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Abstract: Response surface methodology (RSM) was applied to optimize the synthesis of octyl acetate from n-octanol 
catalyzed by acidic ionic liquid. Based on the single factor experiments, Box-Behnken central composite design was 
adopted to investigate the effects of various reaction conditions, including reaction time, alcohol/acid mole ratio, 
amount of water carrying agent, the amount of ionic liquid and their interactions on the esterification. The analysis from 
Design-Expert showed that the interactions between the amount of water carrying agent and the catalyst dosage, the 
molar ratio and the amount of ionic liquid were the strongest. The optimum conditions were as follows: reaction time 1 
h, n(acetic acid):n(n-octanol) = 1:1.8, ionic liquid 5% of acid and the amount of water carrying agent 10 mL. Under the 
optimized conditions, the yield of octyl acetate reached 95.4%, in close agreement with values predicted by the mathe- 
matical model. [HSO3-pmim]HSO4 ionic liquid showed the good catalytic properties and stability on the esterification 
of n-octanol with acetic acid. 
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摘  要：采用响应面分析法优化酸性离子液体催化制备乙酸正辛酯的工艺条件。在单因素实验的基础上，选取反

应时间、酸醇物质的量比、带水剂用量和催化剂用量 4 个因素进行 Box-Behnken 中心组合设计。实验结果表明，

带水剂量与催化剂用量的相互作用和反应物物质的量比和离子液体剂量的相互作用最大；离子液体 1-甲基-3-(丙

基-3-磺酸基)咪唑硫酸氢盐([HSO3-pmim]HSO4)催化合成乙酸正辛酯的最佳反应条件为：反应时间 1 h，n(乙酸):n 

(正辛醇) = 1:1.8，离子液体剂量 5%，带水剂用量 10 mL，在该条件下，乙酸正辛酯的酯化率为 95.4%，与模型预

测值基本相符。[HSO3-pmim]HSO4离子液体在催化乙酸正辛酯制备过程中具有良好的催化活性和稳定性。 

 

关键词：乙酸正辛酯；离子液体；响应面分析法 

1. 引言 

羧酸酯作为一类特殊的化合物不仅存在于食品

中，使食品带有水果的香气，还存在于各种香水香精

的配方中，增强香水香精的香气。羧酸酯也是用于化

妆品和药物合成的重要原料和中间体，因此具有较大

的应用价值[1]。乙酸正辛酯俗称柑橘香精，为无色透 *通讯作者。 
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明的液体，可用于配制花果香型香精，是国标允许的

食用香精[2]，也可用作溶剂[3]，同时它也是良好的内

增塑剂[4]。传统的乙酸正辛酯的工业生产方法是浓硫

酸催化合成，但该方法环境污染严重，越来越受到限

制。利用固体超强酸、Lewis 酸或活性炭、沸石等作

为催化酯化反应的催化剂，虽然在一定程度上解决了

传统催化剂催化酯化反应时存在的一些缺点，但催化

剂存在相对催化活性低、选择性差等缺陷[5-8]。因此，

寻找具有高活性、高选择性、高稳定性的催化剂代替

传统的酯化反应催化剂，成为研究的热点。 

近年来，离子液体作为一种环境友好的“清洁”

催化体系，受到广泛关注[9,10]。离子液体结合了无机

液体酸和固体酸的优点，流动性好，酸性位密度高、

酸强度分布均匀和酸性不易流失，当其作为催化剂时

显示很好的催化活性和稳定性。目前，离子液体作为

新型催化剂已被广泛使用于各种有机合成反应中
[11-14]。这种工艺的主要优势在于目标产物不溶于离子

液体，容易分离，且离子液体可以回收重复使用，是

一种绿色、经济、环保的合成路线。 

响应面分析法(RSM)是统计设计与实验技术相结

合的一种最优化方法，当试验结果和参数间的关系不

明显或是不容易确定时，通过响应面法可以对受多个

变量影响的响应值进行数学模型的建立和分析。具有

参数研究全面、分析时间较短、实验次数较少等优点
[15-17]，且能给出直观的图形，便于观察和判别优化区

域，分析各因素和因素间的相互作用。 

本试验中以咪唑类离子液体[HSO3-pmim]HSO4

为催化剂，考察反应时间、反应物物质的量比、带水

剂量、催化剂用量等因素对合成乙酸正辛酯的影响，

并采用响应面法(response surface methodology，RSM)

优化合成工艺，为低成本、规模化合成乙酸正辛酯提

供基础研究数据。 

2. 材料与方法 

2.1. 材料与设备 

N-甲基咪唑(工业级)，浙江凯乐化工有限公司；

1,3-丙烷磺内酯(工业级)，武汉风帆化工有限公司；硫

酸、乙酸、正辛醇、碳酸钠、乙酸乙酯、甲苯、环己

烷均为分析级，汇普试剂有限公司提供。 

2.2. 主要仪器 

旋转蒸发仪，上海亚荣生化仪器厂；恒温鼓风干

燥箱，上海精密仪器设备厂；Nicolet 380 型傅立叶红

外光谱仪，美国热电公司；BrukerAV 500 型核磁共振

仪，瑞士 Bruker 公司；STARe TGA 热重分析仪，瑞

士梅特勒–托利多公司。 

2.3. 离子液体的制备与表征 

离子液体的制备与表征见文献[14,18]。 

2.4. 乙酸正辛酯的合成 

在装有分水器、回流冷凝管、温度计的 250 mL

三口烧瓶中加入乙酸、正辛醇、环己烷及离子液体，

加热待回流分水，当不再有水生成时，结束反应，此

时离子液体与乙酸正辛酯分层，反应结束后静置冷

却。待温度降至 50℃以下，分离出上层液，减压蒸馏

除去环己烷及正辛醇，用 10%的 Na2CO3 水溶液洗至

偏碱性，再用 70℃~80℃热水洗至中性，减压脱水得

到乙酸正辛酯。反应后用甲苯萃取离子液体，减压蒸

馏，120℃真空干燥 5 h，再进行离子液体稳定性考察

试验。按照国标 GB/T1668-1995 测定反应前后酸值的

变化，计算酯化反应的酯化率。 

酯化率 = (1 – 反应后酸值/反应前酸值) × 100% (1) 

3. 结果与讨论 

3.1. 酯化反应单因素实验 

影响酯化反应酯化率的因素很多，主要包括：反

应时间、反应物物质的量比、带水剂量及催化剂用量。

针对这几个因素，分别在保持其它因素相同的条件下

进行单因素实验，考察各因素对合成乙酸正辛酯酯化

率的影响，从而选取最佳的合成工艺条件，反应结果

见表 1。 

由表 1 可见，反应初期随着反应时间的延长，酯

化率迅速升高，但当反应时间超过 1 h 后，随着反应

时间继续延长，酯化率开始降低。这是由于酯化反应

为可逆反应，反应时间过长生成的乙酸正辛酯又会发

生部分水解，导致产率降低。因此，试验中反应时间

取 1 h 为宜。 

由表 1 试验 2 和试验 5~8 可以看出，酸醇物质的 
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Table 1. The effect of factors act on esterification of acetic acid 
with n-octanol using ionic liquid as catalyst 

表 1. 不同条件对乙酸与正辛醇酯化反应产物的影响 

试验号 
反应时间 

(h) 
酸醇物质的 

量比 
带水剂量 

(mL) 
催化剂

用量(%)
酯化率

(%) 

1 0.5 1:1.8 10 5 84.8 
2 1.0 1:1.8 10 5 95.4 
3 1.5 1:1.8 10 5 93.6 
4 2.0 1:1.8 10 5 91.4 
5 1.0 1:1.2 10 5 70.8 
6 1.0 1:1.4 10 5 82.8 
7 1.0 1:1.6 10 5 89.1 
8 1.0 1:2.0 10 5 94.8 
9 1.0 1:1.8 5 5 85.3 

10 1.0 1:1.8 15 5 93.0 
11 1.0 1:1.8 10 4 87.9 
12 1.0 1:1.8 10 6 90.6 
13 1.0 1:1.8 10 7 89.3 

 

量比对反应有一定的影响，随酸醇物质的量比增加酯

化率随之增加。增加醇物质的量实际上是增加了反应

物的浓度，有利于平衡向生成产物的方向移动。当酸

醇物质的量比超过 1:1.8 时，进一步增加醇的用量酯

化率反而下降，但降低趋势不明显，因为在反应中正

辛醇不仅是反应物而且还是溶剂，当酸醇物质的量比

提高到一定程度后，过多的正辛醇使反应溶液体积增

加较大，催化剂浓度相对变稀，反应速度变慢。因此，

试验中酸醇物质的量比宜选取 1:1.8。 

试验 2 和试验 9~10 反映了带水剂量对酯化率的

影响。反应酯化率随带水剂用量的增加先上升后下

降，当带水剂用量为 10 mL 时酯化率达到最大。进一

步增加带水剂量，酯化率降低，这是因为加入过量的

带水剂，降低了醇和酸的浓度，从而降低了反应速度。

故环己烷作带水剂以 10 mL 为宜。 

由试验 2 和试验 11~13 可以看出离子液体的用量

对反应也有一定的影响。由表中可见，随着离子液体

[HSO3-pmim][HSO4]用量的增大，酯化率先升后降。

当离子液体用量为酸质量的 5%时，酯化率达最大值

95.4%；继续增大[HSO3-pmim][HSO4]用量时，酯化率

降低且降低幅度明显，这是因为[HSO3-pmim][HSO4]

离子液体用量的增加使反应体系的酸性相对增强，容

易发生副反应导致酯化率下降。因此，试验中选择

[HSO3-pmim][HSO4]离子液体用量为 5 wt%为宜。 

3.2. 采用响应面法优化乙酸正辛酯的合成 

3.2.1. 分析因素的选取及分析方案 

根据 Box-Benhnken 的中心组合试验设计原理，

综合单因素试验结果，选取对酯化率有影响的 4 个因

素，即反应时间、反应物物质的量比、带水剂和离子

液体剂量，分别以 A、B、C、D 表示，来优化乙酸正

辛酯的合成实验。试验因素和水平设计见表 2。 

以 A、B、C、D 为自变量，以乙酸正辛酯的酯化

率为响应值(Y)，试验方案及结果见表 3。试验 1~24

是析因试验，25~29 是中心试验，中心实验重复 5 次，

用于估计试验误差。 
 
Table 2. Parameter levels and coded values used in the experimen- 

tal design 
表 2. 响应面分析法的因素与水平表 

编码水平 
因素 变量 

–1 0 1 

反应时间(h) A 0.5 1 1.5 

反应物物质的量比 B 1.6 1.8 2 

带水剂量(mL) C 5 10 15 

离子液体剂量(%) D 4 5 6 

 
Table 3. Experimental design and response value 

表 3. 实验条件及结果 

变量水平 

试验号 反应时

间(min)
反应物物

质的量比
带水剂 
(mL) 

离子液体 
剂量(%) 

酯化率
(%) 

1 1 0 0 1 92.86 

2 1 0 1 0 91.16 

3 1 0 0 –1 92.98 

4 1 1 0 0 90.90 

5 1 –1 0 0 88.94 

6 1 0 –1 0 92.77 

7 0 0 –1 –1 93.05 

8 0 0 –1 1 90.42 

9 0 –1 –1 0 90.35 

10 0 1 –1 0 91.84 

11 0 –1 0 –1 91.17 

12 0 1 0 –1 89.74 

13 0 –1 0 1 88.53 

14 0 1 0 1 91.52 

15 0 0 1 –1 90.61 

16 0 0 1 1 92.90 

17 0 –1 1 0 90.03 

18 0 1 1 0 91.50 

19 –1 0 –1 0 92.26 

20 –1 –1 0 0 90.70 

21 –1 1 0 0 89.56 

22 –1 0 0 –1 92.44 

23 –1 0 0 1 91.21 

24 –1 0 1 0 91.45 

25 0 0 0 0 95.12 

26 0 0 0 0 95.32 

27 0 0 0 0 95.66 

28 0 0 0 0 95.39 

29 0 0 0 0 95.69 
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3.2.2. 模型的建立与显著性检验 

根据单因素实验结果，以酯化率为响应值，通过

Design-Expert 6.0.5 软件对其进行方差分析，其结果见

表 4。由表可知，模型 F 值为 21.21，F > F0.01 = 3.70，

且模型的 P < 0. 0001，表明该回归模型和二阶多项式

方程是高度显著且能体现出各因素与响应值之间的

真实关系。该模型的相关系数 R2为 0.9550，说明该模

型极显著，而失拟项为 0.0623，影响不显著，说明该

模型不失拟，表明该模型成功有效；调整系数(R2
adj = 

0.9100) 很高，表示模型高度显著。另外，该模型的

变异系数(C.V)为 0.67%，在可接受范围内。变异系数

是衡量每个平均值偏离情况的参数，其值越小，重复

性越好。综合各参数说明该实验方法可靠，各因素水

平区间设计较合理，因此可用该回归模型预测乙酸正

辛酯的产率。 

由回归模型系数可看出，方程的带水剂用量和离

子液体剂量的交互项和反应物物质的量比和离子液

体剂量的交互项响应最显著(Pr < 0.01)，反应物物质的

量、反应时间和反应物物质的量比的交互项也较为显

著(Pr < 0.05)，反应物物质的量比和带水剂量的交互 
 
Table 4. Analysis of variance and significance test of the regression 

model 
表 4. 回归模型的方差分析及显著性检验 

项目 平方和 自由度 均方 F 值 Prob > F 显著性

模型 114.04 14 8.15 21.21 <0.0001 ** 

A 0.33 1 0.33 0.86 0.3696  

B 2.38 1 2.38 6.19 0.0261 * 

C 0.77 1 0.77 2.01 0.1786  

D 0.54 1 0.54 1.41 0.2546  

AB 2.40 1 2.40 6.26 0.0254 * 

AC 0.16 1 0.16 0.42 0.5290  

AD 0.31 1 0.31 0.80 0.3856  

BC 1.000E–004 1 1.000E–004 2.604E–004 0.9874  

BD 4.88 1 4.88 12.72 0.0031 ** 

CD 6.05 1 6.05 15.76 0.0014 ** 

A2 22.39 1 22.39 58.32 <0.0001 ** 

B2 75.61 1 75.61 196.93 <0.0001 ** 

C2 19.17 1 19.17 49.93 <0.0001 ** 

D2 21.79 1 21.70 56.76 <0.0001 ** 

残差 5.38 14 0.38    

失拟项 4.99 10 0.50 5.24 0.0623  

净误差 0.38 4 0.095    

总离差 119.41 28     

项响应不显著。由于各因素对酯化率的影响不是简单

的线性关系，为了明确各因子对响应值的影响，各因

素(反应时间、反应物物质的量比、带水剂量和离子液

体用量)经拟合得到二次多项回归方程如下： 

Y = 95.61600 + 0.16583 A + 0.44500 B – 0.25333 C  

– 0.21250 D + 0.77500 AB – 0.20000 AC  

+ 0.27750 AD – 0.00500 BC + 1.10500 BD  

+ 1.23000 CD – 1.85800 A2 – 3.41425 B2  

– 1.71925 C2 – 1.83300 D2 

3.2.3. 因素间的交互影响 

为了考察交互项对酯化率的影响，在其他因素条

件固定不变的情况下，对模型进行降维分析。借助

Design Expert 软件，依据回归方程式来绘制分析图。

RSM 的图形是响应值对各试验因子构成的三维空间

的曲面图和二维等高线图，见图 1~图 6。等高线的形

状可反映出因素间交互作用的强弱，圆形表示两因素

间交互作用不显著，等高线越扁平表示因素间交互作

用越显著[16,19]。 
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Figure 1. The effect of reaction time and amount of ionic liquid 
图 1. 反应时间和离子液体剂量对酯化率影响的响应面图 
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Figure 2. The effect of methanol/oil mole ratio and amount of and amount of ionic liquid 
图 2. 反应物质的量比和离子液体剂量对酯化率影响的响应面图 
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Figure 3. The effect of amount of water carrying agent and amount of ionic liquid 
图 3. 带水剂量和离子液体剂量对酯化率影响的响应面图 
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Figure 4. The effect of reaction time and methanol/oil mole ratio 
图 4. 反应时间和反应物物质的量比对酯化率影响的响应面图 
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Figure 5. The effect of reaction time and amount of water carrying agent 
图 5. 反应时间和带水剂量对酯化率影响的响应面图 
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Figure 6. The effect of methanol/oil mole ratio and amount of water carrying agent 
图 6. 反应物物质的量比和带水剂量对酯化率影响的响应面图 

 

从图 1 可看出，离子液体剂量和反应时间对酯化

率影响不是很显著。当反应时间一定时，酯化率随离

子液体剂量的增加先增加再缓慢减小，变化幅度不明

显；当离子液体剂量一定时，酯化率也随反应时间的

变化而稍有所变化。酯化率对离子液体剂量的变化比

对反应时间的变化更为敏感，但离子液体剂量和反应

时间的交互效应不太显著，这与方差分析的结果一致。 

从图 2 可看出，酯化率的等高线呈椭圆形，表明

反应物物质的量比与离子液体剂量相互作用较强，当

离子液体剂量一定时，酯化率随反应物物质的量比的

增加先快速增加达到一个最大值再快速减小；当反应

物物质的量比一定时，酯化率随离子液体剂量的增加

先增大再减小，变化幅度很小。过程中反应物物质的

量比对酯化率的影响比离子液体剂量的作用效果更

为明显，二者的交互效应显著，这与方差分析的结果

是一致的。 

从图 3 可看出，带水剂和离子液体剂量对酯化率

有较明显的影响。当带水剂量一定时，酯化率随离子

液体剂量的增加先增大达到一个最高值然后再快速

下降；当离子液体剂量一定时，酯化率随带水剂量的

增加先增加再减小，但酯化率的变化幅度很小。酯化

率对带水剂量的变化比对离子液体剂量的变化更为

敏感，二者的交互效应显著，这与方差分析的结果是

一致的。 

从图 4 可直观看出，反应物物质的量比对酯化率

有非常显著的影响。当反应时间一定时，酯化率随反
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应物物质的量比的增加先快速增大达到最大值时再

迅速降低；而反应时间对酯化率的影响则很轻微，当

反应物物质的量比一定时，酯化率的变化则不明显。

酯化率对反应物物质的量比的变化比对反应时间的

变化更为敏感，二者的交互效应显著，这与方差分析

的结果一致。 

从图 5 可看出，反应时间和带水剂对酯化率都有

较明显的影响。当带水剂量一定时，酯化率随着反应

时间的变化而先快速增加后缓慢降低。当反应时间一

定时，酯化率随带水剂量的增加先增大再减小，但变

化趋势没有随反应时间变化的趋势明显，故酯化率对

反应时间的变化比对带水剂量的变化更为敏感，因此

二者的交互效应不显著，这与方差分析的结果一致。 

从图 6 可看出，酯化率的等高线近似呈圆形，说

明反应物物质的量比与带水剂量的相互作用很弱。当

反应物物质的量比一定时，酯化率对带水剂量的变化

不明显；当带水剂量一定时，酯化率随反应物物质的

量比的增加先快速增大再迅速降低，结果与图 4 相一

致。由图可知酯化率对反应物物质的量比的变化比对

带水剂量的变化更为敏感，但二者的交互效应不显

著，这与方差分析的结果一致。 

3.3. 乙酸正辛酯合成最佳工艺条件确定 

结合回归模型的数学分析可知，制备乙酸正辛酯

的最佳工艺参数为：反应时间 1.03 h，酸醇物质的量

比 1:1.81，带水剂量 9.5 mL，[HSO3-pmim][HSO4]离

子液体剂量 4.93 wt%，在此最佳工艺条件下乙酸正辛

酯的酯化率为 95.7%。为检验 RSM 法的可靠性，采

用上述最佳反应条件做乙酸正辛酯的酯化试验。考虑

到实际操作便利，将最佳合成条件修正为反应时间 1 

h，反应物物质的量比 1:1.8，带水剂量 10 mL，

[HSO3-pmim][HSO4]离子液体剂量 5 wt%，在此条件

下进行 5 次验证实验，测得的平均酯化率为 95.4%，

与理论预测值基本相符，这说明回归方程能够真实地

反映各因素对酯化率的影响。优化条件下，对离子液

体的稳定性进行考察，结果见表 5。由表可见，离子

液体重复使用 5 次后仍具有较好的催化效果。 

4. 结论 

以[HSO3-pmim]HSO4为催化剂，乙酸正辛酯的转

化率为指标，采用 4 因素 3 水平的中心组合设计，对 

Table 5. Cycling ability of the ionic liquid catalyst 
表 5. 离子液体催化剂的重复使用性能 

循环次数/次 酯化率/% 

1 95.4 

2 95.0 

3 94.2 

4 92.9 

5 90.6 

6 87.8 

 

实验条件进行优化，得到合成乙酸正辛酯的较佳工艺

条件：n(乙酸):n(正辛醇) = 1:1.8，反应时间 1 h，离子

液体剂量 5%，带水剂用量 10 mL。在此工艺条件下，

酯化反应的酯化率达 95.4%。且该离子液体具有较好

的重复使用性能，重复使用 5 次后，酯化率仍高于

87.8%。 
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