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Аннотация
В статье рассматривается проблема химического синтеза одного из ключевых интермедиатов 2,3-дигидро-

5-нитро-1,4-фталазиндиона (люминола), который в дальнейшем является реагентом для синтеза 2,3-дигидро-
5-нитро-1,4-фталазиндиона натрия (люминола натрия). Последнее вещество является основой для получения 
активной фармацевтической субстанции и препарата ТАМЕРОН. В рамках выполнения субсидии Минпром-
торга России (Соглашение от 29.06.2021 г. №020-11-2021-1094) на разработку новых лекарственных форм и 
развития базы для производства по полному циклу – от реактива и фармацевтической субстанции до готовой 
лекарственной формы в МОУ «ИИФ» был разработан новый экологичный, безопасный и эффективный способ 
синтеза высокочистого 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндиона, который был оформлен в виде ноу-хау.

Ключевые слова: ТАМЕРОН (2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндион натрия, люминол натрия), 2,3-дигидро-
5-нитро-1,4-фталазиндион (люминол), химический синтез, ноу-хау.

Summary
The article discusses the problem of chemical synthesis of one of the key intermediates of 2,3-dihydro-5-ni-

tro-1,4-phthalazinedione (luminol), which is subsequently a reagent for the synthesis of 2,3-dihydro-5-nitro-1,4- 
phthalazinedione sodium salt (luminol sodium salt). The last substance is the basis for the production of active 
pharmaceutical ingredients and the drug ТАМЕRОN. As part of the implementation of the subsidy of the Ministry 
of Industry and Trade of Russia (Agreement of 06/29/2021 No. 020-11-2021-1094) for the development of new dos-
age forms and the development of a base for full-cycle production - from a reagent and a pharmaceutical substance 
to a finished dosage form, IPI «IEP» was developed a new environmentally friendly, safe and efficient method for 
the synthesis of high-purity 2,3-dihydro-5-nitro-1,4-phthalazinedione, which has been formalized as a know-how.

Keywords: ТАМЕRОN (2,3-dihydro-5-nitro-1,4-phthalazinedione sodium, sodium luminol), 2,3-dihydro-5-ni-
tro-1,4-phthalazinedione (luminol), chemical synthesis, know-how.

В настоящее время известные методики син-
теза 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндиона ис-
пользуют сложные и трудоемкие процессы и чи-
стый гидразин для ввода 2 атомов азота в гете-
роциклическое соединение. Гидразин токсичен, 
а его присутствие в реактиве и АФС для полу-
чения лекарственного препарата недопустимо.

Исторически синтез 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-
фталазиндиона проводится с момента открытия 
из 3-нитрофталевой кислоты и гидразина  [1]. 
Описан синтез искомого соединения из 3-ни-
трофталевой кислоты и гидразина в растворе де-
калина или тетралина при 160-180°C. Далее смесь 
выпаривали при высокой температуре и получа-
ли 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндион [2]. В 
британском патенте GB 1100911A описан синтез 
производных фталазина  [3]. Среди предложен-
ных способов используется смесь дикарбоновой 
кислоты и гидразина, причем смесь нагревают 
с обратным холодильником в течение 4 часов. 
Раствор охлаждают и добавляют воду и HCl до 
pH  7. Образовавшееся твердое вещество пере-
кристаллизовывают в горячей воде. Американ-
ский патент US 4226992 описывает образование 
фталазида из дикарбоновой кислоты и гидрази-
на в метаноле при кипячении с обратным холо-
дильником в течение 3 часов. После охлаждения 
смесь упаривают досуха в роторном испарите-
ле и кристаллический остаток сушат в течение 
ночи при 80°C под вакуумом [4].

В американском патенте US 4226993 описана 
реакция, где фталимид смешивали с гидрази-
ном в этаноле в течение 2 часов при кипячении 
с обратным холодильником с последующим ох-

лаждением и выдержкой в течение ночи. После 
выпаривания в роторном испарителе при пони-
женном давлении твердое вещество сушили при 
110°C в течение 8 часов под давлением 0,1 мм рт. 
Твердый остаток перемешивали в течение 90 
минут в 10% HCl, фильтровали и нейтрализо-
вали КОН, а выпавший осадок фильтровали, 
сушили и перекристализовывали из водного ди-
метилформамида [5].

Также предлагался синтез 3-аминофталги-
дразида из 3-нитрофталевого ангидрида и ги-
дразина с помощью катализатора на основе Ni-
Ренея при температурах порядка 285-290°C с 
выходом порядка 85-90%  [6]. Описана реакция 
получения 3-нитрофталгидразида в присутствии 
пентахлорида ниобия в диоксане  [7]. Описан 
синтез 3-аминофталгидразида для последующе-
го получения фармакологически-чистого люми-
нола натрия из 3-нитрофталевого ангидрида и 
гидразина в присутствии уксусной кислоты при 
нагревании до 75°C в течение 16 часов [8].

Учитывая вышеуказанные описания про-
цессов синтеза 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фта-
лазиндиона можно сделать вывод о том, что 
большинство известных методов мало подходят 
для производства реактива и субстанции – лю-
минола натрия и их использования в фармако-
логических целях. Поэтому в рамках выполне-
ния субсидии Минпромторга России (Соглаше-
ние от 29.06.2021г. №020-11-2021-1094) на раз-
работку новых лекарственных форм и развития 
базы для производства по полному циклу – от 
реактива и фармацевтической субстанции до го-
товой лекарственной формы в МОУ "ИИФ" был 
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разработан новый способ синтеза 2,3-дигидро-5-
нитро-1,4-фталазиндиона, который был оформ-
лен в виде ноу-хау.

Разработанный новый способ получения 
этого соединения отличается принципиаль-
ной новизной и экологичностью. Получаемый 
2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндион будет ис-
пользован для получения высокочистого, при-
годного для фармакологического использова-
ния люминола натрия.
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