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Аннотация
В статье рассматривается история открытия люминола натрия и его кристаллических форм, а также фар-

макологические препараты на его основе. Показано, что фармакологические свойства фталазинов и их про-
изводных были обнаружены в 70-х годах XX столетия, а первый препарат на основе люминола натрия был 
зарегистрирован в 1997 году. Особое внимание уделяется кристаллическим формам люминола натрия, кото-
рых в настоящее время известно шесть. Каждый фармакологический препарат на основе люминола натрия 
отличается друг от друга кристаллическими формами этого вещества, в которых он представлен. Очевидно, 
различия в кристаллических формах может обуславливать различный фармакологический эффект или дру-
гие параметры, такие как фармакокинетика и фармакодинамика. История изучения люминола натрия как 
химического вещества и как вещества с фармакологическими свойствами показывает не только развитие 
знаний и представлений о нем как лекарственном препарате, но и намечает дальнейшие пути создания новых 
лекарственных форм с новыми свойствами и применения этого вещества в медицине и биологии.

Ключевые слова: 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндион натрия, (люминол натрия), 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-
фталазиндион (люминол), кристаллические формы, ТАМЕРОН, ТАМЕРИТ, ГАЛАВИТ.

Summary
The article deals with the history of the discovery of luminol sodium salt and its crystalline forms, as well as phar-

macological preparations. It was shown that the pharmacological properties of phthalazines and their derivatives 
were discovered in the 70s of the XX century, and the first drug based on luminol sodium salt was registered in 
1997. Special attention is paid to the crystalline forms of luminol sodium salt, which are currently known six. Each 
pharmacological preparation based on luminol sodium salt differs from each other in the crystalline forms of this 
substance in which it is presented. Obviously, differences in crystalline forms can cause different pharmacological 
effects or other parameters, such as pharmacokinetics and pharmacodynamics. The history of the study of luminol 
sodium salt as a chemical substance and as a substance with pharmacological properties shows not only the devel-
opment of knowledge and ideas about it as a drug, but also outlines further ways to create new dosage forms with 
new properties and the use of this substance in medicine and biology.

Keywords: 2,3-dihydro-5-nitro-1,4-phthalazinedione sodium salt, (luminol sodium salt), 2,3-dihydro-5-ni-
tro-1,4-phthalazinedione (luminol), crystalline forms, ТАМЕRОN, TAMERIT, GALAVIT.



№
4(

62
)2

02
1

89

СОВРЕМЕННАЯ МЕДИЦИНА И ФАРМАЦЕВТИКА

В 2020 году МОУ «Институт инженерной фи-
зики» зарегистрировал лекарственный препарат 
ТАМЕРОН, основой которого является натриевая 
соль 2,3-дигидро-5-нитро-1,4-фталазиндиона 
(люминол натрия). Несмотря на достаточно 
давнюю известность препаратов на основе лю-
минола натрия (ГАЛАВИТ и ТАМЕРИТ) интерес 
представляет история открытия и применения 
люминола и его солей, а также лекарственных 
свойств этих веществ и разнообразия кристал-
лических форм.

Впервые люминол (3-аминофталгидразид) 
был синтезирован во второй половине XIX века. 
Повторное переоткрытие этого вещества про-
изошло в 1902 году, когда его выделили в виде 
твердого органического соединения и это было 
описано в немецкой диссертации Шмидза  [1]. 
В 1913 году Куртиус и Семпер упростили про-
цесс синтеза люминола и впервые описали его 
способность к слабой люминесценции, причем в 
кислых условиях [2]. С этого момента интерес к 
люминолу, как химического соединения, прояв-
ляется именно из-за этого интересного свойства.

Открытие более интенсивной хемилюминес-
ценции люминола было сделано в исследова-
тельской лаборатории IG  Farben (Lommel), но 
оно не было опубликовано. Позднее, в 1928 г., 
немецкий химик Х.Х.  Альбрехт опубликовал 
работу, в которой продемонстрировал реакцию 
свечения люминола в щелочных условиях в 
присутствии пероксида водорода [3]. В этой же 
работе он впервые предложил механизм этой 
реакции.

В 1936 году Karl Gleu и Karl Pfannstiel в своих 
исследованиях обнаружили, что интенсивность 
хемилюминесценции значительно возрастает в 
присутствии гематина из крови [4]. Позднее не-
мецкий судебно-медицинский эксперт Вальтер 
Шпехт провел обширные исследования при-
менения люминола для обнаружения следов 
крови на месте преступления  [5]. Эти работы 
были подхвачены патологами из США Фредери-
ком Проешером и А.М. Муди, которые создали 
компанию «Проешер и Муди» и активно нача-
ли внедрять этот метод в судебно-медицинскую 
практику [6].

В дальнейшем, состав реагентов с примене-
нием люминола совершенствовался, и помимо 
применения в криминалистике он стал исполь-
зоваться в медицине как реагент для иммунохе-
милюминесцентного анализа – для высокочув-
ствительной количественной идентификации 
антигенов и антител [7] и биологии – для опре-
деления активных форм кислорода и гидрок-
сильных радикалов [8].

Несмотря на длительную историю люмино-

ла, как химического соединения, его кристалли-
ческие структуры были описаны только в 1992 
году [9]. В работе [10] описаны 2 кристалличе-
ские формы люминола (названные как форма I 
и форма II).

Большой интерес к люминолу возник после 
появления информации о том, что натриевая 
соль люминола обладает иммуномодулирующи-
ми свойствами. Стоит четко отметить, что пря-
мые лекарственные противовоспалительные 
свойства собственно фталазинов (родственных 
люминолу соединений) были описаны в патен-
тах, начиная с 1984 года [11,12], а предположе-
ние лекарственных свойств именно люминола 
(аминофталгидразида) отображено в патенте 
US  94832686A  [13]. Применение люминола на-
трия как лекарственного средства было впервые 
описано в патентах 1993 года [14,15]. В 1996 году 
появляется название лекарственного препарата 
на основе натриевой соли люминола – ГАЛАВИТ, 
в 1997 – первое регистрационное удостоверение 
на препарат (товарный знак зарегистрирован в 
2001 году) [16,17]. Позднее в патентах описаны 
различные способы получения люминола на-
трия путем синтеза из исходных компонентов –  
3-нитрофталевой кислоты и гидразингидрата 
[18], а также его различных солей щелочных и 
щелочноземельных металлов [19], и препаратов 
на основе смеси солей люминола щелочных ме-
таллов [20].

Различные кристаллические формы безво-
дной натриевой соли люминола были впервые 
описаны в 2010 году в патенте EP2774920A1 [21]. 
В работе показано наличие 2-х кристаллических 
форм люминола натрия (названы как форма 
I и форма II), причем продемонстрирована их 
различная фармакологическая активность, оче-
видно связанная с разной растворимостью этих 
кристаллических форм в воде. Растворимость 
безводных кристаллов была гораздо выше, чем 
кристаллов дигидрата люминола натрия, опи-
санного ранее [18].

В 2013 году были описаны кристаллические 
формы других гидратированных и негидрати-
рованных солей щелочных металлов люминола 
(Na+, Li+, K+, Rb+ и Cs+), также в этой рабо-
те была описана кристаллическая форма люми-
нола натрия, которая была зарегистрирована 
в Кембриджской структурной базе данных под 
аббревиатурой BINFIP (рисунок 1) [22]. 

В 2014 году Рыбаков и др. обнаружили две 
полиморфные кристаллические структуры не-
гидратированного люминола натрия, очевид-
но аналогичные показанным ранее в патенте 
EP2774920A1 (форма B1 [9d], зарегистрированы 
в Кембриджской структурной базе данных под 
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                              BINFIP LOHKUQ (представлена в препарате ГАЛАВИТ)

LOHKOK (представлена в препарате ГАЛАВИТ) LOHKIE (представлена в препарате ТАМЕРИТ)

LOHKOK01 (представлена в препарате ТАМЕРОН) LOHKOK02 (представлена в препарате ТАМЕРОН)

Рис. 1. Типы кристаллических структур люминола натрия, зарегистрированные в Кембриджской структурной базе 
данных и препараты, в которых представлены эти формы. Форма BINFIP (973889) a 7.952(2)Å b 13.168(3)Å c 13.734(3)Å, 
α 74.180(14)° β 88.629(11)° γ 82.050(17)°; форма LOHKUQ (931683) a 14.7157(18)Å b 3.7029(19)Å c 16.0233(15)Å, α 90.00° β 

116.682(13)° γ 90.00°; форма LOHKOK (931684), a 27.7765(15)Å b 3.3980(19)Å c 8.1692(19)Å, α 90.00° β 90.00° γ 90.00°; форма 
LOHKIE (931685) a 8.3429(4)Å b 22.0562(11)Å c 5.2825(2)Å, α 90.00° β 99.893(3)° γ 90.00°; форма LOHKOK01 (1040228) a 

14.7172(7)Å b 3.70031(10)Å c 16.0055(8)Å, α 90° β 116.715(3)° γ 90°; форма LOHKOK02 (1040229) a 8.0364(2)Å b 3.69765(5)Å c 
26.4246(7)Å, α 90° β 96.346(2)° γ 90°

номером 931683 (форма II, LOHKUQ) (рисунок 1) 
и форма B2 [9d], под номером 931684 (форма I, 
LOHKOK) (рисунок 1)), также была описана кри-
сталлическая структура моногидрата люминола 
натрия (форма А, LOHKIE, 931685) (рисунок  1) 
[23]. В работе Martin et al. были получены и 
описаны более чистые кристаллические формы 
люминола натрия, которые были зарегистри-
рованы под кодами LOHKOK01 и LOHKOK02 
(рисунок 1) [24].

В 2000 году был зарегистрирован препа-
рат на основе люминола натрия – ТАМЕРИТ 
(РУ №2000/113/5) в виде порошка для приготов-
ления раствора для внутримышечного введе-
ния. После регистрации он также исследовался 
и упоминался как моногидратированная соль 

люминола натрия (в документах также упоми-
нается безводная соль люминола натрия – как 
ГАЛАВИТ) [23, 25, 26]. В 2020 году ТАМЕРИТ 
был зарегистрирован в лекарственной форме 
(ЛП-006299-260620) в виде лиофилизата. Если 
охарактеризовать препараты ГАЛАВИТ и ТА-
МЕРИТ с точки зрения кристаллической струк-
туры, то первый является кристаллической 
формой LOHKIE, а второй препарат – смесью 
безводных кристаллических форм LOHKOK и 
LOHKUQ [23].

В 2015 году появляется новый препарат на 
основе люминола натрия – ТАМЕРОН [27], пред-
ставляющего собой лиофилизат. Как было пока-
зано в патенте RU2744858C1 [28], в зависимости 
от технологии лиофилизации люминол натрия 
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может образовывать кристаллы в виде смеси 
LOHKOK01 и LOHKOK02 кристаллических и 
аморфной форм в различных соотношениях. В 
ходе отработки способа и технологии лиофили-
зации препарата ТАМЕРОН удалось достигнуть 
стабилизации кристаллического состава препа-
рата в формах LOHKOK01 и LOHKOK02. Эти 
формы отличны от кристаллических форм ран-
нее известных препаратов – ГАЛАВИТа и ТА-
МЕРИТ. Поэтому можно утверждать, что несмо-
тря на то, что ГАЛАВИТ, ТАМЕРИТ и ТАМЕРОН 
являются аналогичными фармакологическими 
препаратами, но кристаллические формы, и, 
следовательно, некоторые физико-химические и 
фармакологические свойства у этих препаратов 
могут быть различными.

В настоящее время ведутся активные иссле-
дования лекарственных форм люминола натрия 
за рубежом. В частности, швейцарская ком-
пания Метриофарм помимо выше указанного 
патента  [21] имеет патенты на использование 
люминола натрия (он проходит под кодовым 
названием MP1032) для лечения: рассеянно-
го склероза [29]; острого воспаления легких (в 
качестве аэрозольной формы) [30]. Также этой 
компанией проводились исследования по рас-
творению люминола натрия в различных со-
растворителях для возможности изготовления 
различных лекарственных форм этого вещества 
[31]. Эта же компания проводит клинические 
испытания люминола натрия для лечения хро-
нического псориаза [32], коронавирусной ин-
фекции [33].

Таким образом, история изучения люминола 
натрия как химического вещества и как веще-
ства с фармакологическими свойствами пока-
зывает не только развитие знаний и представ-
лений о нем как лекарственном препарате, но и 
намечает дальнейшие пути создания новых ле-
карственных форм с новыми свойствами и при-
менения этого вещества в медицине и биологии.
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