
ÐÎÑÑÈÉÑÊÀß ÔÅÄÅÐÀÖÈß

ÔÅÄÅÐÀËÜÍÀß ÑËÓÆÁÀ
ÏÎ ÈÍÒÅËËÅÊÒÓÀËÜÍÎÉ ÑÎÁÑÒÂÅÍÍÎÑÒÈ,

ÏÀÒÅÍÒÀÌ È ÒÎÂÀÐÍÛÌ ÇÍÀÊÀÌ

(19) RU (11) 2 274 635(13) C1
(51) ÌÏÊ

C07C 211/30   (2006.01)
C07C 209/08   (2006.01)

(12) ÎÏÈÑÀÍÈÅ ÈÇÎÁÐÅÒÅÍÈß Ê ÏÀÒÅÍÒÓ

(21), (22) Çà âêà: 2004138682/04, 29.12.2004

(24) Äàòà íà÷àëà îòñ÷åòà ñðîêà äåéñòâè  ïàòåíòà:
29.12.2004

(45) Îïóáëèêîâàíî: 20.04.2006 Áþë. ¹ 11

(56) Ñïèñîê äîêóìåíòîâ, öèòèðîâàííûõ â îò÷åòå î
ïîèñêå: RU 2217414 C1, 27.11.2003. ÅÐ 0024587
À1, 06.08.1980. US 4680291 À, 14.07.1987. JP
06-145116 À, 24.05.1994. JP 2000-053619 À,
22.02.2000. P.D.CROCE ET AL, A simple
procedure for N-propenylation and N-
propynylation of secondary amines. Gazzetta
Chimica Italiana, 1996, vol.126, ¹2, p.p.107-109.

Àäðåñ äë  ïåðåïèñêè:
111024, Ìîñêâà, ø. Ýíòóçèàñòîâ, 23, ÔÃÓÏ
ÃîñÍÈÈÎÕÒ, Çàìåñòèòåëþ ãëàâíîãî äèðåêòîðà
Þ.È.Áàðàíîâó

(72) Àâòîð(û):
Êàçàêîâ Ïàâåë Âàñèëüåâè÷ (RU),
Áàðàíîâ Þðèé Èâàíîâè÷ (RU),
Ãîëîñîâ Ñåðãåé Íèêîëàåâè÷ (RU)

(73) Ïàòåíòîîáëàäàòåëü(è):
Ôåäåðàëüíîå ãîñóäàðñòâåííîå ïðåäïðè òèå
Ãîñóäàðñòâåííûé íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé
èíñòèòóò îðãàíè÷åñêîé õèìèè è òåõíîëîãèè
(ÔÃÓÏ ÃîñÍÈÈÎÕÒ) (RU)

(54) ÑÏÎÑÎÁ ÏÎËÓ×ÅÍÈß ÒÅÐÁÈÍÀÔÈÍÀ ÈËÈ ÅÃÎ ÃÈÄÐÎÕËÎÐÈÄÀ

(57) Ðåôåðàò:
Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê õèìèè àëëèëàìèíîâ, à

èìåííî ê ñïîñîáó ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà èëè åãî
ãèäðîõëîðèäà. Ñïîñîá âêëþ÷àåò âçàèìîäåéñòâèå
èçáûòêà N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà ñ 1-
ãàëîãåí-6,6-äèìåòèëãåïòåí-2-åí-4-èíîì â âîäå èëè
â âîäíîì ðàñòâîðå íåîðãàíè÷åñêîãî îñíîâàíè  ñ
ïîñëåäóþùåé, ïðè íåîáõîäèìîñòè, îáðàáîòêîé
ïîëó÷åííîãî ïðîäóêòà ñîë íîé êèñëîòîé. Êàê
ïðàâèëî, â êà÷åñòâå èñõîäíîãî ðåàãåíòà

èñïîëüçóþò êàê 1-áðîì-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èí,
òàê è 1-õëîð-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èí. Îáû÷íî
èñïîëüçóþò 5-50% ìîëüíûé èçáûòîê N-ìåòèë-íàôò-
1-èëìåòèëàìèíà â ñëó÷àå èñïîëüçîâàíè 
íåîðãàíè÷åñêîãî îñíîâàíè . Ñïîñîá ïîçâîë åò
ïîâûñèòü âûõîä öåëåâîãî ñîåäèíåíè , óïðîñòèòü
ïðîöåññ, à òàêæå ðàñøèðèòü ñûðüåâóþ áàçó
èñïîëüçîâàíèåì áîëåå äåøåâîãî àëêèëèðóþùåãî
àãåíòà - 1-õëîð-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíà. 2
ç.ï. ô-ëû.
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(54) METHOD FOR PREPARING TERBINAFINE OR ITS HYDROCHLORIDE

(57) Abstract: 
FIELD: organic chemistry, chemical technology,

pharmacy.
SUBSTANCE: invention relates to derivatives of

allylamines, namely, to a method for preparing
terbinafine or its hydrochloride. Method involves
interaction of N-methyl-naphth-1-yl-methylamine
taken in excess with 1-halogen-6,6-
dimethylheptene-2-ene-4-ine in water or inorganic
base an aqueous solution followed by, if
necessary, treatment of prepared product with
hydrochloric acid. As a rule, as the parent

reagent both 1-bromo-6,6-dimethylhept-2-ene-4-ine
and 1-chloro-6,6-dimethylhept-2-ene-4-ine is
used. Usually 5-50% mole excess of N-methyl-
naphth-1-yl-methylamine is used in case using
inorganic base. Method provides enhancing yield
of the end compound, to simplify the process and
to expand the raw base by using the more low-
priced 1-chloro-6,6-dimethylhept-2-ene-4-ine as
an alkylating agent.

EFFECT: improved preparing method.
3 cl, 3 ex
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Èçîáðåòåíèå îòíîñèòñ  ê õèìèè àëëèëàìèíîâ, à èìåííî ê ñïîñîáó ïîëó÷åíè  (E)-N-(6,6-
äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà (I) (òåðáèíàôèíà).

Òåðáèíàôèí ãèäðîõëîðèä - ýôôåêòèâíûé àíòèìèêîòè÷åñêèé ïðåïàðàò íîâîãî ïîêîëåíè ,
ïðèìåíåíèå êîòîðîãî ïîçâîë åò ïîëíîñòüþ èçëå÷èâàòü ãðèáêîâûå çàáîëåâàíè  áåç
ïîáî÷íûõ  âëåíèé.

Ê íàñòî ùåìó âðåìåíè èçâåñòíî íåñêîëüêî ìåòîäîâ ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà. Òàê,
âîññòàíîâëåíèåì N-(6,6-äèìåòèë-2,4-ãåïòàäèèíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà
äèèçîáóòèëàëþìèíèé ãèäðèäîì îáðàçóåòñ  òåðáèíàôèí ñ âûõîäîì 46% ïîñëå
õðîìàòîãðàôè÷åñêîãî âûäåëåíè  (Åâðîïåéñêèé ïàòåíò 0024587, Chem. Abstr., 1981, v.95,
169006d; A.Stutz and G.Petranyi, J. Med. Chem., 1984, v.27, p.1539-1543, A.Stutz, and
W.Granitzer, and S.Roth, Tetrahedron, 1985, v.41, p.5685-5696). Òåðáèíàôèí òàêæå
ìîæåò áûòü ïîëó÷åí âîññòàíîâèòåëüíûì àìèíèðîâàíèåì èç (E)-6,6-äèìåòèë-ãåïò-2-åí-4-èí-
1-àë  è N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà (Åâðîïåéñêèé ïàòåíò 0024587, Chem. Abstr., 1981,
v.95, 169006d). Îäíàêî ïðèìåíåíèå ïîæàðîîïàñíûõ è äîðîãîñòî ùèõ
ýëåìåíòîîðãàíè÷åñêèõ âîññòàíîâèòåëåé çàòðóäí åò øèðîêîå èñïîëüçîâàíèå äàííûõ
ñïîñîáîâ äë  ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà.

Êîíäåíñàöè  N-ìåòèë-N-(3-ãàëîãåíïðîï-2-åíèë)-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà (III) ñ
ýëåìåíòîîðãàíè÷åñêèìè (îëîâî, áîð) ïðîèçâîäíûìè òðåò-áóòèëàöåòèëåíà â ïðèñóòñòâèè
ãîìîãåííûõ ïàëëàäèåâûõ êàòàëèçàòîðîâ ïîçâîë åò ïîëó÷èòü òåðáèíàôèí ñ âûõîäîì 87-
98% (D.E.Radisill, and L.A.Castonguay, and J.K.Still, Tetrahedron Lett, 1988, v.29,
p.1509-1512; C.H.Oh, and S.H.Jung, Tetrahedron Lett, 2000, v.41, p.8513-8516;
M.Alami, and F.Ferri, and Y.Gaslain, Tetrahedron Lett, 1996, v.37, p.57-58; M.Alami,
and B.Crousse, and F.Ferri, J. Organomet. Chem., 2001, v.624, p.114-123; Åâðîïåéñêèé
ïàòåíò 0421302; Chem. Abstr., 1991, v.115, 48409k). Ïðàêòè÷åñêîå èñïîëüçîâàíèå ýòîãî
ñïîñîáà çàòðóäíåíî èç-çà âûñîêîé ñòîèìîñòè êàòàëèçàòîðîâ è èñõîäíûõ
ýëåìåíòîîðãàíè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé.

Èçâåñòåí ñïîñîá ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà àëêèëèðîâàíèåì N-ìåòèë-íàôò-1-
èëìåòèëàìèíà 1-áðîì-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíîì (â âèäå ñìåñè Å- è Z-èçîìåðîâ,
ñîîòíîøåíèå 3:1) (P.D.Croce, and R.Ferraccioli, and C.L.Rosa, Gazz. Chim. Ital.,
1996, v.126, p.107-110). Êîíäåíñàöèþ îñóùåñòâë þò â òîëóîëå ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå
â òå÷åíèå 16-24 ÷àñîâ â ïðèñóòñòâèè òâåðäîãî êàðáîíàòà êàëè  è êàòàëèçàòîðà
ìåæôàçíîãî ïåðåíîñà - òåòðàáóòèëàììîíèé áðîìèäà. Îäíàêî äë  î÷èñòêè öåëåâîãî
ñîåäèíåíè  (â òîì ÷èñëå è êàòàëèçàòîðà ìåæôàçíîãî ïåðåíîñà) òðåáóåòñ  êîëîíî÷íà 
õðîìàòîãðàôè .

Íàèáîëåå áëèçêèì ê ïðåäëàãàåìîìó  âë åòñ  ñïîñîá ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà
àëêèëèðîâàíèåì N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà 1-áðîì-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíîì (â
âèäå ñìåñè Å- è Z-èçîìåðîâ, ñîîòíîøåíèå 3:1) â äèìåòèëôîðìàìèäå (Åâðîïåéñêèé ïàòåíò
0024587; Chem. Abstr., 1981, v.95, 169006d). Âûõîä öåëåâîãî ñîåäèíåíè  ñîñòàâë åò 43,5%.

Òàê, 601 ã (3 ìîë ) 1-áðîì-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíà (ñìåñü Å- è Z-èçîìåðîâ,
ñîîòíîøåíèå 3:1) äîáàâë þò ïðè îõëàæäåíèè ëüäîì ê ñìåñè 536,7 ã (3,13 ìîë ) N-ìåòèë-
íàôò-1-èëìåòèëàìèíà, 332 ã (3,13 ìîë ) êàðáîíàòà íàòðè  â 3 ë äèìåòèëôîðìàìèäà
(âûñóøåí íàä ìîëåêóë ðíûìè ñèòàìè) è ñìåñü ïåðåìåøèâàþò íî÷ü ïðè êîìíàòíîé
òåìïåðàòóðå. Ðàñòâîðèòåëü îòãîí þò â âàêóóìå, îñòàòîê ðàñïðåäåë þò ìåæäó âîäîé è
ýôèðîì. Îðãàíè÷åñêèé ñëîé ïðîìûâàþò 2% ðàñòâîðîì âèííîé êèñëîòû, íàñûùåííûì
ðàñòâîðîì áèêàðáîíàòà íàòðè , ñóøàò ñóëüôàòîì íàòðè , ýôèð îòãîí þò. Îñòàòîê íàíîñ ò
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íà 1,5 êã ñèëèêàãåë  è ïðîìûâàþò ñìåñüþ òîëóîë/ýòèëàöåòàò (4/1). Ðàñòâîðèòåëè
îòãîí þò, â çêèé îñòàòîê (633,4 ã) ðàñòâîð þò â ýòàíîëå, äîáàâë þò ýêâèìîë ðíîå
êîëè÷åñòâî õëîðîâîäîðîäà, ðàñòâîðåííîãî â ýòàíîëå. Ðàñòâîðèòåëü îòãîí þò,
êðèñòàëëè÷åñêèé îñòàòîê ðàñòâîð þò â 1,2 ë ãîð ÷åãî èçîïðîïàíîëà, äîáàâë þò 4 ë
ýôèðà. Îñàäîê ôèëüòðóþò, ïðîìûâàþò ñìåñüþ èçîïðîïàíîë/ýôèð (1/1). Ïîñëå
ïåðåêðèñòàëëèçàöèè èç ñìåñè èçîïðîïàíîë/ýôèð ïîëó÷àþò 427,9 ã òåðáèíàôèíà
ãèäðîõëîðèäà (â âèäå Å-èçîìåðà) (âûõîä 43,5%).

Ê íåäîñòàòêàì èçâåñòíîãî ìåòîäà ìîæíî îòíåñòè íåâûñîêèé âûõîä è íåîáõîäèìîñòü â
ñëîæíîì âûäåëåíèè öåëåâîãî ñîåäèíåíè  èç ðåàêöèîííîé ñìåñè ñ èñïîëüçîâàíèåì
çíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà òùàòåëüíî âûñóøåííûõ ðàçëè÷íûõ ðàñòâîðèòåëåé è
íåõèìè÷åñêèõ îïåðàöèé (îòãîíêà, ðàñòâîðåíèå, ïðîìûâêè è ò.ä.).

Íàñòî ùåå èçîáðåòåíèå íàïðàâëåíî íà ïîâûøåíèå âûõîäà öåëåâîãî ñîåäèíåíè ,
óïðîùåíèå ïðîöåññà (ñîêðàùåíèå êîëè÷åñòâà íåõèìè÷åñêèõ îïåðàöèé, óìåíüøåíèå
êîëè÷åñòâà ðàñòâîðèòåëåé), à òàêæå íà ðàñøèðåíèå ñûðüåâîé áàçû (èñïîëüçîâàíèå áîëåå
äåøåâîãî àëêèëèðóþùåãî àãåíòà - 1-õëîð-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíà).

Ñóùíîñòü ïðåäëàãàåìîãî èçîáðåòåíè  ñîñòîèò â ñïîñîáå ïîëó÷åíè  òåðáèíàôèíà
âçàèìîäåéñòâèåì N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà ñ 1-ãàëîãåí-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíîì
â âîäå èëè â âîäíîì ðàñòâîðå íåîðãàíè÷åñêîãî îñíîâàíè  ñ èñïîëüçîâàíèåì èçáûòêà
èñõîäíîãî N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà, ÷òî ïîçâîë åò çíà÷èòåëüíî óïðîñòèòü
âûäåëåíèå öåëåâîãî ñîåäèíåíè . Íà ñèíòåç òåðáèíàôèíà íå îêàçûâàåò çàìåòíîãî âëè íè 
äîáàâëåíèå äîïîëíèòåëüíîãî îðãàíè÷åñêîãî âîäîíåðàñòâîðèìîãî ðàñòâîðèòåë , â êà÷åñòâå
êîòîðîãî ìîãóò âûñòóïàòü óãëåâîäîðîäû, ïðîñòûå ýôèðû è äð.

Äë  ñâ çûâàíè  âûäåë þùåãîñ  â õîäå ðåàêöèè ãàëîãåíîâîäîðîäà èñïîëüçóþò êàê
íåîðãàíè÷åñêèå îñíîâàíè , òàê è ñîîòâåòñòâóþùèé ìîëüíûé èçáûòîê N-ìåòèë-íàôò-1-
èëìåòèëàìèíà. Â êà÷åñòâå íåîðãàíè÷åñêèõ îñíîâàíèé èñïîëüçóþò âîäíûå ðàñòâîðû
ãèäðîêñèäîâ íàòðè  èëè êàëè , êàðáîíàòà êàëè , ïðè÷åì êîíöåíòðàöè  íåîðãàíè÷åñêîãî
îñíîâàíè  â âîäíûõ ðàñòâîðàõ íå îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîãî âëè íè  íà ïðîöåññ ïîëó÷åíè 
òåðáèíàôèíà.

Ïðè èñïîëüçîâàíèè íåîðãàíè÷åñêèõ îñíîâàíèé â êà÷åñòâå àêöåïòîðà ãàëîãåíîâîäîðîäà
äë  äîñòèæåíè  ïîëíîãî ðàñõîäîâàíè  àëêèëèðóþùåãî àãåíòà èñïîëüçóþò 5-50% ìîëüíûé
èçáûòîê N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà, ïðè ýòîì äîñòèãàåòñ  êîëè÷åñòâåííûé âûõîä N-
(6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà, â êîòîðîì ñîäåðæàíèå E-
èçîìåðà (òåðáèíàôèíà) ñîîòâåòñòâóåò êîëè÷åñòâó E-èçîìåðà â èñõîäíîì 1-ãàëîãåí-6,6-
äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíå.

Àëêèëèðóþùèé àãåíò (1-ãàëîãåí-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èí) èñïîëüçóþò â âèäå ñìåñè
ãåîìåòðè÷åñêèõ èçîìåðîâ (Å- è Z-), ñ ñîäåðæàíèåì E-èçîìåðà íå ìåíåå 75%, ïðè ýòîì
âûäåëåíèå òåðáèíàôèíà ãèäðîõëîðèäà èç ðåàêöèîííîé ñìåñè îñóùåñòâë þò
êðèñòàëëèçàöèåé â ïðèñóòñòâèè âîäíîãî ðàñòâîðà ñîë íîé êèñëîòû.

Çàêëþ÷èòåëüíóþ î÷èñòêó òåðáèíàôèíà ãèäðîõëîðèäà îñóùåñòâë þò ñòàíäàðòíûìè
îïåðàöè ìè (ïðîìûâêà, ïåðåêðèñòàëëèçàöè ), ïðè ýòîì ïîòåðè öåëåâîãî ñîåäèíåíè  íå
ïðåâûøàþò 5-10%.

Ïðèðîäà ãàëîãåíà (áðîì èëè õëîð) â 1-ãàëîãåí-6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíå íå
îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîãî âëè íè  íà âûõîä öåëåâîãî ñîåäèíåíè .

Òåìïåðàòóðíûå ïàðàìåòðû ïðîöåññà íå îêàçûâàþò ñóùåñòâåííîãî âëè íè  íà âûõîä
öåëåâîãî ñîåäèíåíè  â èíòåðâàëå îò 0 äî 100°Ñ.

Ñóùíîñòü äàííîãî èçîáðåòåíè  èëëþñòðèðóåòñ , íî íå îãðàíè÷èâàåòñ  ñëåäóþùèìè
ïðèìåðàìè.

Ïðèìåð 1.
Ñìåñü 20 ìë 15% âîäíîãî ðàñòâîðà ãèäðîêñèäà íàòðè , 14,4 ã (0,084 ìîëü) N-ìåòèë-

íàôò-1-èëìåòèëàìèíà è 11,0 ã (0,07 ìîëü) (E)-1-õëîð-6,6-äèìåòèë-2-ãåïò-2-åí-4-èíà
(ñîäåðæèò 95% E-èçîìåðà) ïåðåìåøèâàþò ïðè 70°Ñ 5 ÷àñîâ (ïî äàííûì ÂÝÆÕ èñõîäíîå
õëîðïðîèçâîäíîå îòñóòñòâóåò). Çàòåì ïðè îõëàæäåíèè âîäîé äîáàâë þò ïî êàïë ì 4,0 ìë
ñîë íîé êèñëîòû, îñàäîê îòäåë þò, ìîþò âîäîé, ñóøàò. Ïîëó÷àþò 22,5 ã áëåäíî-êðåìîâîãî
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âåùåñòâà (ïî äàííûì ÂÝÆÕ - 92% (I) è 6% (II)). Ïåðåêðèñòàëëèçîâûâàþò èç èçî-
ïðîïàíîëà. Ïîëó÷àþò 20,6 ã (E)-N-(6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-
èëìåòèëàìèíà ãèäðîõëîðèäà, âûõîä 94,5%, ò.ïë. 205°Ñ, ñîäåðæàíèå (E)-èçîìåðà áîëåå
99%.

Ñïåêòð ßÌÐ 1H (â âèäå îñíîâàíè , CDCl3, δ, ì.ä. J, Ãö,): 1,32 ñ (9Í, Ñ(ÑÍ3)3), 2,29 ñ
(3Í, ÑÍ3N), 3,2 ää (J 6,4 Ãö è 1,5 Ãö, 2Í, NCH2CH=), 3,96 ñ (2Í, NCH2C10H7), 5,76 äò (J
15,8 Ãö è 1,5 Ãö, 1Í, ÑÍ=ÑÍ-Ñ=), 6,23 äò (J 15,8 Ãö è 6,4 Ãö, 1Í, ÑÍ2-ÑÍ=ÑÍ), 7,44-7,61 ì
(4Í, àðîì. Í), 7,83-7,91 ì (2Í, àðîì. Í), 8,33-8,36 ì (1Í, àðîì. Í).

Ïðèìåð 2.
Ñìåñü 26,7 ã (0,156 ìîëü) N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà, 10,5 ã (0,067 ìîëü) 1-õëîð-

6,6-äèìåòèë-2-ãåïò-2-åí-4-èíà (ñîäåðæèò 85% Å-èçîìåðà) è 50 ìë âîäû ïåðåìåøèâàþò ïðè
êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå 15-20 ÷àñîâ (äî îòñóòñòâè  ïî äàííûì ÂÝÆÕ èñõîäíîãî
õëîðïðîèçâîäíîãî). Äîáàâë þò 100 ìë äèýòèëîâîãî ýôèðà, îðãàíè÷åñêèé ñëîé îòäåë þò,
ïðîìûâàþò âîäîé. Ïðè ïåðåìåøèâàíèè è îõëàæäåíèè ê ýôèðíîìó ðàñòâîðó äîáàâë þò 20
ìë ñîë íîé êèñëîòû (1:3). Îñàäîê îòäåë þò ôèëüòðîâàíèåì, ïðîìûâàþò ýôèðîì, ñóøàò,
ïîñëå ïåðåêðèñòàëëèçàöèè èç èçî-ïðîïàíîëà ïîëó÷àþò 16,8 ã (E)-N-(6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-
4-èíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà ãèäðîõëîðèäà, âûõîä 90%, ñîäåðæàíèå (E)-èçîìåðà
áîëåå 99%.

Ïðèìåð 3.
Ê ðàñòâîðó 13,7 ã (0,08 ìîëü) N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà â 20 ìë äèýòèëîâîãî ýôèðà

äîáàâë þò 13,5 ã (0,067 ìîëü) 1-áðîì-6,6-äèìåòèë-2-ãåïò-2-åí-4-èíà (ñîäåðæèò 75% E-
èçîìåðà). Ïåðåìåøèâàþò 1 ÷àñ ïðè 40°Ñ è äîáàâë þò 20 ìë 15% âîäíîãî ðàñòâîðà
ãèäðîêñèäà íàòðè . Ýíåðãè÷íî ïåðåìåøèâàþò 10-12 ÷àñîâ ïðè 40°Ñ (äî îòñóòñòâè  ïî
äàííûì ÂÝÆÕ èñõîäíîãî õëîðïðîèçâîäíîãî). Äàëåå, êàê â ïðèìåðå 2, ïîëó÷àþò 14,8 ã (E)-
N-(6,6-äèìåòèëãåïò-2-åí-4-èíèë)-N-ìåòèë-íàôò-1-èëìåòèëàìèíà ãèäðîõëîðèäà, âûõîä 89%,
ñîäåðæàíèå (Å)-èçîìåðà áîëåå 99%.

Ñïåêòðàëüíûå ïàðàìåòðû è ôèçèêî-õèìè÷åñêèå êîíñòàíòû òåðáèíàôèíà â ïðèâåäåííûõ
âûøå ïðèìåðàõ èäåíòè÷íû.

Òàêèì îáðàçîì, ïðåäëàãàåìûé ñïîñîá ëåãêî ðåàëèçóåòñ  â ïðîìûøëåííûõ óñëîâè õ è
ïîçâîë åò ïîëó÷àòü òåðáèíàôèí ãèäðîõëîðèä ñ âûñîêèì âûõîäîì.
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