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研究成果の概要（和文）：微少な流路内で化学反応を行うマイクロリアクターは、様々な分

野で応用が期待されている反応デバイスであり、その特徴は大きな比界面積、迅速な混合

といったように典型的な固-液不均一系反応である有機電解プロセスにおいても大変魅力
的なものである。しかも、電極間距離がマイクロオーダーであるといった特徴を最大限に

活用すれば、従来のバッチ型の電解セルでは決して実現できない全く新しい電解合成反応

や電解システムが構築できることも予想される。このような観点に立脚し、本研究ではマ

イクロリアクターの特徴を活用した有機電解合成反応や電解システムを開発した。 
 
研究成果の概要（英文）：Microreactor is usually defined as a miniaturized chemical reaction devise 

composed of specially fabricated channel(s). One of the most typical characteristic feature of 

microreactor is extremely large surface-to-volume ratio compared to a classical batch type reactor. Hence, 

microreactor provides ideal circumstances for heterogeneous reactions such as organic electrochemical 

reaction. With these backgrounds in mind, this work focuses on practical applications of an 

electrochemical microreactor to electroorganic synthesis. In addition, this work aims to propose novel 

systems which are realized only by using the electrochemical microreactor. 
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１．研究開始当初の背景 
 微少な流路内で化学反応を行うマイクロ
リアクターは、様々な分野で応用が期待され

ている反応デバイスであり、その特徴は大き
な比界面積、迅速な混合といったように典型
的な固-液不均一系反応である電気化学反応
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においては大変魅力的なものと言える。この
ため、マイクロリアクターの電気化学的利用
が測定・分析の領域において急速に伸びてき
ている。しかし、マイクロリアクターは必ず
しも少量の物質変換に限られるものではな
い。マイクロリアクターは通常フロー型であ
り、リアクター内の電解液は常に流れている
ので、その小さな内容積から想像されるより
変換量はかなり多く（年間数トンオーダーの
生産も可能）、電解合成・製造への応用展開
も十分に考えられる。しかも、電極間距離が
マイクロオーダーであるといった特徴を最
大限に活用すれば、従来のバッチ型の電解セ
ルでは決して実現できない全く新しい電解
合成反応や電解システムが構築できること
も予想される。 
 
２．研究の目的 
 本研究ではマイクロリアクターの特徴を
活用した以下のような有機電解合成反応や
電解システムの開発を試みる。 
 
（1）支持電解質を必要としない環境調和型

電解合成システム 
（2）液-液平行流を活用した求核剤の電位に

影響されない陽極置換反応システム 
（3）微小空間を活用した基質選択的な電解

反応システム 
 
３．研究の方法 
 本研究は反応場が微小空間であるマイク
ロリアクターの特徴を活用した全く新しい
電解合成反応や電解システムの構築を目指
すものであり、具体的に以下のテーマを実施
した。 
 
（1）支持電解質を必要としない環境調和型
電解合成システムの開発 
① フランのメトキシ化反応における電流効
率の改善を指向し、電流密度、流速、基質濃
度の最適化、また必要であればセルの改良
（セル長、両極間の距離の最適化）を施す。 
②溶媒に酢酸を用いたアセトキシ化に展開
した。 
 
（2）液-液平行流を活用した求核剤の電位に
① 影響されない陽極置換反応システムの開
発 
 アリルトリメチルシランを求核剤に用い
る N-カルボメトキシピロリジンの陽極置
換反応における更なる収率の改善を指向し、
電流密度、流速、基質濃度、電解溶媒の最
適化、また必要であればセルの改良（セル
長、両極間の距離の最適化）を施した。 
② N-カルボメトキシピロリジン以外の基
質（ラクタム類、ピペリジン類、ヘキサメ
チルイミン類など）やアリルトリメチルシ

ラン以外の求核剤（シリルエノールエーテ
ル類、アルキルスズ類など）についても当
該システムを適用し、その汎用性を確認し
た。 
 
（3）微小空間を活用した基質選択的な電解
反応システム 
① 2つの基質（アリルハライドとカルボニル
化合物）による陰極クロスカップリング反応
における電流効率の改善を指向し、電流密度、
流速、基質濃度の最適化、また必要であれば
セルの改良（セル長、両極間の距離の最適化）
を施した。 
② 種々のカルボニル化合物についても当該
システムを適用し、その汎用性を確認した。 
 
４．研究成果 
（1）支持電解質を必要としない環境調和型
電解合成システムの開発 
 有機電解反応は重金属や有害試薬を使わ
ないことから環境調和型合成プロセスとし
て評価されてきた。しかしながら、有機電解
反応では、通常、大量の支持電解質を系中に
加えるため、さらにクリーンなプロセスとし
て発展させるには電解質の低減あるいは全
く使用しないことが望まれる。 
 これに対し、本研究では Fig. 1に示すよう
なマイクロリアクター型の電解システムを
構築することで支持電解質を全く用いない
効率的な有機電解プロセスが実現されるも
のと考えた。すなわち、陽・陰極の距離をお
互いの拡散層が重なる程度、すくなくとも
100μm 以下にまで縮小することでイオン種
の移動を泳動のみならず拡散によっても行
い、電気二重層の円滑な形成ならびにセル抵
抗の大幅な低減を実現しようとした。また、
電解液を流通させ、反応を連続的に行えるよ
うにすることで、量的な欠点を補うようにし
た。つまり、本システムはマイクロ空間とい
った特殊反応場の特徴を利用とするもので
ある。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. 1 Schematic representation of the thin layer 
flow cell system. 



 

 

 実際、この電解システムを用いて、メタノ
ールを溶媒としたフラン類の電解メトキシ
化反応（Scheme 1）を実施したところ、支持
電解質を加えなくてもスムーズに所望の電
解が行え（電流密度が 3 mA cm-2の場合にお
いてセル電圧は 18 V以下）、その上、基質の
みを含んだメタノール溶液をたった 1度だけ
セル内に流通するだけで 98％もの高収率で
目的のメトキシ化体が得られた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 また、メタノールの代わりに酢酸を用い、
基質にフランおよび 2,4,6‐トリ‐t‐ブチ
ルフェノールを用い電解アセトキシ化を行
った場合にも所望のアセトキシ化体が良好
な収率で得られた。 
 
（2）液-液平行流を活用した求核剤の電位に
影響されない陽極置換反応システム 
 陽極置換反応は基質を酸化してカチオン
種を発生させた後、共存する求核剤の求核攻
撃によって目的物を得る手法であるが、そも
そも強い求核剤は電子リッチな化合物であ
るため酸化され易い。したがって基質の酸化
電位よりも求核剤の酸化電位のほうが低く
なることも多く、そのような場合、求核剤が
先に電極で酸化されてしまうため、目的の求
核置換反応を達成することは困難となる。そ
こで Fig. 2のリアクター図に示すように、リ
アクター内へ 2方向から溶液を導入して液‐
液平行流を形成させ、基質のみを含む電解液
の層流を陽極側に、求核剤のみを含む電解液
の層流を陰極側に設定したところ、Scheme 2
に示すような求核剤の方が酸化され易いモ
デル反応においても基質のみを優先的に酸
化させることに成功した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 しかも、リアクター内の流路は非常に微小
であることから、生じた高活性なカチオン中
間体は分解することなく求核剤にまで到達
することができ、結果として目的の陽極置換
体が高収率で得られたものと考えられる。 
 さらに N-カルボメトキシピロリジン以外
の基質にも適用したところ、いずれにおいて
も高収率で求核置換体が得られ、当該システ
ムの汎用性も確認された。 
 
（3）微小空間を活用した基質選択的な電解
反応システム 
 有機合成において基質選択性の問題は最
も重要な課題の一つである。基質選択性を任
意に発現させるには、酵素や有機金属触媒を
利用することが一般的である。逆にそのよう
な添加物を反応系中に一切加えずに、バッチ
式リアクター中で任意の基質選択性を発現
させることは難しい。この事実を踏まえて本
研究は反応場が微小空間であるマイクロリ
アクターの特徴、とりわけリアクター内に形
成される液‐液平行流を利用し、電気化学的
に発生させた高活性中間体を時間的・空間的
に制御することで、従来のバッチ型の電解セ
ルでは決して実現できない全く新しい基質
選択的な電解反応システムを開発した。 
 モデル反応として採用したのは、Scheme 3
に示すような陰極クロスカップリング反応
である。この反応では、アリル基の付加した
位置によりγ体とα体の 2種類の生成物が得
られる。γ体はアリルクロライド（1a）の陰
極還元で生成したアニオン中間体がベンズ
アルデヒド（2a）に対して求核攻撃して生成
したものであり、α体は逆に 2a の陰極還元
で生成したアニオン中間体が 1a に対して求
核攻撃して生成したものである。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 本研究ではまずマイクロフローリアクタ
ーを利用してどちらかの基質を選択的に電
解還元することにより、生成するγ体および

Scheme 1  Paired electrosynthesis of 
2,5-dimethoxy-2,5-dihydrofuran. 

Fig. 2  Schematic representation of parallel 
laminar flow in the micro-flow reactor. The 
illustrated model reaction is anodic substitution 
reaction in this reactor. 

Scheme 2  Anodic substitution reaction of 1 with 2. 

Scheme 3 The reaction pathway of cathodic 
carbonyl allylation between allylic halide and 
aldehyde. 
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α体の生成比制御を試みた。 
 マイクロフローリアクターの流路は非常
に狭いため、流路内を流れる流体の流れは層
流となる。したがって基質溶液を 2方向から
リアクター内に導入すると、Table 1内の flow 
mode図のように液‐液平行流が形成される。
これを利用し、それぞれの基質溶液の導入口
を入れ替えることにより、任意の基質を優先
的に電解還元することが可能になると考え
られる。実験では flow mode (a), (b)それぞれ
の場合で生成するγ体とα体の生成比を比
較した（Table 1）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 まず entry 1 に示すようにバッチ式リアク
ターでは、ベンズアルデヒド（2a）のほうが
アリルクロライド（1a）より還元されやすい
ためα体が主生成物となった。entry 2, 3では
マイクロリアクターを用いて、2a を優先的に
還元する flow mode (a)を採用したところ、α
体の選択性をバッチ式リアクターよりさら
に向上させることが出来た。逆に entry 4で、
1a を優先的に還元させる flow mode (b)を採
用したところ、この場合にはγ体の生成比を
大幅に向上させることが出来た。さらにここ
で、有機ハロゲン化物の還元に特異的な触媒
能を有する銀陰極を利用し、電解したところ、
γ体を優先的に生成させることに成功した
（entry 5）。これらの結果から、適切な flow 
mode と陰極材料を組み合わせることで、当
初の着想通り液‐液平行流によって生成物
の選択性を制御することが可能であると確
認された。 
 さらにベンズアルデヒド以外の基質にも
適用したところ、いずれにおいても高収率で
基質選択的なカップリング反応が進行し、当
該システムの汎用性も確認された。 
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