  активность 
регистрировали  внеклеточно,  применяя  вольфрамовые  микроэлектроды  с  диаметром  кончи-
ка  1–3  мкм.  Отведения  осуществляли  от  нейронов  переднего  гипоталамуса  по  координатам 
A3L1,5H14  [33]. Эффекты веществ оценивали по изменению текущей частоты разрядов нейрона, 
которые регистрировали с помощью анализатора АМГ-1 каждые 4 с.

Для изучения распределения 14С-аргинина солянокислого между кровью, ликвором и структу-
рами головного мозга меченую аминокислоту вводили в краевую вену уха кроликам (25 мкКи/кг) 
на пике лихорадки, вызываемой ЛПС. Через 30 мин после введения меченного по углероду аргини-
на животных декапитировали. Величину радиоактивности в пробах определяли при помощи сцин-
тилляционного счетчика LS-1801 фирмы Bekman (США).

Температуру кожи уха у кроликов, как и ректальную температуру у крыс и кроликов (в пря-
мой  кишке  на  глубине  3,0  и  5,0  см  соответственно)  измеряли  с  помощью  электротермометра 
ТПЭМ-1. В  ряде  опытов  регистрацию  глубокой  температуры  тела  у  бодрствующих крыс осу-
ществляли при помощи телеметрической установки Mini Mitter (модель 4000, США). 

Эксперименты на крысах и кроликах проводили в соответствии с этическими нормами об-
ращения с животными. Полученные цифровые данные обработаны общепринятыми методами 
вариационной  биологической  статистики  с  помощью  критерия  Стьюдента.  Все  данные  пред-
ставлены в  виде  среднего  арифметического и  стандартной ошибки  среднего  арифметического 
(Х ± Sx). Достоверность результатов учитывали при р < 0,05.

Результаты и их обсуждение. В опытах установлено, что внутрибрюшинное введение кры-
сам (n = 12) бактериального эндотоксина (ЛПС) в дозе 5,0 мкг/кг приводит к медленному повы-
шению температуры тела и слабо выраженной гипертермии. Температура тела повышалась на 
1,3; 1,2; 1,8; 1,2 и 0,7 ºС (р < 0,001) через 120, 180, 240, 300 и 330 мин после инъекции эндоток-
сина и составляла 38,9 ± 0,11; 38,8 ± 0,12; 39,4 ± 0,10; 38,8 ± 0,13 и 38,3 ± 0,12 ºС соответственно. 
Введение в кровоток ЛПС (0,5 мкг/кг) кроликам (n = 9) приводило к быстрому и значительному 
повышению ректальной температуры, которая через 30, 60, 120 и 180 мин после введения ЛПС 
возрастала на 0,6; 1,3; 1,6; и 1,2 ºС (р < 0,001) и составляла соответственно 39,2 ± 0,12; 39,9 ± 0,10; 
40,2 ± 0,11 и 39,8 ± 0,12 ºС. 

Выявлено, что в развитии сдвигов в эффекторных процессах, а также в гуморальных и гор-
мональных  механизмах  регуляции  теплообмена  при  эндотоксиновой  лихорадке  значительная 
роль принадлежит снижению активности центральных адренореактивных систем, в частности 
α-адренореактивных, гипоталамической области мозга [12, 13, 34, 35].

Обнаружено, что характер изменений в процессах теплообмена, их нейромедиаторной, гор-
мональной и гуморальной регуляции в условиях развития эндотоксинемии во многом обуслов-
лен снижением уровня аргинина в плазме крови и ликворе [34, 35]. В условиях эндотоксиновой 
лихорадки (через 120 мин после инъекции ЛПС) в плазме крови крыс (n = 7) содержание амино-
кислоты аргинина снижалось на 32,4 % (р < 0,02) и составляло 163,5 ± 12,96 мкмоль/л. Опыты, 
выполненные на ненаркотизированных кроликах, показали, что введение в кровоток ЛПС при-
водит к снижению (через 60 мин после инъекции) содержания свободной аминокислоты арги-
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Рис. 1. Изменение температуры тела у кроликов под влиянием аргинина солянокислого в условиях эндотоксиновой 
лихорадки: 1 – ЛПС + бидист. вода (n = 20); 2 – ЛПС + аргинин-HCl (100 мкг в желудочки мозга) (n = 10); 3 – ЛПС + 
аргинин-HCl (20 мг/кг внутривенно) (n = 16), где n – число опытов. I (стрелка) – момент внутривенного введения ЛПС 
(0,5 мкг/кг); II (стрелка) – момент введения в желудочки мозга или в кровоток препарата или бидист. воды (в контроле)

Fig. 1. Body temperature change in rabbits under the influence of arginine hydrochloride in the endotoxin fever conditions: 
1 – LPS + bidist. water (n = 20); 2 – LPS + arginine-HCl (100 μg, introduction into the ventricles of the brain) (n = 10); 3 – 
LPS + arginine-HCl (20 mg/kg intravenously) (n = 16), where n is the number of trials. I (arrow) – the moment of intravenous 
LPS injection (0.5 μg/kg); II (arrow) – the moment of introduction of a drug or bidist. water (control group) into the brain 

ventricles or into the blood flow 

нина как в плазме крови (с 264 ± 16,4 до 115 ± 23,5 мкмоль/л; р < 0,05), так и в спинномозговой 
жидкости (с 44,7 ± 4,5 до 11,2 ± 6,3 мкмоль/л, р < 0,05).

Учитывая, что при эндотоксиновой лихорадке имеет место значительное снижение содержа-
ния аргинина в крови и ликворе кроликов и в плазме крови крыс, можно было предположить, 
что аргинин плазмы крови и ликвора участвует в центральных механизмах терморегуляции при 
бактериальной эндотоксинемии, сопровождающейся лихорадкой. Для уточнения данного пред-
положения нами было изучено влияние на температуру тела, некоторые эффективные процессы 
и механизмы терморегуляции аминокислоты аргинина как при центральном, так и при систем-
ном введении. 

Как видно из графических данных, представленных на рис. 1, введение L-аргинина соляно-
кислого в желудочки мозга в дозе 100 мкг на жи вотное или в кровоток в дозе 20 мг/кг в условиях 
развивающейся лихорадки (через 60 мин после внутривенного введения ЛПС в дозе 0,5 мкг/кг) 
оказывает выраженный антипиретический эффект, который сопровождается угнетением тепло-
продукции (снижением ЧСС, угнетением липолиза и т. д.) и усилением теплоотдачи (полипноэ, 
вазодилятация поверхностных  сосудов). После инъекции в желудочки мозга  крыс и  кроликов 
L-аргинина солянокислого в дозах 50 и 100 мкг на особь температура тела интактных животных 
в термонейтральных условиях (20–24 °С) не изменялась.

В серии исследований, проведенных с целью выяснения центральных механизмов антипи-
ретического действия аминокислоты аргинина, нами установлено, что, несмотря на то что со-
держание и скорость оборота норадреналина в гипоталамусе после введения в желудочки мозга 
крыс аргинина солянокислого в дозе 100 мкг достоверно не изменяются по сравнению с таковы-
ми у животных в контроле, хемореактивные свойства терморегуляторных структур мозга меня-
ются, что проявляется в изменении выраженности и длительности терморегуляторных эффек-
тов центрального действия норадреналина и ацетилхолина. Опыты на крысах показали, что при 
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Рис. 2. Изменение температуры тела у крыс под влиянием центрального действия нейромедиаторов в условиях пред-
варительного введения в желудочки мозга аргинина солянокислого: 1 – аргинин-HCl + бидист. вода (n = 8); 2 – би-
дист. вода + норадреналин (10 мкг) (n = 9); 3 – бидист. вода + ацетилхолин (2,5 мкг) с эзерином (5 мкг) (n = 8); 4 – 
аргинин-HCl + норадреналин (10 мкг) (n = 9); 5 – аргинин-HCl + ацетилхолин (2,5 мкг) с эзерином (5 мкг) (n = 9), где 
n – число животных в опыте. I (стрелка) – момент введения в желудочки мозга аргинина-НС1 (100 мкг) или бидист. 
воды (в контроле); II (стрелка) – момент введения в желудочки мозга нейромедиаторов или бидист. воды (в контроле)

Fig. 2. Body temperature change in rats under  the  influence of  the central action of neurotransmitters  in  the conditions of 
preliminary introduction of arginine hydrochloride into the ventricles of the brain: 1 – arginine-HCl + bidist. water (n = 8); 
2 – bidist. water + norepinephrine (10 mg) (n = 9); 3 – bidist. water + acetylcholine (2.5 mg) with eserine (5 mg) (n = 8); 4 – 
arginine-HCl + norepinephrine (10 mg) (n = 9); 5 – arginine-HCl + acetylcholine (2.5 mg) with eserine (5 mg) (n = 9), where n 
is the number of animals in the experiment. I (arrow) – the moment of introduction of arginine-HC1 (100 mg) or bidist. water 
(control group) into the brain ventricles. II (arrow) – the moment of introduction of neurotransmitters or the bidist. water (con-

trol group) into the brain ventricles

центральном действии l-норадреналина в дозе 10 мкг в условиях предварительного введения (за 
15 мин) в желудочки мозга L-аргинина солянокислого в дозе 100 мкг на животное отмечается 
более выраженное и более продолжительное понижение температуры тела по сравнению с кон-
тролем,  в  то  время как длительность и  выраженность  гипотермического  эффекта от  введения 
в желудочки мозга ацетилхолина в дозе 2,5 мкг с эзерином (5 мкг) уменьшались (рис. 2).

Полученные данные свидетельствуют о том, что в основе одного из механизмов жаропонижа-
ющего действия аргинина лежит изменение адрено- и холинореактивных свойств церебральных 
нейронов  и,  в  частности,  повышение  чувствительности  адренорецепторов  мозга  к  норадрена-
лину. Учитывая, что в самих нейронах преоптической области переднего гипоталамуса прямая 
тепловая рецепция преобладает над холодовой и что активность теплочувствительных нейронов 
переднего  гипоталамуса  играет  ведущую роль  в  центральных пусковых механизмах  теплоот-
дачи,  обеспечивающих  понижение  температуры  тела,  представляло  интерес  изучить  влияние 
L-аргинина на активность теплочувствительных нейронов медиальной преоптической области 
переднего гипоталамуса у кроликов. 

В специальной серии исследований установлено, что аргинин солянокислый в дозе 100 мкг 
при  введении  в желудочки мозга  стимулирует  увеличение  импульсной  активности  теплочув-
ствительных нейронов переднего гипоталамуса у кроликов, вызываемое повышением темпера-
туры мозга при нагревании тела животного. Введение в желудочки мозга кроликам L-аргинина 
солянокислого (100 мкг) при температуре мозга 35 °С приводило к значительному повышению 
(до 186,2 %) частоты импульсации всех 8 изученных нейронов.

С целью выяснения вопроса, обусловлен ли антипиретический эффект L-аргинина соляно-
кислого при  его центральном  введении на  пике  эндотоксиновой  лихорадки действием  амино-
кислоты на терморегуляторные центры, нами изучен вопрос о распределении радиоактивности 
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между кровью, ликвором и тканями терморегуляторных структур мозга в условиях эндотокси-
новой  лихорадки  после  введения  в  кровоток меченного  по  углероду  аргинина  солянокислого. 
Опыты показали, что через 30 мин после внутривенного введения кроликам 14С-аргинина соля-
нокислого (25 мкКи/кг) на пике эндотоксиновой лихорадки (через 60 мин после инъекции ЛПС) 
происходит понижение (по сравнению с показателем в контрольной группе) уровня радиоактив-
ности (на 28,9 %, n = 8, р < 0,05) в плазме крови, повышение его в спинномозговой жидкости (до 
253 %, n = 7, р < 0,02) и в ткани гипоталамуса (до 150 %, n = 8, р < 0,05).

Полученные данные дали основания полагать, что в условиях бактериальной эндотоксине-
мии, сопровождающейся лихорадкой, идет усиленная утилизация из крови свободного аргинина 
тканями гипоталамуса, т. е. ведущей терморегуляторной структурой мозга. 

Заключение. Таким образом, результаты проведенных исследований, имеющих целью вы-
яснить  значимость аргинина в центральных нейромедиаторных механизмах регуляции темпе-
ратуры тела при эндотоксиновой лихорадке, свидетельствуют о том, что аргинин в центральной 
нервной системе принимает участие в механизмах регуляции температуры тела при действии 
в организме эндотоксина и является одним из факторов, ограничивающих выраженность лихо-
радочной реакции.

Если принять во внимание тот факт, что при действии в организме эндотоксина в плазме кро-
ви и ликворе значительно снижается, а в тканях гипоталамуса повышается содержание аргинина 
и что в этих условиях импульсная активность теплочувствительных нейронов переднего гипо-
таламуса и хемореактивные свойства терморегуляторных структур гипоталамической области 
мозга меняются, что проявляется в изменении выраженности и длительности терморегулятор-
ных эффектов центрального действия норадреналина и ацетилхолина, то аргинин, по-видимому, 
может рассматриваться как важный фактор изменения порогов возбудимости холодо- и тепло-
чувствительных нейронов в гипоталамусе, а соответственно, и как фактор формирования «уста-
новочного» уровня регуляции температуры тела при эндотоксиновой лихорадке.

Использование при вмешательстве в центральные нейрохимические процессы фармакологи-
ческих веществ, способных направленно изменять содержание аргинина в плазме крови и лик-
воре, позволит эффективно корректировать процессы теплообмена, эндогенного антипиреза при 
лихорадке и повышать устойчивость организма к действию пирогенных факторов.
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