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ПРОТИВООПУХОЛЕВАЯ АКТИВНОСТЬ IN VITRO  
ГЛИЦИРРЕТОВОЙ КИСЛОТЫ И ЕЕ СОЧЕТАНИЙ  

С МОДУЛЯТОРАМИ КАЛЬЦИЕВОЙ СИГНАЛИЗАЦИИ

Аннотация. Исследована противоопухолевая активность in vitro глицирретовой кислоты и ее сочетаний с моду-
ляторами кальциевого обмена клетки и ингибиторами кальций-связывающих белков.

Показано, что глицирретовая кислота дозозависимо подавляет рост клеток глиомы С6 и Hela. Усиление ингиби-
рующего действия может быть достигнуто посредством сочетанного применения глицирретовой кислоты с А23187 
(кальциевым ионофором), хлорпромазином (ингибитором кальмодулина), циклоспорином (ингибитором кальцинев-
рина), U73122 (ингибитором фосфолипазы С), рутениевым красным (ингибитором ваниллоидных каналов временно-
го рецепторного потенциала и митохондриального Са2+-унипортера), что обеспечивает более выраженный эффект, 
чем применение глицирретовой кислоты и указанных соединений по отдельности. Опухолевые клетки глиомы С6 
и Hela были более чувствительны к глицирретовой кислоте, исследованным модуляторам кальциевого обмена клет-
ки и сочетаниям глицирретовой кислоты с этими модуляторами, чем нормальные клетки первичной культуры го-
ловного мозга крысы.
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ANTITUMOR ACTIVITY IN VITRO OF GLYCYRRHETINIC ACID  
AND ITS COMBINATIONS WITH CALCIUM SIGNALING MODULATORS

Abstract. The antitumor activity in vitro of glycyrrhetinic acid and its combinations with modulators of cellular calcium 
metabolism and inhibitors of calcium-binding proteins was studied. It was shown that glycyrrhetinic acid dose-dependently 
suppresses the growth of glioma C6 and HeLa. Enhancement of the inhibitory effect can be achieved by combining glycyr-
rhetinic acid with A23187 (calcium ionophore), chlorpromazine (calmodulin inhibitor), cyclosporine (calcineurin inhibitor), 
U73122 (phospholipase C inhibitor), ruthenium red (inhibitor of vanilloid channels of transient receptor potential and mito-
chondrial Ca2+-uniporter), which provides a more pronounced effect than the use of glycyrrhetinic acid and the above com-
pounds separately. Tumor cells of glioma C6 and HeLa were more sensitive to glycyrrhetinnic acid, the studied modulators of 
cellular calcium metabolism and combinations of glycyrrhetinic acid with these modulators than normal cells of primary rat 
brain culture.
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Введение. Глицирретовая кислота – пентациклический тритерпеноид, агликон глицирризи-
на, природного соединения, получаемого из растений, главным образом из корня солодки голой. 
Глицирретовая кислота используется как противовоспалительное, противовирусное, муколи-
тическое средство [1, 2]. В литературе также представлены экспериментальные данные, свиде-
тельствующие о противоопухолевой активности глицирризина и глицирретовой кислоты [3–5]. 
Вместе с тем, несмотря на многообещающие свойства тритерпеноидов, ряд исследований по-
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казывает, что их противоопухолевая эффективность часто ограничена, что приводит лишь к ча-
стичной регрессии опухоли или недостаточному подавлению ее роста [6]. Это обусловливает 
интерес к поиску возможностей усиления противоопухолевого эффекта тритерпеноидов, в част-
ности глицирретовой кислоты. Такой поиск может быть основан на изучении механизмов дей-
ствия исследуемого препарата и анализе свойств структурно-сходных соединений, что может 
быть использовано как отправная точка при планировании экспериментов.

Ранее нами было показано, что подавление роста опухолевых клеток другим пентацикли-
ческим тритерпеноидом ‒ бетулиновой кислотой, а также ее производным усиливается в при-
сутствии ряда ингибиторов кальций-связывающих белков и кальциевых каналов/насосов [7, 8]. 
Структурное сходство глицирретовой и бетулиновой кислот позволило предположить, что для 
усиления противоопухолевого действия этих соединений могут быть использованы аналогич-
ные подходы.

От кальция, который является вторичным посредником во множестве сигнальных каскадов, 
зависит целый ряд важнейших физиологических процессов. Стимуляция определенных рецеп-
торов приводит к изменению концентрации ионов кальция в клетке, что, в свою очередь, инду-
цирует ответ на внешние и внутренние стимулы. Кальциевые каналы и кальций-зависимая сиг-
нализация участвуют в регуляции клеточной выживаемости и пролиферации и часто характе-
ризуются повышенной активностью в злокачественных клетках, поэтому рассматриваются как 
молекулярные мишени при терапии рака [9]. Ингибиторы кальциевых каналов могут как сами 
подавлять рост опухолевых клеток [10, 11], так и усиливать действие противоопухолевых пре-
паратов [12, 13].

Цель работы – исследование in vitro противоопухолевого эффекта глицирретовой кислоты 
и ее сочетаний с модуляторами кальциевого обмена клетки и ингибиторами кальций-связываю-
щих белков.

Материалы и методы исследования. Клетки. Глиома С6 (крыса, глиома), Нelа (человек, рак 
шейки матки) из Белорусской коллекции культур клеток человека и животных РНПЦ эпидемио-
логии и микробиологии; первичная культура клеток головного мозга крысы, полученная, соглас-
но [14], с соблюдением положений Европейской конвенции о защите позвоночных животных, 
используемых для экспериментов или в иных научных целях. Для экспериментов применяли 
клетки 2-недельной культуры.

Реактивы и исследуемые препараты. 3-(4,5-диметилтиазол-2-ил)-2,5-дифенил-тетразолиум 
бромид (МТТ; Glentham Life Sciences, Великобритания), диметилсульфоксид (ДМСО; Sigma, 
США), 18β-глицирретовая кислота (Glentham Life Sciences), хлорпромазина гидрохлорид (Sigma), 
циклоспорин А (BLD Pharmatech GmbH, Германия), верапамил (Борисовский завод медицинских 
препаратов, Республика Беларусь), А23187 (Thermo Fisher Scientific, США), U73122 (ChemScene, 
США), рутениевый красный (Sigma), этиленгликоль-бис(2-аминоэтиловый эфир)-N,N,N,N-
тетрауксусная кислота (ЭГТА; Sigma).

Проведение экспериментов. Клетки, высеянные в лунки 96-луночных планшетов, культиви-
ровали 24 ч при температуре 37 °С и 5 % СО2 в среде ДМЕМ (Sigma) c добавлением 10 % эмбрио
нальной телячьей сыворотки и антибиотиков. Затем вносили исследуемые препараты, в контро-
ле  – растворитель (физиологический раствор с конечной концентрацией ДМСО 0,1 или 0,2 % 
в различных опытах). Культивировали 48 ч, оценивали ингибирующий эффект препаратов на 
клетки с помощью МТТ-теста [15]. Оптическую плотность раствора формазана измеряли при 
длине волны 545 нм с помощью автоматического ИФА-анализатора (ChemWell, США) при длине 
волны сравнения 700 нм.

Статистическая обработка. Полученный цифровой материал обрабатывали с помощью па-
кетов программ Excel и Statistica 13 и представляли в виде средней арифметической и ее стан-
дартной ошибки. Отличия между сериями считали достоверными при р < 0,05 согласно крите-
рию Манна – Уитни.

Результаты и их обсуждение. Полученные результаты показали, что глицирретовая кислота 
в концентрации от 50 до 400 μМ дозозависимо подавляла рост клеток глиомы С6 и Hela (рис. 1).
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а b
Рис. 1. Влияние глицирретовой кислоты (GA) на рост клеток глиомы С6 (а) и Hela (b);  

МТТ-тест, n = 6 ( * – p < 0,05 при сравнении с контролем)

Fig. 1. Effect of glycyrrhetinic acid (GA) on the growth of HeLa cells (a) and C6 glioma cells (b);  
MTT assay, n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control)

а b
Рис. 2. Влияние хлорпромазина (CPZ, 14 µМ), циклоспорина (CS, 2 µМ), ЭГТА (EGTA, 0,2 мМ), U73122 (10 µМ), 
А23187 (2,5 µМ), верапамила (Ver, 30 μМ) и глицирретовой кислоты (GA, 70 µМ) на рост клеток глиомы С6 (а) 
и Hela (b), n = 6 ( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем; ** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом CPZ, CS, EGTA, 

U73122, А23187 или Ver; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 2. Effect of chlorpromazine (CPZ, 14 µM), cyclosporine (CS, 2 µM), EGTA (EGTA, 0.2 mM), U73122 (10 µM),  
A23187 (2.5 µM), verapamil (Ver, 30 µM), and glycyrrhetinic acid (GA, 70 µM) on the growth of C6 glioma cells (a)  

and HeLa cells (b), n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control; ** – p – < 0.05 compared to CPZ, CS, EGTA,  
U73122, A23187, or Ver; *** – p < 0.05 compared to GA)

Хлорпромазин и циклоспорин вызывали торможение роста опухолевых клеток или тенден-
цию к торможению роста, а также способствовали усилению противоопухолевого действия гли-
цирретовой кислоты (рис. 2).

В медицине хлорпромазин применяется как нейролептическое средство, однако в литерату-
ре также описана его противоопухолевая активность [16]. Исследование механизмов действия 
хлорпромазина показало, что он влияет на многие кальций-зависимые процессы. В частности, 
хлорпромазин способен подавлять активность кальмодулина — универсального кальций-свя-
зывающего белка, участвующего в регуляции клеточной выживаемости и пролиферации бла-
годаря взаимодействию с различными целевыми белками [17]. Кроме того, показано, что хлор-
промазин может ингибировать Ca²⁺-АТФазу эндоплазматического ретикулума [18] и кальциевые 
каналы, регулируемые кальциевым депо [19–21], независимо от кальмодулина. Вместе с тем на 
некоторых моделях продемонстрированы и другие эффекты хлорпромазина, механизм кото-
рых не связан напрямую с ионами кальция, например, ингибирование синтеза ДНК, процессов 
транскрипции, митоза и передачи проопухолевых сигналов, повышение проницаемости клеточ-
ных мембран [16].
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Циклоспорин А, использующийся в клинической практике как иммунодепрессант, ингиби-
рует кальций-зависимый белок кальциневрин, который активируется при повышении концен-
трации ионов кальция в клетке. Для полной активации кальциневрин должен связаться с ионами 
кальция и с кальмодулином [22, 23]. Активация кальциневрина и его мишеней установлена в раз-
личных типах раковых клеток (глиобластомы, лейкемии, колоректального рака, рака простаты, 
яичников, молочной железы, печени, поджелудочной железы, легких). Активированный каль-
циневрин способствует выживаемости и пролиферации опухолевых стволовых клеток, мигра-
ции и метастазированию [23]. Продемонстрирована способность циклоспорина А ингибировать 
рост опухолевых клеток [24–26]. Вышесказанное свидетельствует о том, что противоопухолевая 
активность хлорпромазина и циклоспорина может быть связана с их способностью подавлять 
кальций-зависимые процессы.

ЭГТА (хелатор кальция), U73122 (ингибитор фосфолипазы C, который ингибирует гидролиз 
фосфатидилинозитол-4,5-бисфосфата с образованием инозитол-1,4,5-трифосфата, что приводит 
к снижению высвобождения Ca²⁺ из эндоплазматического ретикулума и уменьшению концентра-
ции свободного цитозольного Ca²⁺) и верапамил (блокатор потенциалзависимых кальциевых ка-
налов L-типа) оказывали слабое ингибирующее действие как на рост опухолевых клеток, так и на 
противоопухолевый эффект глицирретовой кислоты либо не оказывали эффекта (рис. 2).

А23187 (кальциевый ионофор, способствующий прохождению двухвалентных катионов через 
клеточные мембраны) подавлял рост клеток глиомы C6 и Hela, а также усиливал действие 70 µМ 
(рис. 2) и 120 µМ (рис. 3) глицирретовой кислоты. Эффект при сочетанном применении препара-
тов был в 1,1−4,5 раза более выраженным, чем при их применении по отдельности (рис. 2, 3).

Хлорпромазин показал дозовую зависимость действия на рост опухолевых клеток и на эф-
фект глицирретовой кислоты. В концентрации 7–28 μМ этот препарат подавлял клеточный рост 
в 1,2–4,3 раза. Сочетанное применение хлорпромазина и глицирретовой кислоты способствова-
ло усилению эффекта: при наибольшей использованной концентрации хлорпромазина наблю-
далось более мощное торможение клеточного роста, чем при применении хлорпромазина и гли-
цирретовой кислоты порознь (усиление эффекта в 2,2‒4,2 раза по сравнению с эффектом хлор-
промазина и в 6,6−8,1 раза – по сравнению с эффектом глицирретовой кислоты) (рис. 4).

Рутениевый красный (ингибитор митохондриального Са2+-унипортера [27], ваниллоидных 
каналов временного рецепторного потенциала (TRPV) [28, 29] и рианодин-чувствительных ка-
налов возбудимых клеток [30]) подавлял рост опухолевых клеток в 1,4–1,6 раза (рис. 5). Рутени-
евый красный и хлорпромазин усиливали действие друг друга, что более ярко проявлялось в от-
ношении клеток глиомы С6 (подавление роста в 6,3 раза при сочетанном действии препаратов), 
чем клеток Hela (подавление роста в 2,4 раза). Рутениевый красный и глицирретовая кислота 
усиливали действие друг друга − эффект сочетанного применения в наших экспериментах был 

а b
Рис. 3. Влияние совместного применения А23187 (2,5 μМ) и глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ)  

на рост клеток глиомы С6 (а), n = 12 и Hela (b), n = 6 ( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем;  
** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом А23187; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 3. Effect of the combined use of A23187 (2.5 μM) and glycyrrhetinic acid (GA, 120 μM) on the growth  
of C6 glioma cells (a), n = 12, and HeLa cells (b), n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control;  

** – p < 0.05 compared to A23187; *** – p < 0.05 compared to GA)
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а b
Рис. 4. Влияние глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ) и различных доз хлорпромазина (CPZ)  

на рост клеток глиомы С6 (а) и Hela (b), n = 6 ( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем;  
** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом CPZ; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 4. Effect of glycyrrhetinic acid (GA, 120 µM) and various doses of chlorpromazine (CPZ)  
on the growth of C6 glioma cells (a) and HeLa cells (b), n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control;  

** – p < 0.05 compared to CPZ; *** – p < 0.05 compared to GA)

а b
Рис. 5. Влияние совместного применения хлорпромазина (CPZ, 14 μМ), рутениевого красного (RR, 20 μМ)  

и глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ) на рост клеток глиомы С6 (а), n = 18 и Hela (b), n = 6  
( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем; ** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом CPZ; *** ‒ р < 0,05  

при сравнении с эффектом RR; **** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 5. Effect of the combined use of chlorpromazine (CPZ, 14 μM), ruthenium red (RR, 20 μM), and glycyrrhetinic  
acid (GA, 120 μM) on the growth of C6 glioma cells (a), n = 18, and HeLa cells (b), n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control; 

 ** – p < 0.05 compared to CPZ; *** – p < 0.05 compared to the effect of RR; **** – p < 0.05 compared to the effect of GA)

равен примерно сумме эффектов этих препаратов (подавление роста в 3,0–3,5 раза) (рис. 5). Сов
местное применение 14 μМ хлорпромазина, 20 μМ рутениевого красного и 120 μМ глициррето-
вой кислоты оказывало наиболее выраженный ингибирующий эффект на опухолевые клетки, 
подавляя рост глиомы С6 и Hela в 24 и 6,1 раза соответственно. 

Для сравнения действия глицирретовой кислоты и препаратов, которые наиболее выраженно 
усиливали ее противоопухолевое действие (хлорпромазина, рутениевого красного и А23187), на 
нормальные и опухолевые клетки нами были проведены эксперименты на первичной культуре 
клеток головного мозга крысы. Данная первичная культура представляет собой главным обра-
зом клетки астроглии (более 90 %), хотя может включать и небольшое количество других типов 
клеток, присутствующих в ткани мозга [31].

В экспериментах глицирретовая кислота (120 μМ) способствовала ускорению клеточного ро-
ста в 1,2 раза (рис. 6). Таким образом, действие глицирретовой кислоты на нормальные клетки 
глии противоположно ее действию на клетки глиомы С6.

А23187 не повлиял на клеточный рост, но его сочетание с глицирретовой кислотой подавля-
ло рост клеток в 1,1 раза (рис. 6). Это свидетельствует о том, что ингибирующий эффект А23187 
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в отношении нормальных клеток не проявлялся, а в сочетании с глицирретовой кислотой про-
являлся гораздо слабее, чем в отношении опухолевых клеток.

Выявлено тормозящее клеточный рост действие хлорпромазина в концентрации 28 μМ 
(в  3,1  раза), но не 7 и 14 μМ (рис. 7). Сочетанное применение 14 или 28 μМ хлорпромазина 
с глицирретовой кислотой привело к подавлению роста клеток (более выраженному, чем при 
действии только хлорпромазина) в 2,9 и 1,3 раза соответственно. Наблюдаемые эффекты хлор-
промазина и его сочетания с глицирретовой кислотой на первичную культуру клеток головного 
мозга сходны с эффектами на глиому С6, но не полностью одинаковы, так как проявляются при 
более высоких дозах хлорпромазина.

Рутениевый красный замедлял рост клеток в 1,2 раза и более выраженно действовал в со-
четании с хлорпромазином (подавление клеточного роста в 1,5 раза). Сочетание глицирретовой 
кислоты с рутениевым красным не привело к усилению эффекта по сравнению с действием по-
следнего. Сочетание глицирретовой кислоты, хлорпромазина и рутениевого красного проявляло 
наиболее выраженный эффект, подавляя рост клеток в 3,9 раза (рис. 8). Согласно этим резуль-
татам рутениевый красный подавлял клеточный рост и вызвал тенденцию к усилению эффекта 
хлорпромазина и его сочетания с глицирретовой кислотой, но в гораздо меньшей степени, чем 
в экспериментах на опухолевых клетках.

Рис. 6. Влияние совместного применения А23187 (2,5 μМ) и глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ)  
на рост клеток головного мозга крысы, n = 6 ( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем;  

** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом А23187; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 6. Effect of the combined use of A23187 (2.5 μM) and glycyrrhetinic acid (GA, 120 μM) on the growth  
of rat brain cells, n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control; ** – p < 0.05 compared to A23187; *** – p < 0.05 compared to GA)

Рис. 7. Влияние глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ) и различных доз хлорпромазина (CPZ)  
на рост клеток головного мозга крысы, n = 6 ( * ‒ р < 0,05 при сравнении с контролем; ** ‒ р < 0,05  

при сравнении с эффектом CPZ; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом GA)

Fig. 7. Effect of glycyrrhetinic acid (GA, 120 µM) and various doses of chlorpromazine (CPZ) on the growth  
of rat brain cells, n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control; ** – p < 0.05 compared to the effect of CPZ;  

*** – p < 0.05 compared to the effect of GA)
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Рис. 8. Влияние совместного применения хлорпромазина (CPZ, 14 μМ), рутениевого красного (RR, 20 μМ)  
и глицирретовой кислоты (GA, 120 µМ) на рост клеток головного мозга крысы, n = 6 ( * ‒ р < 0,05  

при сравнении с контролем; ** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом Хп; *** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом RR;  
**** ‒ р < 0,05 при сравнении с эффектом ГЛК)

Fig. 8. Effect of the combined use of chlorpromazine (CPZ, 14 μM), ruthenium red (RR, 20 μM), and glycyrrhetinic  
acid (GA, 120 μM) on the growth of rat brain cells, n = 6 ( * – p < 0.05 compared to control;  

** – p < 0.05 compared to CPZ; *** – p < 0.05 compared to RR; **** – p < 0.05 compared to GA)

Исходя из полученных данных, можно сказать, что механизмы, чувствительные к хлорпро-
мазину и циклоспорину А (среди них ‒ механизмы, зависимые от кальмодулина, кальциневрина 
и регулируемых ими белков, а также, возможно, кальмодулин- и кальциневрин-независимые ме-
ханизмы), фосфолипаза С, а также ингибируемые рутениевым красным ваниллоидные каналы 
временного рецепторного потенциала и (или) митохондриальный Са2+-унипортер регулируют 
пролиферацию опухолевых клеток, а блокирование этих механизмов тормозит опухолевый рост. 
Тот факт, что ингибирование указанных механизмов не ведет к снижению эффекта глициррето-
вой кислоты, позволяет сделать вывод о том, что они не требуются для реализации противоопу-
холевого эффекта последней.

Более того, наблюдается усиление противоопухолевого действия при сочетании глициррето-
вой кислоты и ингибиторов указанных выше кальций-связывающих белков и кальциевых кана
лов. Это свидетельствует о том, что глицирретовая кислота и использованные ингибиторы не 
препятствуют противоопухолевому действию друг друга. Так как большинство исследованных 
ингибиторов проявляют при сочетании с глицирретовой кислотой аддитивное действие, можно 
предположить, что биохимические пути реализации их противоопухолевого эффекта хотя бы 
частично перекрываются. Это, в свою очередь, может объясняться тем, что глицирретовая кис-
лота, возможно, действует на несколько молекулярных мишеней и внутриклеточных сигналь-
ных путей.

Противоопухолевая активность кальциевого ионофора А23187 и усиление эффекта при его 
сочетании с глицирретовой кислотой говорят о том, что поступление ионов кальция в клетку 
с помощью ионофора способствует торможению клеточного роста и эффекту глицирретовой 
кислоты. С другой стороны, так как хелатор кальция ЭГТА не изменял эффект глицирретовой 
кислоты, ее действие, вероятно, не обусловлено поступлением ионов кальция в клетку из внеш-
ней среды. Возможно, что росту опухолевых клеток способствует именно активность кальцие-
вых каналов, а ионофор-зависимый перенос ионов кальция имеет противоположный эффект на 
клеточный рост.

Сравнение результатов, полученных на глиоме С6 и на клетках головного мозга крысы, пока-
зывает, что опухолевые клетки более чувствительны к глицирретовой кислоте, чем нормальные. 
Согласно представленным данным глицирретовая кислота не оказывала ингибирующего эффек-
та на нормальные клетки, полученные из головного мозга.

В то же время активность кальмодулина или других хлорпромазин-чувствительных меха-
низмов играет роль в пролиферации не только злокачественных, но и нормальных клеток. Так, 
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хлорпромазин дозозависимо подавлял клеточный рост и усиливал ингибирующее действие гли-
цирретовой кислоты на рост клеток головного мозга крысы.

Роль митохондриального кальциевого унипортера и ваниллоидных каналов временного ре-
цепторного потенциала в росте нормальных клеток астроглии, вероятно, менее значима, чем 
в росте злокачественной глиомы С6, так как рутениевый красный, а также сочетания рутени-
евого красного и А23187 с глицирретовой кислотой и (или) хлорпромазином оказывали на рост 
нормальных клеток менее выраженное действие, чем на опухолевые клетки.

Более широкие исследования чувствительности различных типов клеток к данным соедине-
ниям и механизмов реализации их действия на клеточный рост позволят уточнить спектр воз-
можных целевых клеток и тканей.

Заключение. Глицирретовая кислота проявляет противоопухолевое действие in vitro, дозо-
зависимо подавляя рост клеток глиомы С6 и Hela.

Усиление ингибирующего действия может быть достигнуто посредством сочетанного при-
менения глицирретовой кислоты с А23187 (кальциевым ионофором), хлорпромазином (ингиби-
тором кальмодулина), циклоспорином (ингибитором кальциневрина), U73122 (ингибитором фос-
фолипазы С), рутениевым красным (ингибитором ваниллоидных каналов временного рецептор-
ного потенциала и митохондриального Са2+-унипортера), что обеспечивает более выраженный 
эффект, чем применение глицирретовой кислоты и указанных соединений по отдельности.

Опухолевые клетки глиомы С6 и Hela более чувствительны к глицирретовой кислоте, иссле-
дованным модуляторам кальциевого обмена клетки и сочетаниям глицирретовой кислоты с эти-
ми модуляторами, чем нормальные клетки первичной культуры головного мозга крысы.
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