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Создание высокоэффективной модели диагностики заболеваний печени различного генеза (в т. ч. в субклини-

ческих формах) у животных является одной из актуальнейших проблем ветеринарной науки. В настоящее время 

имеется потребность в создании более специфических, нежели «классических», тестов для четкой дифференциации 

различных патологий гепатобилиарной системы, в том числе тех, которые характеризуются отсутствием 

патогномоничных клинических или лабораторных признаков. Одним из крайне перспективных предикторов 

подобных патологий являются жёлчные кислоты (ЖК) и их пул. Основная цель исследования – поиск и анализ 

информации из научных публикаций, посвященных изучению пула жёлчных кислот у различных животных, его 

изменению при различных патологиях гепатобилиарной системы и диагностической ценности. На английском и 

русском языках в соответствии с рекомендациями Х. Снайдер в библиографических базах (Elibrary, Pubmed, 

Scopus(Elsevier), Web of Science (Clarivate)) был осуществлён поиск тематических публикаций по ключевым словам 

с дальнейшим выделением наиболее цитируемых. Статьи, опубликованные ранее 2015 года, использовались только 

в случае наличия в них критически важной для раскрытия темы информации, не встречающейся в более поздних 

публикациях. Исходя из результатов анализа литературы, можно заключить, что на синтез и метаболизм ЖК 

влияют заболевания печени. Поэтому ЖК по отдельности и их пул изучают и используют в качестве диагности-

ческих и прогностических маркеров. Однако еще не выяснено, как этиология заболеваний печени влияет на состав 

ЖК. Также следует обратить внимание, что у разных животных наблюдаются различия в пуле ЖК, и в 

характере их метаболизма. Это свидетельствует о различиях в специфичности, аффинности и активности 

ферментов, участвующих в синтезе ЖК. Таким образом, и ЖК влияют на этиопатогенез заболеваний гепато-

билиарной системы уникально для каждого вида животных и, наоборот, этиопатогенетические факторы 

изменяют пул ЖК в зависимости от индивидуальных особенностей вида. 

Ключевые слова: жёлчные кислоты, энтерогепатическая циркуляция, гидрофильно-гидрофобный индекс, 

количественное соотношение 
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The creation of a highly effective model for diagnosing liver diseases of various genesis (including subclinical forms) 

in animals is one of the most urgent problems of veterinary science. Currently, there is a need to create more specific than "clas-

sical" tests for a clear differentiation of various pathologies of the hepatobiliary system, including diseases characterized by the 

absence of pathognomonic clinical or laboratory signs. One of the extremely promising predictors of such pathologies is bile 

acids (BA) and their pool. The main goal of the study is to search and analyze information from scientific publications dedicated 

to the study of the BA’s pool in various animal species, its changes in various pathologies of the hepatobiliary system and its 

diagnostic value. In English and Russian, in accordance with the recommendations of H. Snyder, various bibliographic 

databases (Elibrary, Pubmed, Scopus (Elsevier), Web of Science (Clarivat)) were searched for thematic publications by keywords 

with further highlighting the most cited ones. Articles published before 2015 were used only if they contained information critical 
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to the better understanding of the topic, or it was not found in later publications. Based on the literature analysis, it can be 

concluded that liver diseases affect the synthesis and metabolism of bile acids. Therefore, BAs separately and their pool are 

studied and utilized as diagnostic and prognostic markers. However, it is not yet clear how the etiology of liver diseases affects the 

composition of bile acids. It should also be noted that in different animals there are differences in the BA pool, as well as in the 

details of their metabolism. This indicates differences in the specificity, affinity, and activity of enzymes involved in BA synthesis. 

Thus, BAs also affect the etiopathogenesis of diseases of the hepatobiliary system differently for each animal species, and,  

conversely, etiopathogenetic factors change the pool of BAs depending on the individual characteristics of the species. 
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Пул жёлчных кислот – это общее коли-

чество жёлчных кислот (ЖК), которые пере-

мещаются по энтерогепатическому циклу 

(к нему относятся печень, жёлчные протоки и 

жёлчный пузырь, а также кишечник). Кислоты 

по организму распределяются следующим 

образом: ∼1 % в печени; ∼85-90 % в кишечни-

ке; ∼10-15 % в жёлчном пузыре. При этом ЖК 

в системном кровотоке обычно учитываются 

отдельно [1, 2]. 

Многие биохимические маркеры крови, 

такие как АСТ (Аспартатаминотрансфераза), 

АЛТ (Аланинаминотрансфераза), гамма-ГТФ 

(Гамма-глутамилтрансфераза) и ЩФ (щелочная 

фосфатаза) используются для оценки функции 

печени [3]. Большинство этих классических 

биохимических маркеров крови представляют 

собой ферменты, и их уровень повышается в 

результате повреждения клеток печени [4, 5]. 

Таким образом, нельзя ожидать, что эти тесты 

обеспечат окончательный диагноз заболевания 

печени. Желательна разработка более специ-

фических тестов для четкой дифференциации 

различных патологий гепатобилиарной системы, 

в том числе тех, которые характеризуются 

отсутствием патогномоничных клинических 

или лабораторных признаков. 

Некоторые жёлчные кислоты (ЖК) 

попадают в системный кровоток, но в нор-

мальных физиологических условиях концен-

трация ЖК в сыворотке значительно ниже, чем 

в жёлчи, благодаря эффективной экстракции 

при энетерогепатической циркуляции [6, 7, 8]. 

С другой стороны, при заболеваниях печени 

и кишечника изменение концентрации ЖК 

в сыворотке крови связано с нарушением 

печеночного синтеза и экстракции ЖК или 

изменением кишечной абсорбции. Поскольку 

заболевания печени могут влиять на синтез  

и метаболизм ЖК, концентрацию ЖК в сыво-

ротке крови используют в качестве прогности-

ческого и диагностического маркера неко-

торых гепатопатий различного этиопатогенеза 

[9, 10, 11]. Однако детальный метаболизм ЖК 

у животных с заболеваниями печени, особенно 

связанными с заболеваниями печени различной 

этиологии, еще предстоит выяснить [12, 13].  

Цель исследования – поиск и анализ 

информации из научных публикаций, посвя-

щенных изучению пула жёлчных кислот у 

разных животных, его изменению при различ-

ных патологиях гепатобилиарной системы и 

диагностической ценности. 

Материал и методы. Отбор и анализ 

научных публикаций был выполнен согласно 

рекомендациям Х. Снайдер к написанию 

обзорных статей [14]. 

На английском и русском языках в биб-

лиографических базах (Elibrary, Pubmed, Sco-

pus (Elsevier), Web of Science (Clarivate)) был 

осуществлён поиск тематических публикаций 

по ключевым словам «жёлчные кислоты», 

«пул жёлчных кислот», «соотношение жёлчных 

кислот» с дальнейшим выделением наиболее 

цитируемых. Статьи, опубликованные ранее 

2015 года, использовались только в случае 

наличия в них критически важной для рас-

крытия темы информации, не встречающейся 

в более поздних публикациях. 

Основная часть. Общие сведения о 

жёлчных кислотах. Приблизительно 95 %  

общего пула жёлчных кислот реабсорбируется 

специфическими переносчиками, присутству-

ющими в терминальном отделе подвздошной 

кишки, и транспортируется обратно в печень 

для повторной секреции в жёлчь, тем самым 
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завершая так называемую энтерогепатическую 

циркуляцию [4, 7, 15]. Таким образом поддер-

живается пул жёлчных кислот, обеспечива-

ющий оптимальные концентрации этих при-

родных детергентов в местах их действия. 

Неабсорбированные жёлчные кислоты (5 %) 

попадают в толстую кишку и либо после пре-

образования во вторичные жёлчные кислоты 

бактериями пассивно всасываются, попадая 

в пул, либо выводятся из организма через 

пищеварительную систему. Чтобы компенси-

ровать эту потерю, печень дополнительно 

синтезирует жёлчные кислоты из холестерина, 

чтобы поддерживать размер пула [6, 10, 16]. 

Жёлчные кислоты в энтерогепатической 

системе могут быть связанными или свобод-

ными (рис. 1). Связываются ЖК, в основном 

с глицином и таурином. Коньюгация ЖК с 

аминокислотами проходит под действием 

N-ацетилтрансферазы. [4, 17, 18] Связь с амино-

кислотами улучшает растворимость молекулы, 

что способствует лучшей солюбилизации 

липидов в тонком кишечнике. Также связанные 

молекулы не могут диффундировать через 

межклеточное пространство в жёлчных прото-

ках и жёлчном пузыре [2, 11, 19]. Около 95 % 

жёлчных кислот в пуле являются связанными, 

а соотношение связанных с глицином и таури-

ном жёлчных кислот равно примерно 3 к 1, 

и этот пул жёлчных кислот является высоко 

гидрофобным [20]. Это соотношение относится 

к большинству млекопитающих, за исклю-

чением грызунов, так как их пул обладает 

высокой гидрофильностью (табл. 1, рис. 2). 

 
Таблица 1 ‒ Гидрофильно-гидрофобный индекс некоторых жёлчных кислот у млекопитающих [21]) /  

Table 1 ‒ Hydrophilic-hydrophobic index of some bile acids in mammals [21] 
 

Жёлчная кислота / 

Bile acids 

Гидрофильно-гидрофобный 

индекс жёлчных кислот / 

Hydrophilic-hydrophobic 

bile acid index 

Млекопитающие / 

Mammals 

-Хиохолевая (-ХХК) / -Chiocholic  -0,60 Крысы / Rats 

-Мурихолевая (-МХК) / -Muricholic  -0,51 Крысы / Rats 

-Мурихолевая (-МХК) / -Muricholic  -0,40 Крысы / Rats 

Муридезоксихолевая (МДХК) / Murideoxycholic -0,33 Крысы / Rats 

Урсодезоксихолевая (УДХК) / Ursodeoxycholic -0,17 Медведи / Bears 

-Хиохолевая (-ХХК) / -Chiocholic -0,03 Свиньи / Pigs 

Хиодезоксихолевая (ХиДХК) / Chiodeoxycholic  +0,09 Свиньи / Pigs 

Холевая (ХК) / Cholic  +0,23 Человек / Human 

Хенодезоксихолевая (ХДХК) / Chenodeoxycholic  +0,83 Человек / Human 

Дезоксихолевая (ДХК) / Deoxycholic  +0,98 
Человек, кролики /  

Human, rabbits 

Литохолевая (ЛХК) / Lithocholic +1,80 Человек / Human 

 

При оценке значимости концентраций 

жёлчных кислот, которые, в свою очередь, 

определяют профиль жёлчных кислот, важно 

понимать, что плазменные, печеночные, жёлч-

ные, мочевые и фекальные жёлчные кислоты 

имеют различный состав в здоровом организме 

[21, 22]. Жёлчные кислоты плазмы крови в 

норме представляют собой баланс между 

мгновенным поступлением в кишечник и чис-

тым поглощением в печени, при этом клиренс 

при первом прохождении составляет от 40 до 

90 %, в зависимости от жёлчной кислоты. 

Печеночные жёлчные кислоты (в отличие от 

гепатоцитарных жёлчных кислот) представляют 

собой баланс между поступлением неконъ-

югированных и конъюгированных жёлчных 

кислот, последующей биотрансформацией 

этих молекул, а также жёлчных кислот, секре-

тируемых транспортерами в канальцы [23, 24]. 

Мочевые жёлчные кислоты представляют 

собой отфильтрованные жёлчные кислоты 

плюс любые жёлчные кислоты, секретируемые 

канальцами, за вычетом абсорбированных 

канальцами. Протоковая жёлчь, которую 

обычно анализируют, отличается от канальцевой 

жёлчи той долей конъюгированных и неконъ-

югированных жёлчных кислот, которые всасы-

ваются жёлчными протоками [25, 26, 27, 28].  
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Классический путь
(печень) /

Klassic way (liver)

Альтернативный путь / 
(печень, мозг, макрофаги и надпочечники) /
(

Alternative way

liver, brain, macrophages and adrenal glands)

Liver macrophages

A

Макрофаги печени /

Надпочечники /
drenal glands

Мозг / Brain

Холестерин / Cholesterol

*Холестерин 7а-гидроксилаза  /
Cholesterol 7a-hydroxylase 

(CYP7A1)

*Стерол 27-гидроксилаза  /
Cterol 27-hydroxylase 

(CYP27A1)
Стерол 7 -гидроксилаза  /a

Cterol 7a-hydroxylase 
(CYP39A1)

Стерол -гидроксилаза Сур2с70 у мышей) /
66 ур2с70 

66 (
Cterol -hydroxylase (C in mice)

Стерол -гидроксилаза  /24
Cterol 24-hydroxylase 

(CYP46A1)

7a-
7a-hydroxycholesterol

гидроксихолестерин / 

7a- -4- -3-
7a-hydroxy cholesterol oh (C4)

гидрокси холестен он (С4) / 
-4- -3-

7а 24-дигидроксихолестерин / 
 247a -dihydroxycholesterol

3
B-hydroxy-5-cholesterol acid

В-гидрокси-5-холестеновая кислота / 
3

3
3a, 7a, 12a-trihydroxycholestanic acid 
а, 7а, 12а-тригидроксихолестановая кислота / 

(THCA)
3
3a, 7a-dihydroxycholestanic acid 
а, 7а-дигидроксихолестановая кислота / 

(DHCA)

38,7a
, 7a-dihydroxy-5-cholesterol acid

-дигидрокси-5-холестеновая кислота / 
38

*3
3B-hydroxy A5-C2, steroid dehydrogenase

(HSD3B7)

В-гидрокси А5-С2, стероиддегидрогеназа / *Оксистерол 7а-гидроксилаза / 
Oxysterol 7a-hydroxylase 

(CYP7B1)

Стерол 12а-гидроксилаза / 
Sterol 12a-hydroxylase (CYP8B1)

Стерол 2 -гидроксилаза / 7
Sterol 27-hydroxylase (CYP27A1)

*
Aldo-keto-reductase (AKR1D1, AKR1C4)

Альдо-кето-редуктазы / 

Пероксисомное В-окисление / 
Peroxisomal B-oxidation

(SLC27A5, ABCD3, 
AMACR, ACOX2, 
HSD17B4, SCPx

Желчекаменная кислота  / (3a, 7a, 12a)
Ursodeoxycholic acid (CA)(3a, 7a, 12a)  

а-мурихолевая кислота  / (3a, 63, 7a)
a-murinocholic acid (a-MCA)(3a, 63, 7a)  

Хендодезоксихолевая кислота  / (3a, 7a)
Henodeoxycholic acid (CDCA)(3a, 7a)  

*

Печень / Liver

Первичные желчные кислоты /
primary bile acids

T/G-CA T/G-CDCA B-MCA (3a, 68, 78)

Сур2с70

7а-В-эпимераза /
7a-B-epimerase

+
Glycine/taurine
Глицин/таурин / 

*
N

Bile acid : amino acid
N-acyltransferase

Желчная кислота-КоА : аминокислотная 

-фцилтрансфераза (ВААТ) / 
*

N
Bile acid : amino acid

N-acyltransferase

Желчная кислота-КоА : аминокислотная 
-фцилтрансфераза (ВААТ) / 

CA CDCA

Бактериальная желчная соль
гидролаза ( ) / BSH

Bacterial bile salt hydrolase (BSH)

Бактериальная желчная соль
гидролаза ( ) / BSH

Bacterial bile salt hydrolase (BSH)

7a
a-dehydroxylase
-дегидроксилаза /

7

7a
a-dehydroxylase
-дегидроксилаза /

7
Вторичные желчные кислоты / 

Secondary bile acids

Микробиота кишечника /
Gut microbiota

7В-гидроксистероид 
дегидрогеназа / 

7B-hydroxysteroid 
dehydrogenase 

(78-HSDH)

Литохолевая кислота /
Litocholic asci (3a) (LCA)

Дзоксихолевая кислота /
Deoxycholic asci (3a, 12a) (DCA)

Урсодезоксихолевая кислота /
Ursodeoxycholic asci (3a, 7B) (UDCA)

 
 

Рис. 1. Пути синтеза жёлчных кислот. В печени холестерин катаболизируется до жёлчных кислот двумя 

путями с участием ~17 ферментов. Классический путь синтеза жёлчных кислот инициируется CYP7A1 в печени, 

а альтернативный путь синтеза жёлчных кислот инициируется CYP27A1 в печени, макрофагах и надпочечниках 

и CYP46A1 в головном мозге. Показаны ключевые ферменты, участвующие в модификации стероидного кольца, 

пероксисомальном β-окислении, расщеплении боковой цепи стероида и конъюгации с жёлчными кислотами [21] / 

Fig. 1. Bile acid synthesis pathways. In the liver, cholesterol is catabolized to bile acids by two pathways involving 

∼17 enzymes. The classic bile acid synthesis pathway is initiated by CYP7A1 in the liver, and the alternative bile acid 

synthesis pathway is initiated by CYP27A1in the liver, macrophages, and adrenal glands, and CYP46A1 in the brain. 

Key enzymes involved in steroid ring modification, peroxisomal β-oxidation, cleavage of the steroid side chain, and bile 

acid conjugation are shown [21]  
 

Наиболее точно общий пул ЖК отра-

жает содержимое жёлчного пузыря [29]. 

В толстой кишке же большинство жёлчных 

кислот свободны от аминокислот [30]. 

Пул жёлчных кислот у животных. 

Пулы ЖК у животных разных видов сильно 

различаются. На это необходимо обращать 

внимание при проведении анализов, данные 

исследования помогут в понимании пато-

физиологии болезней гепатобилиарной системы 

и их диагностики [4, 22, 31]. 
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Рис. 2. Силуэт молекулы С24 конъюгированной жёлчной кислоты, подчеркивающий наличие у нее 

гидрофобной и гидрофильной сторон. Общие сайты гидроксилирования в дополнение к структуре по 

умолчанию находятся в C-6, C-12 и C-16; все они находятся на гидрофильной стороне молекулы [20] / 

Fig 2. Silhouette of the C24 molecule of conjugated bile acid, emphasizing the presence of its hydrophobic 

and hydrophilic sides. Common hydroxylation sites are by default located at C-6, C-12, and C-16; they are all 

located on the hydrophilic side of the molecule [20] 
 

Увеличение размера пула жёлчных 

кислот или гидрофобности жёлчных кислот 

вызывает холестериновую жёлчнокаменную 

болезнь и холестатическое поражение печени. 

Кормление мышей холиевой кислотой увели-

чивает размер и гидрофобность пула жёлчных 

кислот и вызывает стеатоз печени и холестаз 

[32]. Блокирование секреции жёлчных кислот 

вызывает накопление жёлчных кислот в гепа-

тоцитах и повреждение печени [33, 34]. С другой 

стороны, секвестранты жёлчных кислот умень-

шают размер пула жёлчных кислот, стиму-

лируют синтез жёлчных кислот и снижают 

уровень холестерина в сыворотке у животных 

с гиперхолестеринемией. 

Холестаз функционально определяется 

нарушением оттока жёлчи, вызванным либо 

механической обструкцией жёлчных протоков, 

либо дефектами печеночных транспортеров. 

Во время холестаза уровни внутрипеченочных 

и плазменных жёлчных кислот будут увеличи-

ваться, и только ограниченное количество 

жёлчных кислот достигнет кишечника для 

модификации кишечным микробиомом [35, 36]. 

Это, в сочетании с нарушением синтеза жёлчных 

кислот в печени, приводит к изменению состава 

и локализации жёлчных кислот и, следова-

тельно, к нарушению передачи сигналов 

жёлчных кислот во время холестаза. Очевидно, 

жёлчные кислоты оказывают влияние на 

иммунную систему при холестазе и тем самым 

воздействуют на прогрессирование заболе-

вания различными сложными путями [37, 38]. 

Нарушения как иммунитета, так и мета-

болизма жёлчных кислот проявляются при 

первичном билиарном холангите (ПБХ) и пер-

вичном склерозирующем холангите (ПСХ). 

При обоих заболеваниях сильная воспали-

тельная реакция в жёлчных протоках вызывает 

прогрессирующий билиарный фиброз, приво-

дящий к восходящему холестазу. ПБХ харак-

теризуется преобладанием у самок, наличием 

антимитохондриальных антител (АМА) и пора-

жением внутрипеченочных жёлчных протоков. 

ПСХ, с другой стороны, поражает как внутри-

печеночные, так и внепеченочные жёлчные 

протоки и связан с воспалительным заболе-

ванием кишечника у большинства животных 

с патологией. Как при ПБХ, так и ПСХ в пор-

тальных полях можно обнаружить возвраще-

ние клеток врожденного и адаптивного имму-

нитета, таких как клетки Th17 и моноциты. 

Было высказано предположение, что Т-клетки 

слизистой оболочки кишечника возвращаются 

в печень в ответ на экспрессию молекул, 

направляющих кишечник, и хемокинов в пече-

ночных синусоидах при ПСХ, что может объяс-

нить его связь с воспалительным заболеванием 

кишечника. При ПБХ количество клеток Th17 

увеличивается во время прогрессирования 

заболевания, что приводит к высвобождению 

IL17, который запускает хемотаксис и грану-

лопоэз. При прогрессирующем фиброзе клетки 

Th17 будут накапливаться в печени. Клетки 

Treg уменьшаются в ПБХ, тогда как фоллику-

лярные хелперные Т-клетки (Tfh), которые 
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управляют гуморальным иммунитетом, увели-

чиваются. Кроме того, врожденный иммунитет 

индуцируется активацией клеток Купфера, 

макрофагов и увеличением Т-клеток есте-

ственных киллеров (NKT-клеток) при ПБХ, 

а также увеличением количества клеток Куп-

фера и перисинусоидальных макрофагов при 

ПСХ. В целом активация иммунных клеток 

при ПБХ и ПСХ приводит к смещению 

иммунного баланса в сторону воспалительного 

фенотипа. Накопление цитотоксических, 

особенно гидрофобных жёлчных кислот в печени 

больных ПБХ и ПСХ дополнительно усугубляет 

иммунный ответ, способствуя развитию фиброза 

и, возможно, прогрессированию в злока-

чественное новообразование [39, 40]. 

В ряде исследований сообщалось о явных 

различиях в уровнях и составе жёлчных кислот в 

различных биологических образцах мышиных 

моделей, а также у пациентов с метаболически-

ассоциированной жировой болезнью печени 

или стеатогепатитом. Например, конъюгиро-

ванные с таурином β-мури-холевая кислота 

вместе с таурохолатом были специфически 

повышены в сыворотке мышей, которых кор-

мили диетой с дефицитом метионина и холина, 

установленной моделью для индуцирования 

ожирения печени у грызунов, в то время как 

после добавления метионина или холина их 

уровни нормализовались. Общее количество 

циркулирующих жёлчных кислот повышено  

у мышей с жировой дистрофией печени, 

вызванной диетой, и связано со степенью 

фиброза. Это указывает на системное воз-

действие потенциально цитотоксичных видов 

жёлчных кислот, которые в конечном итоге 

могут вызвать повреждение печени и/или 

опосредовать патогенез заболевания [41, 42]. 

Было предложено несколько механизмов 

действия, лежащих в основе терапевтических 

эффектов УДХК. УДХК может ингибировать 

кишечную абсорбцию эндогенных гидро-

фобных жёлчных кислот и, таким образом, 

повышать гидрофильность пула жёлчных 

кислот. УДХК вызывает холерез путем стиму-

ляции секреции бикарбоната холангиоцитами, 

восстанавливая «бикарбонатный зонтик», 

который защищает холангиоциты от повре-

ждений, вызванных жёлчными кислотами. 

«Теория холепеченочного шунта» объясняет 

гиперхолестеринемию, индуцированную УДХК, 

внутрипеченочным путем циркуляции, при 

котором УДХК реабсорбируется из жёлчи 

билиарным эпителием и возвращается в гепа-

тоциты для повторной секреции в жёлчь, 

индуцируя зависимый от жёлчных кислот 

поток жёлчи с каждым разом. Существование 

этого жёлчно-печеночного шунта у животных 

еще не продемонстрировано. Кроме того, 

УДХК увеличивает экспрессию гепатобилиар-

ных транспортеров, возможно, за счет умень-

шения стресса эндоплазматического ретикулу-

ма, и предположительно защищает мембраны 

клеток печени, включая гепатоциты [43, 44]. 

Пул ЖК также характеризуется соотно-

шением ЖК друг к другу. Так у мышей пул 

жёлчных кислот состоит из таурохоливой 

кислоты (~60 %), α-тауромурихоловой и β-таро-

мурихоловой кислот (~40 %) [1, 12, 28]. 

Экспериментальные данные об изучении 

пула жёлчных кислот. В экспериментальном 

исследовании Winston J.A. и соавторов указы-

вается, что мыши со сверхэкспрессией к ДНК 

холестерол-7α-гидроксилазы (ген Cyp7a1) 

имеют увеличенный пул жёлчных кислот 

(увеличение в 2,5 раза), состоящий в основном 

из таурохенодезоксихолевой кислоты (в виде 

её натриевой соли, до 60 %) и тауромурихо-

ловой кислоты (40 %). Вследствие ингибиро-

вания гена Cyp8b1 таурохолевая кислота не 

является доминирующей в пуле. В подвздошной 

и толстой кишке мышей со сверхэкспрессией 

Cyp7a1 повышена тауромурихоловая кислота 

и снижены церамиды. Эти мыши устойчивы 

к ожирению, вызванному диетой, вероятно, 

из-за активации печеночного фарнезоидного 

X-рецептора (FXR) с помощью таурохенодез-

оксихолевой кислоты для ингибирования 

липогенеза и противодействия кишечному 

FXR с помощью тауромурихоловой кислоты 

для снижения синтеза церамидов [1, 45, 46]. 

С другой стороны, мыши, не имеющие 

гена Cyp7a1, выведенные с чистым генети-

ческим фоном C57BL/6J, имеют уменьшенный 

размер пула жёлчных кислот (примерно 60 % 

от дикого типа) с более гидрофильным пулом 

жёлчных кислот, содержащим уменьшенное 

количество таурохоливой кислоты, но увели-

ченное содержание тауромурихоловой. У мышей 

без гена Cyp8b1 экспрессия Cyp7a1 увеличи-

вается, чтобы расширить размер пула жёлчных 

кислот с увеличением количества тауромури-

холовой кислоты. Такие мыши устойчивы 

к рациону с высоким содержанием жиров, 

который индуцирует стеатоз печени. У мышей 

без гена Cyp7b1 размер и состав пула жёлчных 

кислот в норме, но с дополнительным накоп-

лением 25- и 27-гидроксихолес-теролов [1, 47]. 
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Таким образом, наличие двух путей синтеза 

жёлчных кислот важно для переключения 

между двумя путями для получения достаточ-

ного размера пула жёлчных кислот, хотя 

состав жёлчных кислот может быть изменен, 

что влияет на метаболизм в печени [1, 2, 48]. 

Среди остальных животных известно 

содержание ЖК в сыворотке крови у собак, 

коров и лошадей ‒ 2,45±2,34 мкмоль/л, 

93,44±15,48 и 3,64±0,96 мкмоль/л соответ-

ственно [4, 21]. 

У собак обнаружено15 жёлчных кислот: 

холевая, хенодезоксихолевая, дезоксихолевая, 

гликохолевая, гликохенодезоксихолевая, глико-

дезоксихолевая, гликолитохолевая, гликоур-

содезоксихолевая, литохолевая, таурохолевая, 

таурохенодезоксихолевая, тауродезоксихолевая, 

тауролитохолевая, тауроурсодезоксихолевая и 

урсодезоксихолевая [8, 31]. Таурохолевая, тауро-

хенодезоксихолевая и тауродезоксихолевая 

кислоты регистрируются у всех собак. 

Остальные же могут отсутствовать. Данные 

три основные ЖК составляют следующее 

соотношение в жёлчном пузыре и сыворотке 

крови: таурохолевая 72,8 % (55,1 %); тауро-

дезоксихолевая ‒ 20,3 % (26,2 %); таурохено-

дезоксихолевая ‒ 6,2 % (1,3 %) [4, 8, 24]. 

Первичные ЖК относятся к вторичным как 

7:3, а соотношение холевой к хенодезоксихо-

левой равно 4:7. ЖК, связанные с таурином, 

составили 94,4 % от общего количества, ЖК, 

связанных с глицином, не было обнаружено 

в сыворотке крови, но небольшое их количество 

находится в жёлчном пузыре. У собак высокое 

содержание холевой кислоты обусловлено 

низкой степенью превращения холестерина 

в 26-гидроходестерин, а активность 12α-гидро-

ксилазы всегда находится на высоком уровне. 

У собак в отличие от других видов животных 

N-ацетилтрансфераза имеет большую аффин-

ность к таурину, чем к глицину [4, 49]. 

Две основные жёлчные кислоты у собак, 

холевая и хенодезоксихолевая, синтезируются 

из холестерина и конъюгируются с таурином 

или глицином в печени. После того, как собака 

принимает пищу, эти жёлчные кислоты 

высвобождаются из жёлчного пузыря в кишеч-

ник, где конъюгированные первичные жёлчные 

кислоты деконъюгируются и превращаются  

во вторичные жёлчные кислоты (дезоксихоле-

вая, урсодезоксихолевая (иногда относится 

к третичным по классификации) и литохолевая) 

кишечной микробиоты [3, 12, 49].  

Авторы одного исследования обнаружили, 

что жёлчные кислоты (таурохенодезоксихолевая 

и дезоксихолевая) стимулируют эпителиальные 

клетки жёлчного пузыря собак к ускорению 

секреции муцина. [9, 39, 43]. Englert E. с соав-

торами сообщают, что гиперсекреция слизи 

из эпителия жёлчного пузыря связана с увели-

чением концентрации неконъюгированных 

жёлчных кислот в жёлчном пузыре у собак с 

экспериментально индуцированными камнями 

в жёлчном пузыре [10, 37]. Кроме того, кон-

центрации неконъюгированной хенодезокси-

холевой кислоты и дезоксихолевой в жёлчном 

пузыре повышены у собак с экспериментально 

индуцированным гиперадренокортицизмом, 

что считается одним из факторов риска развития 

мукоцеле жёлчного пузыря (МЖП) [8, 11]. 

В работе Т. Kakimoto [8] исследовали 

содержимое жёлчного пузыря 57 собак: 

18 ‒ мукоцеле жёлчного пузыря (МЖП); 

8 ‒ с немобильным билиарным сладжем (н-БС); 

17 ‒ с мобильным билиарным сладжем (м-БС); 

14 ‒ здоровых собак (контрольная группа). 

Исследователи наблюдали за изменениями 

пула ЖК в содержимом жёлчного пузыря. 

Соотношения состава жёлчных кислот для 

каждой группы были суммированы (табл. 3 и 4). 

Концентрации гликодеоксихолевой, 

гликохенодезоксихолевой, гликолитохолевой 

и литохолевой кислот были меньше нижнего 

предела обнаружения у всех собак или были 

выявлены у менее 3 собак в каждой группе. 

Концентрации большинства жёлчных кислот 

в группе МЖП были значительно ниже, чем 

концентрации в контрольной и м-БС. Концен-

трации таурохенодезоксихолевой, тауродез-

оксихолевой, тауролитохолевой и урсодез-

оксихолевой кислот были значительно ниже 

в группе н-БС, чем в контрольной [8]. 

Композиционное соотношение тауро-

урсодезоксихолевой кислоты в группе МЖП 

было значительно выше, чем в контрольной и 

м-БС группах, в группе н-БС, чем в контрольной. 

Фракция урсодезоксихолевой кислоты была 

значительно ниже в группах м-БС, н-БС и 

МЖП по сравнению с фракцией в контрольной 

группе. Композиционные соотношения глико-

холевой, холевой и тауролитохолевой кислот 

в группе МЖП были значительно ниже, чем 

в контроле и м-БС. Фракция гликохолевой 

кислоты в группе н-БС была достоверно ниже 

по сравнению с фракцией в контрольной группе, 

а фракция тауролитохолевой кислоты досто-
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верно ниже, чем в контроле и м-БС группе. 

Композиционные соотношения таурохолевой 

кислоты были значительно выше в группе 

н-БС, чем в контрольной группе, тогда как  

соотношение таурохенодезоксихолевой кислоты 

в группе н-БС было значительно ниже, чем 

соотношение в контрольной. Композиционные 

соотношения для тауродезоксихолевой кислоты 

в группах н-БС и МЖП были значительно 

ниже, чем в контрольной и м-БС группах [8]. 

 
Таблица 3 ‒ Концентрация жёлчных кислот (ммоль/л) в содержимом жёлчного пузыря 4 групп собак /  

Table 3 ‒ Concentration of bile acids (mmol/l) in the contents of the gallbladder of 4 groups of dogs 
 

Жёлчная 

кислота* / 

Bile acids 

Контроль /  

Control  

м-БС / 

м-ВS 

н-БС / 

i-ВS 

МЖП / 

GBM 

GUDCA 0 (0-0,20) 0 (0-0,20) 0 (0-0,21) 0 (0-0,30) 

TUDCA 0,35 (0,10-0,80) 0,40 (0,10-40,80) 3,55 (0,05-21,50) 0,37 (0-57,00) 

UDCA 0,10 (0-0,20) 0,10 (0-0,10) 0 (0-0) 0 (0-0,20) 

GCA 1,55 (0-2,60) 2,20 (0-4,10) 0,25 (0-3,40) 0 (0-0,80) 

TCA 74,05 (55,70-154,00) 91,60 (50,80-172,50) 99,40 (0,43-212,10) 5,02 (0,03-107,20) 

СА 0,25 (0-3,00) 0,10 (0-6,70) 0 (0-0,40) 0 (0-0,02) 

TCDCA 16,80 (7,80-20,50) 13,00 (5,00-29,70) 6,50 (0,03-28,70) 1,20 (0-9,59) 

TDCA 31,10 (18,00-73,70) 36,20 (0,20-99,80) 0,30 (0-67,80) 0,03 (0-3,50) 

CDCA 0 (0-0) 0 (0-1,60) 0 (0-0) 0 (0-0,02) 

DCA 0 (0-0) 0 (0-0,40) 0 (0-0) 0 (0-0) 

TLCA 0,55 (0-1,50) 0,20 (0-4,40) 0 (0-1,00) 0 (0-0) 

Общие желчные 

кислоты / 

Total bile acids 

125,75 (85,50-229,70) 172,60 (80,90-280,60) 125,15 (0,96-314,00) 11,95 (0,48-147,90) 

 

*Значения выражены в виде средней величины (диапазона). Желчная кислота: GUDCA – гликоурсодезоксихолевая; 

TUDCA – тауроурсодезоксихолевая; UDCA ‒ урсодезоксихолевая; GCA – гликохолевая; TCA – таурохолевая; CA – холевая; 

TCDCA – таурохенодезоксихолевая; TDCA – тауродезоксихолевая; CDCA – хенодезоксихолевая; DCA – дезоксихолевая; 

TLCA – тауролитохолевая [8] /  

*Values are expressed as mean value (range). Bile acids: GUDCA – glycoursodeoxycholic; TUDCA – tauroursodeoxycholic; 

UDCA – ursodeoxycholic; – glycocholic; TCA – taurocholic; CA – cholic; TCDCA – taurochenodeoxycholic; TDCA – taurode-

oxycholic; CDCA – chenodeoxycholic; DCA – deoxycholic; TLCA – taurolithocholic [8] 

 
Таблица 4 ‒ Композиционные соотношения жёлчных кислот (%) в содержимом жёлчного пузыря 

4 групп собак /  

Table 4 ‒ Compositional ratios of bile acids (%) in the contents of the gallbladder of 4 groups of dogs  
 

Жёлчная кислота* / 

Bile acids 

Контроль /  

Control  

М-БС / 

М-ВS 

Н-БС / 

I-ВS 

МЖП / 

GBM 

GUDCA 0 (0-0,23) 0 (0-0,10) 0 (0-0,12) 0 (0-0,20) 

TUDCA 0,27 (0,05-0,65) 0,21 (0,11-26,09) 7,10 (0,13-14,47) 18,78 (0-93,55) 

UDCA 0,08 (0-0,22) 0,04 (0-0,09) 0 (0-0) 0 (0-0,14) 

GCA 1,13 (0-1,75) 1,32 (0-2,76) 0,15 (0-1,08) 0 (0-0,54) 

СА 0,23 (0-2,43) 0,08 (0-3,49) 0 (0-35,40) 0 (0-0,03) 

CDCA 0 (0-0) 0 (0-0,81) 0 (0-0) 0 (0-0,02) 

DCA 0 (0-0) 0 (0-0,23) 0 (0-0) 0 (0-0) 

TLCA 0,49 (0-1,24) 0,24 (0-1,81) 0 (0-0,32) 0 (0-0) 

* Название кислот см. в табл. 3 

 



 

ОБЗОРЫ / REVIEWS  

Аграрная наука Евро-Северо-Востока / 

Agricultural Science Euro-North-East. 2022;23(5):587-599                                                                                     595 

Композиционные соотношения вторич-

ных гидрофобных жёлчных кислот, таких как 

тауродезоксихолевая и тауролитохолевая, были 

значительно ниже в группах МЖП и н-БС, чем 

в контрольной и м-БС. Более низкое компози-

ционное соотношение тауродезоксихолевой 

кислоты, которая является одной из основных 

жёлчных кислот у собак, было особенно при-

мечательно. Тауродезоксихоливая кислота 

представляет собой конъюгированную с тау-

рином форму дезоксихолевой кислоты, которая 

вырабатывается кишечной микробиотой из 

холевой кислоты и составляет 20,3 % от общего 

количества жёлчных кислот в жёлчном пузыре 

здоровых собак. Эффект низкой концентрации 

тауродезоксихолевой кислоты на патогенез 

МЖП не ясен. Жёлчные кислоты действуют как 

сигнальные молекулы, контролирующие секре-

цию жидкости в просвет жёлчного пузыря [8]. 

Эти результаты позволили авторам 

предположить, что снижение фракций вторичных 

жёлчных кислот, таких как тауродезокси- 

холевая, тауролитохолевая и урсодезокси-

холевая, в жёлчном пузыре собак с МЖП и 

неподвижным билиарным сладжем может 

быть связано с холестазом [8, 50]. 

В исследовании концентрации некоторых 

жёлчных кислот, в том числе гликохолевой, 

холевой, таурохолевой и таурохенодезоксихо-

левой, были значительно ниже в группе МЖП 

по сравнению с концентрациями в контрольной 

группе и м-БС. Как упоминалось ранее, избы-

точная секреция и накопление муцина является 

одной из наиболее заметных особенностей 

МЖП, и муцин играет роль в защите эпителия 

жёлчного пузыря от воздействия жёлчной 

кислоты в просвете. Низкие концентрации 

жёлчных кислот в группе МЖП могли быть 

связаны с эффектом разбавления муцина. 

Эти результаты свидетельствуют о том, что 

маловероятно, что стенка жёлчного пузыря 

подвергалась воздействию концентрированных 

жёлчных кислот в случаях МЖП, а изменения 

концентрации жёлчных кислот в группе МЖП 

считались вторичными признаками [8, 51]. 

Высокие композиционные отношения 

таурохолевой кислоты и низкие композици-

онные соотношения таурохенодезоксихо-

левой были обнаружены н-БС по сравнению 

с результатами в контрольной группе. Компо-

зиционные соотношения тауроурсодезокси-

холевой кислоты были выше в группах МЖП 

и н-БС [8, 19, 26]. 

У крупного рогатого скота (КРС) обна-

ружили 11 ЖК: таурохолевую, гликохолевую,  

холевую, таурохенодезоксихолевую, гликохе-

нодезоксихолевую, тауродезоксихолевую, гли-

кодезоксихолевую, хенодезоксихолевую, дезок-

сихолевую, тауролитохолевую и гликолито-

холевую. Основными ЖК являются: холевая 

41,4 %, таурохолевая 21,6 % и гликохолевая 

20,5 %. Соотношение холевой и хенодезокси-

холевой кислот равно 26:1. Несвязанные ЖК 

составляют 44,7 % от общего числа [4, 41, 50]. 

У лошадей обнаружили 5 ЖК: таурохо-

левую, урсодезоксихолевую, холевую, тауро-

хенодезоксихолевую и гликохенодезоксихо-

левую. Основными ЖК являются: таурохено-

дезоксихолевая 61,4 %, таурохолевая 23,9 % и 

гликохенодезоксихолевая 7,0 %. Соотношение 

холевой и хенодезоксихолевой кислот равно 

1:3. Преобладают ЖК, связанные с таурином 

(85,3 %) [4, 25, 39]. 

Также у КРС и лошадей были зарегист-

рированы несколько не идентифицированных 

ЖК, которые могут быть алобилиарными 

кислотами, изомерами обычных ЖК [4, 10]. 
Особый интерес представляет изменение 

пула жёлчный кислот в зависимости от поло-
вых циклов. На примере крупного рогатого 
скота было показано, что холевая кислота и 
гликохолевая являются доминирующими ЖК 
в фолликулярной жидкости независимо от 
стадии цикла эструса. Профиль различных 
подвидов ЖК в крови, собранной во время 
сеансов сбора яйцеклеток, показал аналогичные 
значения по сравнению с таковыми в крови, 
собранной во время физиологических циклов 
эструса. Наибольшие количества были опре-
делены для холевой кислоты и ее аминокис-
лотных конъюгатов. Более того, хенодезокси-
холевая кислота имела наименьшую концен-
трацию в фолликулярной жидкости в течение 
всего полового цикла [12, 52]. 

Заключение. Исходя из описанных выше 

данных, можно заключить, что на синтез и  

метаболизм ЖК влияют заболевания печени. 

Поэтому ЖК по отдельности и их пул изучают 

и используют в качестве диагностических 

и прогностических маркеров. Однако еще не 

выяснено, как этиология заболеваний печени 

влияет на состав ЖК.  

У разных животных наблюдаются раз-

личия в пуле ЖК, а также в характере их мета-

болизма. Это свидетельствует о различиях 

в специфичности, аффинности и активности 

ферментов, участвующих в синтезе ЖК. Таким 

образом, и ЖК влияют на этиопатогенез забо-
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леваний гепатобилиарной системы уникально 

для каждого вида животных, и, наоборот, 

этиопатогенетические факторы изменяют пул 

ЖК в зависимости от индивидуальных особен-

ностей вида.  

Исследование пула ЖК на лабораторных 

животных, которых использовали в качестве 

экспериментальных моделей, поможет ученым 

грамотно спроецировать полученные резуль-

таты на другие виды животных.  
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