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摘要：乳酸正丁酯是一种重要的绿色溶剂，广泛应用于食品和化妆品等行业。研究乳酸正丁酯的酶法合成工艺并对其合成过程

变化趋势进行有效的监控，是实现高效生产合格产品的重要保证。本文介绍一种估算脂肪酶催化乳酸和正丁醇合成乳酸正丁酯过程中

乳酸酯化率变化规律的预测模型。在选择适宜的底物摩尔比(正丁醇:乳酸=1.5:1)后，基于乳酸正丁酯的酶法合成过程的反应时间、反

应温度和酶添加量的变化趋势，建立了乳酸酯化率的变化规律的预测模型，Er(%) = 0.168×D0.018×(T-7.5) ×Ln(1+100t)，实验值与预测

值两者相近程度的曲线拟合相关系数（R2）可达到 0.995，结果表明，在本实验范围下，该模型可有效预测反应过程中乳酸酯化率的

变化。本模型将为脂肪酶催化合成乳酸正丁酯的生产实践提供很好的指导。 
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Abstract: Butyl lactate is an important green solvent, which was widely used in food and cosmetic industries. Enzymatic process for the 

synthesis of butyl lactate provides high-efficient manufacture. An empirical model for predicting conversion of the synthesis of n-butyl lactate by 

lipase-catalyzed esterification was proposed based on the relationships of reaction time, reaction temperature and lipase concentration in a given 

n-butyl alcohol/lactic acid molar ratio (1.5:1). The model of Er, % = 0.168×D0.018×(T-7.5) ×Ln(1+100t) was established, with a good correlation 

(R2 = 0.995) between the experimental data and predicting data. Such data would be valuable for the process control and optimization during the 

synthesis of n-butyl lactate. 
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乳酸正丁酯具有沸点高、溶解性能好，是一种重

要的清洁生产绿色溶剂，广泛应用于树脂、涂料、油

墨、食品、化妆品等行业[1]。天然存在的乳酸正丁酯

较少，因此，采用人工合成的制备方式是目前获取乳

酸正丁酯的主要途径。比如，采用无机酸作为催化剂

合成乳酸正丁酯是工业界普遍使用的方法[2~3]，但是，

该类制备方法存在副反应多、能耗高以及产物需要深 
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度脱色等后处理步骤，不利于产品的广泛应用，特别

需要指出的是，化学法催化的反应温度较高，容易造

成脂肪酸的分解，从而造成反应的副产品较多[4]。酶

法催化具有活性高、专一性好、副产物少、反应条件

温和、后处理简单等特点，与基于无机酸的化学催化

法相比，具有天然的优势，因此，酶法合成的产物在

食品、化妆品和医药等对产品品质要求较高的行业中

具有较好的应用前景[5~8]。对于酶法催化反应来说，

反应底物的酯化率是脂肪酶催化反应过程的重要参

数，其与反应底物的转化效率以及产品的最终得率直

接相关，因此，研究脂肪酶催化反应过程的酯化率变

化，对酶催化反应过程进行动态预测，了解酶催化的

反应机制，为控制最终产品的质量提供重要依据。 

目前，文献报道了有关脂肪酶的催化机理遵循兵

乓机制，并以此为基础得到了多种反应速率变化动力

学模型[9~10]。许多报道都是针对短链醇和中长链酸的
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酯化，而关于短链醇与短链酸的酯化研究相对较少。

不同的反应底物在相同脂肪酶的催化作用下，其反应

过程呈现的变化规律也存在差异性，底物的酯化率变

化趋势也会有所不同。覃小丽等[11]用乳酸和正丁醇为

底物，在 Novozym 435 脂肪酶催化作用下，成功地合

成了乳酸正丁酯，该反应产物的反应程度较高，产物

无需复杂的后续处理，但是截止到目前，关于脂肪酶

催化合成乳酸正丁酯反应过程中酯化率变化规律的预

测模型尚未见文献报道。本研究中，我们以乳酸和正

丁醇为底物，采用典型的脂肪酶催化反应条件，并改

变不同的反应参数（乳酸和正丁醇的摩尔比，反应时

间，反应温度和脂肪酶添加量）来充分考察乳酸酯化

率的变化规律，在此基础上建立起预测酯化率的数学

经验模型，为将来乳酸正丁酯的实际生产过程的工艺

优化控制和品质控制提供参考。 

1  材料与方法 

1.1  材料与试剂 

Novozym 435 (Candida Antarctica Lipase B)购于

Novozymes 公司；乳酸（85~90%）、正丁醇，均为分

析纯，购自天津科密欧药品公司；乙酸乙酯，色谱纯，

购自阿拉丁试剂公司。 

1.2  实验方法 

脂肪酶活力的测定、乳酸正丁酯的合成及反应过

程的酯化率测定见参考文献[11]。脂肪酶催化合成乳酸

正丁酯的酯化反应为：将不同摩尔比的乳酸与正丁醇

混合物置于 25 mL的具塞锥形瓶中，充分混合后加入

适量的 Novozym 435，置于一定温度的水浴振荡器（转

速为 180 r/min）中反应，定时取样并采用气相色谱法

分析反应产物。同一条件进行两次平行试验，以两次

测定结果的算术平均值为最终测定结果。 

酯化产物的气相色谱测定：采用 Agilent 7890A气

相色谱仪，测试条件：HP-5MS 毛细柱（30 m × 0.125 

mm），FID 检测器，N2作载气，前检测器和进样口温

度分别为 300 ℃和 250 ℃。 

乳酸酯化率的计算公式如下： 

%100
mol

mol
% 

）酯化用乳酸量（

）生成的乳酸正丁酯量（
）乳酸酯化率（  

2  结果与讨论 

2.1  底物摩尔比（正丁醇/乳酸）和酯化率的关

系 

 

图 1 不同底物摩尔比下酯化率的变化规律 

Fig.1 Dependence of conversion under different n-butyl 

alcohol/lactic acid molar ratios 

图 1 为 Novozym 435 脂肪酶催化乳酸和正丁醇

合成反应中底物摩尔比（-OH:-COOH）与酯化率的关

系示意图。从图中可以看出，在给定的酶添加量和反

应温度下，乳酸酯化率随着醇酸摩尔比的增大而呈现

先增大后减少的趋势，而且在不同的反应时间均呈现

类似的规律。很显然，该酯化反应存在可逆反应。增

大正丁醇的用量，有利于底物生成乳酸正丁酯。但是，

随着正丁醇的用量增大，醇抑制了酶的催化活性，使

得酯化反应速率下降，酯化率降低。因此，本文选取

合适的醇酸摩尔比为 1.5:1。 

2.2  反应时间与酯化率的关系 

 
图 2 不同反应温度和酶添加量下酯化率随着反应时间的变化

规律 

Fig.2 Dependence of conversion on reaction time under 

different reaction temperatures and lipase concentrations 

图 2 是不同反应温度和不同酶用量情况下酶催化

反应过程酯化率随着反应时间进行的变化规律示意

图。从图中可以看出，当酶添加量固定在 115 U/mL

的情况下，在 80 ℃时酯化率略低于 70 ℃的酯化率，

这说明了较高的反应温度使酶活降低，不利于乳酸正

丁酯生成。同样，固定反应温度为 70 ℃时，较少的

酶添加量能促进反应的速率的增加。当分别固定酶用

量和反应温度的情况下，酯化率随着反应时间的增加
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而增加，且从表观上呈现一种对数关系。由于反应时

间为零时采用直接的对数函数[Ln(X)]在数学上没有

意义，所以选用 Ln(X+1)作为自变量进行拟合，结果

表明，当 X=100t时，乳酸的酯化率与 Ln(X+1)呈现很

好的线性关系，且不同温度和酶用量时，直线关系仍

然成立，如图 3 所示。因此，乳酸与正丁醇在酶催化

反应过程中的酯化率随时间的变化关系可由下式表

示： 

)1001(%/E 1 tLnkr                   （1） 

注：Er-酯化率，%；t-反应时间，h；k1-系数，h-1；100-

常数。 

 
图 3 酯化率与 Ln(1+100t)的关系 

Fig.3 Relationship between conversion and Ln (1+100t) 

2.3  反应温度与酯化率的关系 

 
图 4 酯化率与反应温度的关系变化规律 

Fig.4 Relationship between conversion and reaction 

temperature 

图 4 是在固定醇酸摩尔比和酶添加量的情况下，

酯化率与反应温度变化规律图。从图中可知，随着反

应温度的提高，反应的酯化率逐渐增加，而且，在不

同的反应时间下两者之间均呈现直线关系，从图中可

以推出，在 7.5 ℃时，酯化率等于 0，我们后续的验

证实验结果也表明，在 7.5 ℃时，反应体系中生成乳

酸正丁酯的量接近于 0。因此，可以得到酯化率与反

应温度之间的关系如下： 

)5.7(%/E 2  Tkr                    （2） 

注：Er-酯化率，%；T-反应温度，℃；7.5-临界温度，℃；

k2-系数，℃-1。 

2.4  酶添加量与酯化率的关系 

 
图 5 酯化率随酶添加量的变化规律 

Fig.5 Relationship between conversion and lipase concentration 

 

图 6 酯化率与酶添加量（D）的 0.018 次方的关系 

Fig.6 Relationship between conversion and D0.018 

在不同酶添加量（D）的情况下，方程（1）的斜

率是不同的，说明酶的添加量对该反应的酯化率有着

较大的影响（如图 2 所示）。由图 5可知，酯化率随着

酶添加量增加呈现先急剧增大后变平稳的趋势，而且

不同的反应时间下的变化规律呈现一致性。因此，在

其他条件固定的情况下，以酯化率与酶添加量的 0.018

次方作图发现两者之间呈现直线关系，如图 6 所示。

因此，酯化率与酶的添加量之间的关系可表示为： 

018.0

3%/ DkEr                        （3） 

注：Er-酯化率，%；D-酶添加量，U/mL；0.018-方程常

数；k3-系数，（mL/U）-0.018。 

2.5  酯化率预测数学经验模型的建立与验证 

根据等式（1）~（3）确立的反应时间、反应温

度、酶添加量与酯化率之间的数学关系，即反应时间

的衍生对数、反应温度、酶添加量的 0.018 次方均呈

现直接线性关系，根据式子（1）~（3）和数学变换

法则，由此可得到基于三种反应参数下的乳酸与正丁
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醇在酶催化作用下乳酸酯化率与反应条件的总关系式

可表示为： 

)1001()5.7(%/Er 018.0 tLnTkD         （4） 

注：Er-酯化率，%；D-脂肪酶添加量，U/mL；T-反应温

度，℃；t-反应时间，h；k-方程系数，(℃·h)-1·(mL/U)-0.018。 

在改变上述反应参数（即反应温度、反应时间和

酶添加量）的情况下，通过实验测得不同条件下的酯

化率，代入该模型进行数值拟合，求得模型中的方程

系数 k = 0.168。由图 7 可知，两者相近程度的曲线拟

合相关系数（R2）可达到 0.995，由此可知，该模型可

对上述实验范围内乳酸与正丁醇在酶催化酯化反应过

程中乳酸的酯化率变化进行很好的预测。 

 
图 7 实验测定与模型预测的酯化率之间的比较结果 

Fig.7 Comparative result of conversion between experimental 

determined data and model predicted data 

3  结论 

本文研究确定了正丁醇与乳酸的适宜摩尔比为

1.5:1 后，系统地考察脂肪酶催化反应过程中的反应时

间、反应温度和酶添加量对酯化率的影响，建立了该

酯化反应过程中酯化率变化规律经验模型。通过对比

酯化率的实验测定值和模型预测值后发现，两者的相

关系数（R2）可达 0.995，说明该模型可很好地预测脂

肪酶催化乳酸和正丁醇合成乳酸正丁酯的反应过程中

酯化率的变化。 
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