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RESUMEN. Se realizó un estudio del método de obtención del 
éster etílico del ácido acetondicarboxílico, un importante interme- 
diario y reactivo de partida en la síntesis química orgánica. Para 
ello, se analizó la posible influencia del tiempo de adición del 
ácido clorosulfónico (agente oxidante), de la cantidad de agente 
oxidante y de etanol utilizada en la esterificación. Se demostró que 
sólo la cantidad de agente oxidante utilizada influye sobre el 
rendimiento de la reacción. Los resultados permitieron definir 
nuevas condiciones para la síntesis del compuesto mencionado con 
buena pureza (93,0 %) y un elevado rendimiento (72,0 X) . 

ABSTRACT. A study about the method for the synthesis of di- 
ethyl ester of acetondicarboxilic acid, an important intermediary 
and reagent for organic chemical synthesis, was carried out. The 
possible influente on the synthesis of the addition time of the chlo- 
rosulphonic acid (oxidative agent), and the quantity of the oxida- 
tive agent and ethanol employed in the esterification step was 
analyzed. It was found that the quantity of the oxidative agent only 
influentes on the yield of the reaction. The results allowed to de- 
fine the new conditions for the synthesis of the mentioned com- 
Pound with high purity (93,0 %) and yield (72,0 %). 

INTRODUCCION 

El éster etílico del ácido acetondicarboxílico (también 
conocido como éster dietílico del ácido j%oxoglutárico, p-ceto- 
glutárico, 3-oxoglutarato, acetodicarboxilato) es un líquido in- 
coloro de fórmula global CgHwOs y con masa molecular de 
202,21 g/mol . En Síntesis Orgánica se utiliza como punto de 
partida para la obtención de diversos compuestos,’ tales 
como el 6-hidróxiglutarato, los ácidos glutárico, glutínico, glu- 
tacónico, a-alquilglutárico, j3-aminoglutárico, a-alquilglutárico, 
4-pentenoico y sus derivados. 

Se obtiene por la esterificación del ácido acetondicar- 
boxílico con alcohol etílico2-5. En estas técnicas el ácido ace- 
tondicarboxílico se prepara a partir del ácido cítrico por la ac- 
ción del ácido sulfúrico fumante, aunque en las primeras reac- 
ciones se utilizó ácido sulfúrico concentrado.6 

En 1964 Böehringer’ logró sintetizar el ácido acetondi- 
carboxílico y su éster dietílico con una elevada pureza en un 
menor tiempo de reacción mediante un nuevo método 
haciendo reaccionar el ácido clorosulfónico (agente oxidante) 
con el ácido cítrico. Sin embargo, no especificó el tiempo de 
adición de ninguno de los reactivos y la cantidad de alcohol 
que utilizó en el proceso de esterificación fue grande. 

Teniendo en cuenta el método propuesto por Böehrin- 
ger,’ en el presente trabajo se estudió la influencia de tres 
factores sobre el rendimiento de la reacción: la cantidad del 
agente oxidante, el tiempo de adición de este último y el 
volumen de etanol empleado en la esterificación con el ob- 
jetivo de ajustar su procedimiento químico de obtención. 

MATERIALES Y METODOS 

En la reacción se utilizó ácido cítrico anhidro (calidad 
técnica), ácido clorosulfónico (para síntesis, Merck), ácido 
sulfúrico concentrado (Merck), etanol absoluto, diclorometano 
(calidad técnica) y sulfato de sodio anhidro (Merck). 

El índice de refracción se determinó en un refráctometro 
Abbe. El espectro UV de soluciones lOe4 mol/Ld el am uestra 
se registró en un espectrofotómetro UV-Visible Pharmacia 
LKB-BioChrom 4060. Para obtener el especto IR se utilizó un 

espectrofotómetro Philips PU 9512 y placas de KBr. El espec- 
tro de RMN-‘H ser egistróe nu ne quipoB rukerA C 250Fa 
62,5 MHz en CDC13 a temperatura ambiente con tetrametilsi- 
lano como referencia. La cromatografía de capa delgada 
(CCD) se realizó en placas de gel de sílice 60 con indicador 
de fluorescencia. Se empleó lámpara UV-Visible CAMAG a 
254 ó 366 nm y como fase móvil la mezcla n-hexano-acetato 
de etilo (1:l). 

Procedimiento de síntesis 

En un balón de tres bocas con agitador, embudo 
goteador y salida de gases, acoplado a un sistema de en- 
friamiento, se vertieron ll mL de ácido sulfúrico concentrado 
a2 0 OC y 19,2 g (0,i mol) de ácido cítrico anhidro. Seguida- 
mente, se disminuyó la temperatura a 10 OC y se goteó el 
ácido clorosulfónico de acuerdo con las condiciones de estu- 
dio. La mezclas ea gitó durante2ha2 5 OC para expulsar los 
gases de la reacción. A continuación, se adicionó el etanol 
absolutoys ea gitó durante2h. 

Al concluir este tiempo, a la mezcla reaccionante se adi- 
cionaron 1509 de hielo y 15 mL de diclorometano y se re- 
alizaron dos extracciones sucesivas de 10 mL cada una. La 
fase orgánica se lavó tres veces con 10 mL de agua destilada 
fría y se secó el producto con 5 g de sulfato de sodio anhidro 
durante1 6h.F inalmente,s ee vaporó el diclorometano. 

El cloroformo recomendado en la técnica original para 
aislar la fase orgánica de la mezcla de reacción se sustituyó 
por diclorometano. 

En el estudio del tiempo de adición del agente oxidante 
se realizaron dos experiencias de 30m in y 90 min respecti- 
vamente con tres réplicas cada uno. Se tuvo en cuenta no 
añadir aquel en un tiempo menor que 30mi n para evitar 
cualquier posible reacción violenta durante esta operación. 

El resto de las condiciones de reacción fue semejante a 
la empleada en la técnica original. ’ 

La posible influencia de la cantidad de agente oxidante y 
de etanol sobre el rendimiento de la reacción se determinó 
con tres réplicas de cuatro experimentos, utilizando 2,5 y 
3,Omo I del agente oxidante y 41 y 70 mL de etanol respecti- 
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vamente, relacionados en un diseño experimental 2*.L a 
adición del agente oxidante se realizó en un tiempo no mayor 
de 30 min . 

En todos los casos la pureza del producto sintetizado fue 
determinada por espectrofotometría UV y comparada con la 
del producto comercial. 

El procesamiento estadístico de los resultados experi- 
mentales se realizó mediante el paquete estadístico Stat- 
graphic Plus.’ 

RESULTADOS Y DISCUSION 

En cada experimento realizado mediante el pro- 
cedimiento de síntesis se obtuvó un líquido incoloro con olor 
dulzón característico de los ésteres. 

Los resultados correspondientes al análisis químico 
estructural fueron: densidad, dp20 = 1 ,og (1 ,I 1j8; índice de refrac- 
ción, np20 = 1,437o (i,438q8;U V hmáx, 242,5 nm (A = 0,965); IR 
(cm-‘): 2 984,9 (VCH3); 1 739,6 (VCXJ cetónico); 1 658,7 ( 
vc=o enólico); 1 409,6 (sCH enólico); 1 187,6 (VCOOR~~) y i 
031,i (V-OCH*-CH3) que coinciden con los reporlados;‘O’ H- 
RMN (CDC13) F (ppm): 1,3 (t, 0-CH*-CHs); 3,5 [s,-(CH2)2- 
CO] y 4,2 (c, 0-CH*-CHs) que coinciden con los reportados;” 
CCD (Rr) 0,7O(c eto) y 0,79 (enol). 

En todos los casos la pureza del producto sintetizado fue 
de un 93,0% . 

Se encontró que para un tiempo de adición igual a 
30m in el rendimiento fuei guala6 7%yp ara9 Om in, 8%. 

Los valores medios de rendimiento comparados medi- 
ante una prueba de t (t de Student) no presentaron diferen- 
cias significativas para un nivel de confiabilidad del 95 % por 
lo que se escogió 30min como tiempo de adición del ácido 
clorosulfónico. 

La tabla I muestra los resultados correspondientes al es- 
tudiod el ai nfluenciad el ac antidadd ee tanolyd el agente oxi- 
dante sobre el rendimiento. 

TABLA I 
Rendimientos obtenidos en la reacción al variar 

la cantidad de etanol y del agente oxidante 

Etanol 
(mL) 

Agente oxidante 
(mal) 

v 

W) 

41 2,5 72+3 

70 235 75f3 

41 3,062 *3 

70 3,065 k3 

La tabla ll muestra los resultados correspondientes al 
procesamiento estadístico de los datos experimentales medi- 
ante un análisis de regresión múltiple por el método de los 
mínimos cuadrados. 

TABLA II 
Resultados del procesamiento estadístico de los datos 

experimentales correspondientes al estudio 
de la influencia de las cantidades de etanol y del agente 

oxidante sobre el rendimiento de la reacción 

Coeficiente Valor estimado LxDerimental 

bo 12,575 217,805 

b’ 0,125 2,165 

b2 - 0,825 14,289 

biz - 0.075 1.299 

ttabulada (0,05; 8) = 2,306 

Teniendo en cuenta el nivel de significación de los coefi- 
cientes sobre el rendimiento, influyen solamente los coeficien- 
tesb oy bp, es decir, el término independiente y la cantidad 
del agente oxidante. Por lo tanto, la ecuación del modelo es- 
tudiado tiene la forma siguiente: 

Y = 12,575 -0,825X2 

Así, se puede afirmar que sobre el rendimiento de la 
reacción sólo influye la cantidad de agente oxidante, de modo 
que, un aumento de esta variable provoca una disminución 
del rendimiento. Se recomienda, por lo tanto, utilizar la canti- 
dad mínima empleada en el estudio. 

CONCLUSIONES 

Se determinaron nuevas condiciones de síntesis del 
éster etilico del ácido acetondicarboxílico las cuales están 
basadas en el empleo de una cantidad de agente oxidante y 
de etanol que resulta menor que la utilizada hasta el presente 
en ese proceso. 

Se demostró que el tiempo de adición del ácido cloro- 
sulfónico y el volumen de etanol utilizado en la esterificación 
no ejercen ninguna influencia sobre el rendimiento de la reac- 
ción, mientras que la cantidad de agente oxidante influye ne- 
gativamente sobre este parámetro. 
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