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1. ВВЕДЕНИЕ

Актуальность использования биосырья для произ-
водства химических веществ постоянно возрастает, 
поскольку развитые и ряд развивающихся стран, 
особенно Латинской Америки, стремятся уменьшить 
зависимость от углеводородных ресурсов и снизить 
выбросы углекислого газа в атмосферу [1]. Расходы 
на производство современных биотоплив, таких 
как биоэтанол и биодизель, существенно влияют на 
рыночные цены продуктов питания, экологическую 
ситуацию и продовольственную безопасность. В 
этом контексте биотоплива на основе целлюлозы 

имеют хорошие перспективы [2]. Россия распола-
гает необходимыми условиями для производства 
биотоплив из непищевого сырья, так как более 20% 
мировых лесов находятся на ее территории.

Современным требованиям к альтернатив-
ным топливам во многом соответствуют простые 
эфиры и ацетали. Циклические ацетали широко 
применяются в органическом синтезе для защиты 
карбонильных групп от воздействия оснований, 
реагентов Гриньяра, литий-алюминий гидрида и 
окислителей [3, 4]. Они также находят применение 
в парфюмерии как ароматические вещества [5–8], 

1.	Введение	 664
2.	Способы получения 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана	 665
3.	Синтезы на основе 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана	 674
4.	Использование 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана в химической технологии  
	 и в синтезе биологически активных и лекарственных препаратов и композиций	 682
5.	Заключение	 683



Журнал  общей  химии  том 94  № 6  2024

665ПОЛУЧЕНИЕ, РЕАКЦИИ И ПРИМЕНЕНИЕ 2,2-ДИМЕТИЛ-4-ОКСИМЕТИЛ-1,3-ДИОКСОЛАНА

в пищевой промышленности [9, 10], фармацевтике 
[11–13] и полимерной химии [14]. В последнее время 
ацетали глицерина рассматриваются как добавки 
для улучшения свойств моторных топлив [15–19].

Преимуществом циклических ацеталей является 
возможность их получения из возобновляемых ис-
точников, таких как биомасса, отходы сельского и 
лесного хозяйства, пищевой промышленности и др. 
Наличие двух и более атомов кислорода в составе 
молекулы циклических ацеталей позволяет суще
ственно улучшить экологические характеристики 
двигателей, работающих на этих альтернативных 
топливах [20, 21]. 

В ряду циклических ацеталей одним из наиболее 
известных и распространенных производных глице-
рина является 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
(солкеталь). Это соединение (рацемическая смесь) 
образуется в значительном количестве в процессах 
переработки пентозансодержащего возобновляемого 
сырья, что определяет широкие перспективы его 
практического использования как компонента фар-
мацевтических составов и материалов [22], добавки к 
моторным топливам [23, 24], пластификатора [25–27], 
гомогенизатора [28–31] и др. 

В статье обобщены и систематизированы данные 
по получению, реакциям и свойствам 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолана. 

2. СПОСОБЫ ПОЛУЧЕНИЯ 2,2-ДИМЕТИЛ-4-
ОКСИМЕТИЛ-1,3-ДИОКСОЛАНА

Традиционным способом получения 2,2-ди
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана является кис-
лотно-катализируемая конденсация глицерина с 
ацетоном (схема 1) [32–35].

В зависимости от условий и типа катализатора 
выход целевого продукта составляет 60–95%. Пред-
почтительным катализатором является п-толуол
сульфокислота.

Замена ацетона на 2,2-диметоксипропан [36–40] 
позволяет провести реакцию более селективно, 
поскольку кеталь выступает в качестве поглотителя 
воды (схема 2). В качестве катализаторов исполь-
зуются п-толуолсульфокислота или соли металлов. 
Выходы 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
достигают 89–92%.

Указанные методы синтеза 2,2-диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолана обеспечивают высокую селек-
тивность реакций, что позволяет получать целевой 
продукт с минимальным количеством примесей. 
Кроме того, эти методы легко масштабируются для 
промышленного производства, что делает их эконо-
мически выгодными и эффективными в условиях 
массового синтеза.

Количественный синтез 2,2-диметил-4-окси
метил-1,3-диоксолана реакцией глицеральдегида с 

Схема 1.

HO OH

OH
+

O O

O OH

60�95%

кислотный
катализатор

1�10 ч

кислотный катализатор: CH3C6H4SO3H, H2SO4, HCl.

Схема 2.

HO OH

OH
+

O

O OHO O

89�92%

CH2Cl2�ДМФА

катализатор: п-толуолсульфокислота, соли металлов [In(OTf)3, AlF3
.H2O].

0.5�9 ч

катализатор
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ацетоном [41–47] включает восстановление боргид-
ридом натрия промежуточного гетероциклического 
альдегида без его выделения (схема 3). 

Лучшие результаты (выход 90–95%) достигаются 
при использовании боргидрида натрия в среде эта-
нола при комнатной температуре за 1 ч. 

Описано взаимодействие 2,3-эпокси-1-пропанола 
с ацетоном в присутствии солей FeIII (схема 4) [48]. 

Добавка солей ErIII позволяет селективно и 
одностадийно добиться количественного выхода 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана [49]. 

Омылением (2,2-диметил-1,3-диоксан-4-ил)
метилацетата в присутствии оловоорганического 
реагента (схема 5) получают 2,2-диметил-4-окси

метил-1,3-диоксолан с выходом 97% [50]. В каче
стве растворителя используется метанол. Реакция 
протекает в течение 6 ч при температуре 30℃.

В работе [51] описана регенерация 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолана из аллилкарбоната, 
катализируемая комплексом железа (схема 6). Реак-
ция осуществляется в присутствии каталитических 
количеств комплекса железа Bu4N[Fe(CO)3(NO)] 
(TBAFe) и тримезитилфосфина в этаноле за 12 ч. 
Выход 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
составляет 96%.

В работе [52] предложен метод окислительной 
селективной трансформации аллилового эфира в 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан в присут

Схема 3.

HO O

OH
+

O
O

O OH

O

O O NaBH4

80�95%

EtOH, 1 ч

Схема 4.

+

O O

O OH
O OH

80�90%

Fe(TFA)3, 4 ч

или

Er(OTf)3, 48 ч

Схема 5.

O

O OH
O

O O

O
97%

[t Bu2SnOH(NO3)]2

MeOH, 30°C, 6 ч

Схема 6.

EtOH, 12 ч O

O OHO

O O O

O
96%

TBAFe, PMes3
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ствии персульфата тетрабутиламмония (схема 7). 
Процесс осуществляется в метаноле в присутствии 
метилата натрия за 6 ч при 20℃ и приводит к обра-
зованию 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
с выходом 85%.

При восстановлении 2,2-диметил-1,3-диоксолан-4-
карбоксилата гидридами металлов [46, 53–56] также 
получают 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
(схема 8). Лучшие результаты достигаются при 0℃ 
за 4 ч в среде диэтилового эфира, выход составляет 
70–95%.

Эффективный метод расщепления тритилового 
эфира под действием монобромида иода предложен 
в работах [57, 58] (схема 9). В качестве катализатора 
используется интергалид IBr в среде хлористого ме-
тилена, реакция протекает за 15 мин при комнатной 
температуре с образованием 2,2-диметил-4-окси
метил-1,3-диоксолана выходом 94%.

Разрушение бензилового эфира 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана тетрафторборатом лития 
также приводит к образованию 2,2-диметил-4-окси
метил-1,3-диоксолана с выходом 92% (схема 10). 

O

O OH
O

O O

O 70�95%

LiBH4 или NaBH4

Et2O, 0°C

4 ч

Схема 8.

O

O OH

O

O O

94%

IBr,
CH2Cl2

15 мин

Схема 9.

O

O OH

O

O
O

92%

MeOH�CH2Cl2, 6 ч

LiBF4

Схема 10.

6 ч, 20°C
O

O OH

O

O O

85%

(n-Bu4N)2S2O8,

NaOMe, MeOH

Схема 7.
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Реакцию проводят в течение 6 ч в смеси метанол–
хлористый метилен. 

Удаление защитной группы в арилаллиловом 
эфире (схема 11) осуществляется под действием 
трет-бутиллития [60]. Реакция проводится в среде 
тетрагидрофурана в течение 30 мин при –78℃ и 
приводит к образованию 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана с выходом 75%.

Система SmI2–изопропиламин–вода переводит 
(схема 12) алкилпропаргиловый эфир 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолана в спирт [61]. Реакция 
протекает в течение 5 мин при комнатной температу-

ре. Выход 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
составляет 70%.

Щелочной гидролиз фенилового эфира в метаноле 
[62, 63] также используется для синтеза 2,2-диме-
тил-4-оксиметил-1,3-диоксолана (схема 13). Реакция 
протекает при 90°С в течение 1 ч. Выход 2,2-ди
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана составляет 90%.

При низкотемпературном озонолизе этил-3-(2,2-
диметил-1,3-диоксолан-4-ил)акрилата и восстанов-
лении промежуточно образующихся пероксидов 
боргидридом натрия наблюдается образование 2,2-ди-
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана (схема 14) [64]. 

Схема 11.

O

O OH

O

O
O t-BuLi, ТГФ

75%

30 мин, �78°C

Схема 13.

O

O OH

O

O
O

90%

NaOH, MeOH

70 мин, 90°C

Схема 12.

O

O OH

O

O
O SmI2�i PrNH2�H2O

70%

5 мин

Схема 14.

O

O OH

O

O
OEt

60%

O

O3, NaBH4

MeOH, �78°C
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Отмечается полная конверсия исходного субстрата 
в 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан с выходом 
60%, побочными продуктами являются линейные 
кислоты.

Расщеплением соответствующего замещенного 
этиленгликоля водным раствором периодата натрия 
и восстановлением промежуточных продуктов бор-
гидридом натрия получают 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолан с выходом 82% (схема 15) [65, 66]. 
Реакцию проводят в течение 24 ч при комнатной 
температуре.

2,2-Диметил-1,3-диоксолан взаимодействует 
с формальдегидом в присутствии свободноради-
кальных инициаторов (схема 16) с образованием 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана c выходом 
72% [67]. Промежуточные циклические алкоксиль-
ные радикалы быстро присоединяются по кратной 

углерод-кислородной связи альдегида и рост цепи 
продолжают кислород-центрированные радикалы.

Окислительное расщепление 1,2:5,6-бис-О-
(1-метилэтилиден)-D-маннитола периодатом натрия 
и последующее восстановление промежуточного 
альдегида боргидридом натрия приводят к образо-
ванию 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана с 
выходом 63–80% (схема 17) [68, 69]. 

В ряде работ [43, 70–79] рассматривается синтез 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана с исполь-
зованием коммерчески доступного D-маннитола в 
качестве исходного субстрата (схема 18). На пер-
вом этапе осуществляется перевод D-маннитола 
в 1,2:5,6-бис-О-(1-метилэтилиден)-D-маннитол с 
выходом 77%. Далее следует его окислительное 
расщепление периодатом натрия с последующим 
восстановлением гетероциклического альдегида 

O

O OH

O

O

OH

OH
1) NaIO4�H2O

2) NaBH4

82%

24 ч

Схема 15.

O

O OH

O

O

+ H2C O
инициатор

72%

6 ч

инициатор: O
O

O
O

O

;
O

O;

Схема 16.

O

O OH

O

O
OH

H

O

O
OH

H 1) NaIO4, ТГФ, 0°C
2) NaBH4, NaOH

63�80%

1 ч

Схема 17.
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до целевого спирта боргидридом натрия (вы-
ход 40–80%).

Рассмотренные методы синтеза 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана обеспечивают высокую 
селективность реакций, что позволяет получать 
конечный продукт с минимальным количеством 
побочных соединений и без выделения промежу-
точных. Использование различных реакционных 
условий дает возможность оптимизировать процесс 
и повысить выход продукта. Кроме того, эти методы 
позволяют контролировать чистоту получаемых 
веществ, что особенно важно для применения в 
фармацевтике и производстве специализированных 
материалов

В ряде работ рассматривается синтез индивидуаль
ных оптически чистых изомеров 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана, требуемых для создания 
лекарственных препаратов. Например, энантиомерно 
чистый 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
является ценным хиральным строительным блоком, 
в частности, в синтезе антагонистов – адренорецеп-
торов, простагландинов и лейкотриенов [80, 81].

При гидролизе (RS)-изопропилиденглицерин
ацетата цельными клетками дрожжей Kluyveromyces 
marxianus образуется R-2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолан (схема 19) [82]. 

Высокий выход (76%) и хорошее энантиомерное 
соотношение (ee = 28%) R-энантиомера 2,2-ди

O

O OH

O

O
OH

H

O

O
OH

H

HO
OH

OH

OHOH

OH

O

O O

77%

NaBH4, NaOH

NaIO4, ТГФ

OMe

OMe

SnCl2
.2H2O

2 ч

1 ч16 ч

Схема 18.

Схема 19.

O

O OH

O

O

O

O

76%

Kluyveromyces
marxianus

3 ч, 27°C

Схема 20.

4�24 ч, 30°C

O

O OH

O

O
O

O

82%

Sarcina lutea
или

Pseudomonas putida
или

Bacillus subtilis niger
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метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана обуславлива-
ется активностью карбоксилэстеразы, связанной с 
клетками K. marxianus.

В работе [83] предложен альтернативный вариант 
получения хирального 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана гидролизом рацемической смеси его 
эфиров жирных кислот бактериями Sarcina lutea, 
Pseudomonas putida и Bacillus subtilis niger (схема 20). 

Наивысшая степень энантиоселективности об-
разования S-энантиомера 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана (82%) достигается при гидролизе 
гексаноила Bacillus subtilis niger.

С использованием липазы Candida antarctica B 
осуществляется превращение S-энантиомера эфира 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана в R-энан-
тиомер 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
(схема 21) [84]. Реакция проводится в водной среде, 
основным побочным продуктом является уксусная 
кислота. 

В работе [85] энантиоселективный гидролиз 
различных эфиров (RS)-изопропилиденглицерина 
проводится с использованием карбоксилэстеразы, 
связанной с клеточной стенкой бактерии Bacillus 
coagulans NCIMB 9365, дающих (S)-2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолан как главный энантиомер 
(схема 22). Наибольшая селективность (ее = 80–100%) 
наблюдается в случае бензоата.

Этерификация 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана янтарным ангидридом в присутствии 
липазы протекает также энантиоселективно (схема 23) 
[86]. При этом образуется R-моноэфир янтарной 
кислоты, который легко отделяется от целевого R-2,2-
диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана промыванием 
раствором этанола.

В работе [87] с помощью катализа липазой 
Pseudomonas aeruginosa получают (S)-энантио-
мер 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана из 
рацемической смеси сложного эфира (схема 24). 
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Алкоголиз проводится при комнатной температуре 
в течение 1 ч.

Описано использование грамотрицательных 
бактерий Comamonas testosteroni для получения (S)-
энантиомера 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
c выходом 60–65% (схема 25) [88]. Энантиомерная 
чистота S-2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
зависимости от используемого спирта и времени 
выдерживания реакции составляет от 72 до 94%.

В модифицированных штаммах кишечной па-
лочки Escherichia coli удаляются отдельные гены 
эстеразы [89]. Используют цитоплазматический белок 
YbfF как основной фермент E. coli, ответственный 
за гидролитическую активность по отношению к 
сложным эфирам 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди-
оксолана (схема 26).

Высокая активность белка YbfF обеспечивает 
продуцирование (S)-стереоизомера 2,2-диметил-4-

оксиметил-1,3-диоксолана (выход 80%) с энантио-
мерной чистотой 98%.

При инкубации бензилмеркаптана в присутствии 
глюкозы образуется S-бензилтиоглицерат [90, 91], 
который превращается в S-2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана с оптической чистотой ее ~ 98% 
(схема 27). Получение S-энантиомера 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолана осуществляется в при-
сутствии 2,2-диметоксипропана и п-толуолсульфо
кислоты в растворе ацетона.

Биотехнологические методы синтеза 2,2-ди-
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана представляют 
устойчивую альтернативу традиционным химичес-
ким подходам. В этих методах используются микро
организмы или ферменты для катализа реакций, что 
позволяет эффективно преобразовывать исходные 
субстраты в целевой 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолан в более мягких условиях. Например, 
использование специфических ферментов может 
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значительно повысить селективность и выход про-
дукта, что снижает количество побочных эффектов. 
Кроме того, биокатализаторы часто более безопасны 
и экологически чисты, что делает такие процессы 
более привлекательными с точки зрения устойчивого 
развития и охраны окружающей среды. Наконец, 
исследования в области синтетической биологии 
могут способствовать разработке новых штаммов 
микроорганизмов, которые будут оптимизированы 
для синтеза подобных соединений.

В работе [92] реализовано препаративное разде-
ление рацемической смеси для получения оптически 
активных 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
(схема 28). 

Индивидуальные R- и S-стереоизомеры 2,2-ди-
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана получают с 
выходом 60% и энантиомерной чистотой 97% 
энантиоселективной двухстадийной кристаллизацией 

с хиральным диолом 2,3-О-циклогексилиден-1,1,4,4-
тетрафенилтреитол.

Дефосфорилирование щелочной фосфатазой 
фосфорпроизводного глицерина (схема 29) приводит 
к образованию R-2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди-
оксолана с общим выходом 83% и энантиомерной 
чистотой 99% [93].

Этот метод благодаря высокой селективности 
выгодно отличается от других путей получения 
энантиомерно обогащенных производных глицерина.

В работе [94] на первом этапе L-арабиноза пре-
вращается в соответствующее 1,1′-диэтилмеркапто
производное, которое затем конденсируется с 
2-метоксипропеном с получением 1,1′-диэтил
меркапто-4,5-изопропилиден-L-арабинозы (схема 30). 

На последней стадии окисление этого соединения 
периодатом натрия с последующим восстановлением 
боргидридом натрия используется для получения 
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R-энантиомера 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди
оксолана с выходом 70%.

Авторами [95] разработан многостадийный ме-
тод получения S-энантиомера 2,2-диметил-4-окси
метил-1,3-диоксолана из D-маннитола с выходом 
72% (схема 31). 

R-Энантиомер 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана получен из L-арабинозы (схема 32) с 
высокой энантиоселективной чистотой (80%) и 
выходом 44%. 

В целом, описанные выше методы получения 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана и его 
индивидуальных стереоизомеров позволяют рас-
сматривать данный гетероциклический спирт как 
доступный и удобный реагент, который может 
быть использован в синтезе широкого круга мало-

тоннажных продуктов, биологических активных, 
лекарственных препаратов.

3. СИНТЕЗЫ НА ОСНОВЕ 2,2-ДИМЕТИЛ-4-
ОКСИМЕТИЛ-1,3-ДИОКСОЛАНА 

Доступность глицерина на базе природного 
сырья и простота получения его циклических ке-
талей определяет перспективность использования 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана в тонком 
органическом синтезе [96–98].

В современном органическом синтезе описаны 
различные трансформации и функционализации 
оксиметильной группы 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана, протекающие без разрушения гете-
роцикла. Так, подробно рассмотрена этерификация 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана карбоновыми 

35 мин, 15°C
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кислотами (схема 33) в присутствии различных гомо- 
и гетерогенных кислотных катализаторов [99–122].

Реакция проводится в присутствии 1,3-дицикло-
гексилкарбодиимида (DCC) и различных пиридинов 
в апротонных растворителях.

В работе [123] конденсацией 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана с малоновой кислотой 
получают соответствующий диэфир (схема 34). 
В качестве реагентов используют диизопропил
карбодиимид (DIC) и 4-(диметиламино)пиридин 
(DMAP) в CH2Cl2. Выход эфира составляет 81%.

Реакция 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
с винилацетатом [124, 125] приводит к образованию 
(2,2-диметил-1,3-диоксан-4-ил)метилацетата с вы-
ходом 85–99% (схема 35). В качестве активатора 
реакции используют молекулярный иод, что позволяет 
полностью завершить процесс за 7 ч.

При ацетилировании 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана уксусным ангидридом (схема 36) в 
присутствии катализаторов образуется (2,2-диметил-
1,3-диоксолан-4-ил)метилацетат с выходом 78–95% 
[126–133]. В качестве катализаторов используются 
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комплексы и соли металлов, молекулярный иод и др. 
Реакция протекает в течение 7–8 ч при комнатной 
температуре.

При действии тиглоилхлорида на 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолан образуется соответ
ствующий эфир (схема 37) [134]. Реакцию проводят 
в присутствии 4-диметиламинопиридина в среде 
пиридин–бензол в течение 1 ч при комнатной тем-
пературе (выход 90%).

(2,2-Диметил-1,3-диоксолан-4-ил)метил проп-
2-еноат получают ацилированием 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксолана акрилоилхлоридом 
(схема 38) [135–145]. Для связывания образующегося 

хлороводорода используют триэтиламин. Реак-
ция протекает в течение 16–20 ч при комнатной 
температуре. Выход целевого продукта достигает 
94–96%.

Пиваиловый эфир 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана получают с выходом 90% из пивалоил-
хлорида в присутствии каталитических количеств 
La(NO3)3·6H2O (схема 39) [146]. Реакция проходит 
за 20 мин при комнатной температуре в отсутствие 
растворителя.

Эффективным способом получения пиваилового 
эфира является конденсация 2,2-диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолана (схема 40) с ангидридом в 

Схема 37.

бензол, 1 ч

+

O

O OH

O

O

O

O

Cl

O

DMAP, Py

90%

Схема 38.

16�20 ч
O

O OH O

Cl

+

O

O O

O

94�96%

Et3N, CH2Cl2

Схема 39.

O

O OH O

Cl

+

O

O O

O

90%
20 мин

La(NO3)3
. H2O

Схема 40.

O

O OH
+

O

O O

O

O O

O

O

O

98%

10% Zn(OAc)2

CH2Cl2

30 мин, 50°C



Журнал  общей  химии  том 94  № 6  2024

677ПОЛУЧЕНИЕ, РЕАКЦИИ И ПРИМЕНЕНИЕ 2,2-ДИМЕТИЛ-4-ОКСИМЕТИЛ-1,3-ДИОКСОЛАНА

присутствии кислоты Льюиса [147, 148]. Эфир об-
разуется с выходом 98% при 50℃ в течение 30 мин.

Под действием 2-бромацетилбромида в присутс-
твии пиридина проводится ацилирование 2,2-диме-
тил-4-оксиметил-1,3-диоксолана с целью получения 
(2,2-диметил-1,3-диоксолан-4-ил)метил 2-бромацетата 
(схема 41) [149]. Аналогичным способом и с таким 
же выходом получается (2,2-диметил-1,3-диоксолан-
4-ил)метил-2-хлорацетат [150, 151].

Малонаты, содержащие 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолан, образуются при взаимодействии 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана с малонил-
дихлоридом в присутствии NaH в абсолютном бензоле 
(схема 42) [152]. Реакцию проводят в течение 1 ч, 
после очистки методом колоночной хроматографии 
продукт получается с выходом 36%.

В работах [153–155] сообщается о конденсации 
2-хлор-2-оксо-1,3,2-диоксафосфолана с 2,2-диметил-
4-оксиметил-1,3-диоксоланом с образованием соот-
ветствующего эфира с выходом 26–40% (схема 43). 
Реакция протекает в присутствии триэтиламина и 
пиридина в ТГФ при –5℃ в течение 12 ч.

Реакция 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
с 4-хлорпиразоло[3,4-d]пиримидинами (схема 44) 
в условиях межфазного катализа приводит к об-
разованию простых эфиров [156]. Бромид тетра-
бутиламмония (TBAB) используется в качестве 
катализатора фазового переноса, водный раствор 
NaOH – в качестве неорганической фазы и хлор-
бензол – в качестве органической фазы. Реакция 
протекает при комнатной температуре в течение 
25 мин (выход 88–92%).
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Схема 44.
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При кипячении смеси 2,3-нафталевого ангидрида 
и рацемического 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди-
оксолана образуется 2-[(2,2-диметил-1,3-диоксолан-
4-ил)метил]-2,3-нафталендикарбоксилат с выходом 
95% (схема 45) [157]. Реакция протекает в среде 
пиридина в течение 1 ч при 90℃.

Фосфорилирование бис[2-оксо-3(2H)-оксазолил)]-
4-хлорфениловым эфиром фосфиновой кислоты 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана (схема 46) 
под действием ацетилацетоната Mn приводит к арил-

фосфатному эфиру [158]. В качестве растворителя 
используют смесь бутанола и тетрагидрофурана, 
реакционную смесь выдерживают 3 ч при комнатной 
температуре (выход 62%).

В присутствии трифенилфосфина I2 замещает 
гидроксильную группу в 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана (схема 47), образуя иодид 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана с количественными выхода-
ми [159–165]. Реакция протекает в толуоле в течение 
1–4 ч при комнатной температуре (выход 90–95%).

Схема 46.

O

O OH
+

Mn(acac)2, BuOH, ТГФ

62%

O

N
P O

N

O

O

O

O

Cl

PO

O

Cl

O

OO

O O

O

1�4 ч
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Синтез бромида и иодида 2,2-диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолана (схема 48) осуществляют 
взаимодействием 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди-
оксолана с бис(диэтиламино)хлорфосфином с пос-
ледующим разложением промежуточного продукта 
этилгалогенидом [166].

Превращение спиртов в алкилгалогениды про-
водят однореакторным способом. Вначале спирт 
обрабатывают бис(диэтиламино)хлорфосфином и 
выдерживают в течение 30 мин при 0℃, затем пере-
мешивают при нагреве в течение 2 ч с этилиодидом 
или бромидом. Выходы галогенидов достигают 
75–80%.

Сочетание триамида гексаметилфосфора и CCl4 
[167] со спиртом является весьма эффективным 

методом активации гидроксильной группы для 
замещения различными нуклеофилами (схема 49). 
Образующийся в реакции хлорид-ион реагирует с 
промежуточным ионом алкоксифосфония с образо-
ванием алкилхлорида с выходом 70%.

Галогениды 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди
оксолана получают [168] действием метилсульфон-
хлорида на 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
в триэтиламине с последующей обработкой гало-
генидами тетрабутиламмония (схема 50). Реакцию 
проводят при комнатной температуре в течение 20 ч. 
Выходы галогенидов достигают 70–80%.

Авторами [169] предложен метод синтеза пириди-
нов и хинолинов конденсацией аммиака и анилина 
с 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксоланом на 

Схема 47.

толуол, 1�4 ч
O

O OH I2, PPh3, имидазол

O

O I

90�95%

Схема 48.

O

O OP(Et2N)2

O

O X

75�80%

(Et2N)2PCl, Et2O

O

O OH EtX

X = I, Br.

30 мин, 0°C 2 ч, �

Схема 49.

O

O OH

O

O Cl

70%

(Me2N)3P, CCl4

Схема 50.

O

O OH

O

O X

70�80%

S
Cl

O

O

+
Et3N, TBAC

X = F, Cl, I.

20 ч
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цеолитных катализаторах с микро- и микромезомакро
пористой структурой (схема 51). Синтез пиридинов 
осуществляется взаимодействием 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолана с аммиаком или анили-
ном в проточном реакторе с неподвижным слоем 
цеолитного катализатора при 350–500°C.

В работах [170–183] 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолан превращен в соответствующий простой 
эфир с количественным выходом взаимодействием с 
дигидропираном (схема 52). Реакция завершается за 
15–20 ч при кипячении в среде хлористого метилена.

Сульфонилкарбаматная группа [184] является 
удобной защитной группой для гидроксильного 
фрагмента в 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолане 
(схема 53). Получение соответствующего эфира коли-
чественным выходом проводят в тетрагидрофуране.

Присоединением 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана к акрилонитрилу [185] получают 
3-[(2,2-диметил-1,3-диоксолан-4-ил)метокси]пропан-
нитрил (схема 54). Цианогруппу восстанавливали 
боргидридом натрия, полученный амин обрабаты-
вали трифторуксусным ангидридом в присутствии 

Схема 51.

O

O OH
N

R

N

R

NH3

PhNH2

50%

50%
R = H, CH3.

350�500°C

350�500°C

Схема 52.
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Схема 53.
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триэтиламина в среде хлористого метилена. Выход 
конечного амида составил 89%.

В работе [186] рассматривается двухстадийное 
превращение 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди
оксолана в амин (схема 55). Первоначально реак-
цию проводят в присутствии трифенилфосфина 
и фталимида в тетрагидрофуране при комнатной 
температуре. На втором этапе промежуточный 
продукт нагревали с гидразингидратом в метаноле 
(выход 43%).

2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана реаги-
рует с бензиловым спиртом (схема 56) с образова-
нием соответствующего простого эфира с выходом 
60% [187]. В качестве катализатора используется 
п-толуолсульфокислота. Продолжительность реакции 
составляет 12 ч при 110℃.

В работах [188–191] выполнено каталитическое 
окисление 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана 
кислородом воздуха до 2,2-диметил-1,3-диоксолан-
4-карбоновой кислоты (схема 57). Реакция протекает 

Схема 54.
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O O NH2
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O O N
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Схема 57.
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Схема 55.
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Схема 58.

30 мин
O

O OH
+Cl

O

Cl

O O

O OEt3N, ДМСО

50%

Схема 59.

O

O OH HO

OH

OHUV или MW

или

катализатор
90�97%

в водных и слабоосновных средах при комнатной 
температуре в течение 12 ч, выход целевой кисло-
ты – 80–90%.

Окислением по Сверну (схема 58) осуществляют 
превращение 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксо-
лана в ацетонид глицеральдегида с выходом 50% 
[192, 193]. Реакцию проводят 30 мин при комнатной 
температуре в присутствии триэтиламина в среде 
ДМСО.

В работах [194–201] рассмотрена регенерация 
глицерина из 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксо-
лана (схема 59). Реакции протекают под действием 
УФ, микроволнового облучения или в присутствии 
кислотных катализаторов и приводят к образованию 
глицерина с количественными выходами (90–97%).

4. ИСПОЛЬЗОВАНИЕ 2,2-ДИМЕТИЛ-4-
ОКСИМЕТИЛ-1,3-ДИОКСОЛАНА  
В ХИМИЧЕСКОЙ ТЕХНОЛОГИИ  

И В СИНТЕЗЕ БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ 
И ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ  

И КОМПОЗИЦИЙ

2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан – бес-
цветная жидкость, хорошо смешивается с водой, 
различными органическими растворителями. В 
среде сильных кислот 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолан гидролизуется с образованием ацетона 
и глицерина. Соединение относительно безвредно, 
не раздражает кожные покровы и ткани.

2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан при-
меняется в фармацевтической промышленности 

в качестве вспомогательного вещества при произ-
водстве медицинских и ветеринарных препаратов, 
косметики, синтезе органических соединений, а 
также в кожевенной отрасли, в фотохимическом 
производстве и для создания сорбентов [202]. На-
пример, 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
используется при производстве парентеральных 
растворов тетрациклина [203]. Служит универсаль-
ным физиологически приемлемым растворителем, 
пластификатором. 2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолан используется в составе лекарственных 
препаратов, таких как растворы и суспензии для 
инъекций и для наружного применения, пасты, 
гели, в качестве универсального физиологичес-
ки приемлемого растворителя, пластификатора, 
фармацевтического вспомогательного вещества 
(сорастворитель, суспензионный агент) [204]. 
Более того, было обнаружено, что 2,2-диметил-4-
оксиметил-1,3-диоксолан полезен в фармацевтике в 
качестве хирального промежуточного продукта для 
производства молекул, которые невозможно полу-
чить из природных источников. Его также можно 
использовать при синтезе различных лекарств, в том 
числе противораковых и противовоспалительных 
средств [205].

2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан может 
выступать альтернативой этанолу в композициях, 
где необходимо использовать солюбилизирующие и 
другие физико-химические свойства этанола [206]. 
Композиции на основе 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолана представляют собой прозрачные 
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микроэмульсии, уникальным отличием которых 
от большинства эмульгаторов является успешное 
прохождение циклов замораживания-оттаивания 
без возникновения расслоения и/или помутнения 
эмульсии. 2,2-Диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
является наилучшим растворителем для веществ 
группы триазинов (толтразурил,толтразурил-сульфон, 
клазурил, диклазурил, летразурил и поназурил) и 
других структур, характерных для мало раствори-
мых в воде соединений (фипронил, бупренорфин, 
пенетаматагидроиодид, ципротерона ацетат, ме-
гестрола ацетат, хлортетрациклина гидрохлорид, 
празиквантел) и поназурил) и других мало раство-
римых в воде соединений [207]. Благодаря своим 
свойствам 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
применяется и в косметической промышленности. 
Он является отличным растворителем для многих 
косметических ингредиентов и может использо-
ваться в качестве носителя в составе различных 
кремов, лосьонов и других косметических средств. 
Кроме того, благодаря увлажняющим свойствам 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан можно 
использовать в качестве увлажнителя, помогающе-
го удерживать воду в косметических рецептурах, 
сохраняя кожу увлажненной и эластичной [208]. 
Более того, 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
имеет явный потенциал в качестве биопроизводных 
расщепляемых поверхностно-активных веществ 
[209–212] и «зеленых» растворителей [213]. Науч
ные успехи в этой области были подтверждены 
недавним запуском промышленного производства 
новой линейки растворителей под торговой маркой 
Augeo, где одним из ключевых компонентов является 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан. Эти про-
дукты разработаны для замены невозобновляемых, 
токсичных и относительно дорогих эфиров этилен- и 
пропиленгликоля [214].

В промышленной химии 2,2-диметил-4-окси
метил-1,3-диоксолан широко используется в качестве 
растворителя в таких крупномасштабных процессах, 
как производство смол, покрытий, клеев и пласти-
фикаторов; в составах красок и чернил, чистящих 
средств и охлаждающих агентов [215]. Кроме того, 
его можно использовать в качестве мономера для 
синтеза полимеров, включая полиуретаны, простые 
и сложные полиэфиры [23]. 2,2-Диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолан используется в полимерной 

химии как функциональная добавка, улучшающая 
механические свойства полимеров. 

Отмечена эффективность использования 2,2-ди-
метил-4-оксиметил-1,3-диоксолана в качестве 
топливной присадки для улучшения характеристик 
эксплуатации двигателей за счет снижения выбросов 
и улучшения топливной экономичности [216]. Для 
2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана описан 
потенциал использования в качестве топливных 
добавок: его использование обеспечивает эффект 
повышения октанового числа (чистый 2,2-диме-
тил-4-оксиметил-1,3-диоксолан имеет октановое 
число 98) при смешивании с бензинами [24, 217]. 
Использование 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-ди-
оксолана также снижает выбросы угарного газа из 
бензина и дизеля, лишь с небольшим увеличением 
выбросов NOx. Несмотря на кислородсодержащую 
природу, 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан  
не оказывает существенного негативного влияния 
на термический КПД бензина при использовании 
в низких концентрациях смесей [218]. Помимо 
повышения октанового числа 2,2-диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолан может эффективно снижать 
образование смол в бензинах. Авторы [219] пока-
зали, что 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолан 
уменьшает образование смол и улучшает октановое 
число бензинов как в присутствии этанола, так и в 
его отсутствие. Следовательно, его можно исполь-
зовать в качестве топливной присадки для снижения 
выбросов твердых частиц и улучшения устойчивости 
к окислению при добавлении в бензин.

5. ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, имеющиеся в настоящее время 
методы позволяют получать 2,2-диметил-4-оксиметил-
1,3-диоксолан как в виде рацемата, так и в качестве 
индивидуальных энантиомеров с высоким выходом 
и селективностью. Достигнуты значительные успехи 
в синтезе на основе 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана разнообразных соединений – простых 
и сложных эфиров, аминов, амидов, пиридинов, и 
др. Перспективно применение 2,2-диметил-4-окси-
метил-1,3-диоксолана и его производных в фарма-
цевтической, медицинской, косметической химии. 
Добавка 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-диоксолана в 
бензин повышает октановое число, подавляет обра-
зование смол и снижает образование угарного газа, 
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улучшает устойчивость к окислению. В этой связи 
исследования, направленные на расширение круга 
новых производных 2,2-диметил-4-оксиметил-1,3-
диоксолана и определение областей их использования, 
весьма важны и актуальны.
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Synthesis, Reactions and Application of 2,2-Dimethyl-4-
oxymethyl-1,3-dioxolane (A Review)
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This review analyzes publications that present the results of studies of modern and traditional approaches to 
the synthesis of 2,2-dimethyl-4-hydroxymethyl-1,3-dioxolane, as well as data on methods for its use in organic 
synthesis. The ways of obtaining enantiomerically pure 2,2-dimethyl-4-hydroxymethyl-1,3-dioxolanes, neces-
sary in the production of drugs, are shown. Publications devoted to the use of 2,2-dimethyl-4-hydroxymethyl-
1,3-dioxolane in pharmaceutical, medicinal chemistry and petrochemistry are presented.

Keywords: 2,2-dimethyl-4-hydroxymethyl-1,3-dioxolane, solketal, racemate, enantiomer


