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研究成果の概要（和文）：トリフルオロ酢酸あるいはその塩を電気化学的に酸化することにより

トリフルオロメチルカチオン等価体の創製を試みた。現在までに、残念ながらその創製には至

っていないが、クラウンエーテル等のエーテル系の添加剤を加えることによる酸化電位の低下

する現象を見出し、また、フロー型のマイクロ電解装置を用いた支持電解質無しの条件下でト

リフルオロ酢酸の酸化によるトリフルオロ化反応を行うことに成功した。このフロー型のマイ

クロ電解系が本課題を解決する上で一助となりうるのではないかと考えている。 
  
 
研究成果の概要（英文）：Generation of trifluoromethyl cation equivalents via electrochemical 
oxidation of trifluoroacetic acid was examined. Although we have not get trifluoromethyl 
cation equivalents in hand 、  some important information concerning oxidation of 
trifluoroacetic acid was obtained. Oxidation potential of trifluoroacetic acid was decreased 
by ether additives. Electrochemical microflow reactors are potential tools to effectively 
oxidize trifluoroacetic acid for the trifluoromethylation. 
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１．研究開始当初の背景 
(1) 有機フッ素化合物は特異的性質を示し、
中でもトリフルオロメチル基 (CF3 基) を有
する化合物はしばしば高い生理活性を有する
ことが知られている。そのため、様々な医薬
品に導入されている部分構造である。 
(2) トリフルオロメチル基を含む化合物を合
成するために、これまでに様々なトリフルオ

ロメチル化反応が開発されてきた。これまで
に報告されたトリフルオロメチル化反応は主
に三つに分類される。すなわち①トリフルオ 
ロメチルアニオンを経由する方法、②トリフ
ルオロメチルカチオンを経由する方法、③ト
リフルオロメチルラジカルを経由する方法で
ある。これらの方法はいずれも高い汎用性を
もち、有用な反応として広く用いられている。
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しかしトリフルオロメチル化剤として高価な
試薬を用いている点や、トリフルオロメチル
化剤の合成が煩雑であるなどの問題を抱えて
いる。  

 

 

２．研究の目的 
(1) このような背景のもと、本研究では安価
なトリフルオロメチル化剤を原料とした新規
なトリフルオロメチル化反応の開発をめざし
て、本研究を推進することとした。 
 
(2)  安価なトリフルオロメチル化剤として、
トリフルオロ酢酸やトリフルオロ酢酸塩に注
目した。これらの化合物から、電気化学的手
法であるKolbe 酸化を用いることで、トリフ
ルオロメチルラジカルと二酸化炭素が発生す
ることは知られているが、これまでに合成反
応として報告されているものは一般に収率が
低く、現時点では有用な反応とはいえない。
また、Kolbe 酸化によって発生したラジカル
活性種をさらに電気化学的に酸化することに
より、カチオン種を発生させる手法が
Non-Kolbe 酸化として知られている。トリフ
ルオロ酢酸塩からトリフルオロメチルカチオ
ンを生成させる反応はこれまでに全く知られ
ていないが、これが達成できればトリフルオ
ロメチル化の方法としては非常に有望なもの
となろう。 
 

  
 
３．研究の方法 
我々は低温下での電解酸化により、高活性

な有機カチオンを生成・蓄積し、これを反応
剤として様々な分子変換が行えることを見出

してきた。これをカチオンプール法とよんで
いる。本研究では、トリフルオロ酢酸やトリ
フルオロ酢酸塩のKolbe およびNon-Kolbe 酸
化を精査するとともに、このNon-Kolbe 酸化
反応のプロセスを用いて、トリフルオロメチ
ルカチオンのプールを創製することを最終的
な目標として検討を行った。 
  

４．研究成果 
(1) トリフルオロ酢酸塩の Non-Kolbe 酸化
を基軸としたトリフルオロメチルカチオン
の発生を目標に、分離型電解槽を用いて様々
な条件検討を行った。 
 

 

 

反応条件は主としてこれまでのカチオンプー
ル法の条件を参考にし、溶媒としては生成す
るであろうカチオンと反応しないと考えられ
る塩化メチレンを用いて検討を行った。しか
し、電極、支持電解質、温度、電流値、電気
量、ラジカルやカチオンの一時的な捕捉剤の
添加など、様々な条件検討を行い、これにア
リルシラン、フェノールなどの求核剤を加え
生成物を分析したが、残念ながらトリフルオ
ロメチルカチオンの発生を確認することはで
きなかった。 
(2) この原因は、①トリフルオロ酢酸塩が極
めて高い酸化電位を持つために、選択的にこ
れを電解酸化することが非常に難しい、②
Non-Kolbe 酸化まで酸化状態を高めるまでに、
トリフルオロメチルラジカルが二量化してし
まうことにあると考えられる。これらの塩の
塩化メチレン溶媒でのサイクリックボルタン
メトリー (CV) 測定の結果を下図に示す。 
 

 



 

 

 
測定結果から、トリフルオロ酢酸塩はおよそ
2.0 V で酸化されることが分かる。この値は
溶媒の酸化が始まる電圧とほぼ同等であり、
トリフルオロ酢酸塩が酸化されにくいことが
伺える。トリフルオロ酢酸塩の溶解性を 
上げ、対応するアニオン部のアニオン性を増
強することを目的に、クラウンエーテルを添
加してみた。その結果、酸化波が変化し、大
きく卑に電位がシフトする様子が見られた。 
(3)  そこで、このクラウンエーテルの効果
を用いて、効率よく Kolbe 酸化によりトリフ
ルオロメチルラジカルを発生させることを
目標に、既知の反応であるベンゾニトリルの
トリフルオロメチル化反応を試みた。様々な
検討の結果、陽極を白金から表面積の大きい
CF (カーボンフェルト) に変更した際、僅か
ではあるが収率の向上が見られた。収率が低
い原因としては、トリフルオロメチルラジカ
ルがやはり即座に二量化してしまうことが
考えられる。 

 
(4) CF電極は非常に表面積の大きい電極であ
り、これが収率の向上につながったと考えら
れる。そこで、相対的に電極表面製が大きく
なるようなマイクロ空間で電解反応を行う
ことで、さらに収率を向上させることが出来
るのではないかと考え、マイクロフローリア
クターを設計し電解反応を試みた。反応系は
以下に示すように、ベンゾニトリルとトリフ
ルオロ酢酸だけの溶液を直接電解条件にさ
らす方法を用いた。 

 
検討の当初は、以下の写真のようなリアクタ
ーを用いて反応を行ったが、電流効率は向上
しなかった。 
 

 

 
(4) そこで、つぎにバイポーラ電極を装置内
に構築し電解を行なった。バイポーラ電極と

は電源と非接触の電極を反応装置内に構築
することにより、電極の面積を向上させるこ
とを目的とした電極である。その結果、電解
電流効率は 10-50倍程度向上することがわか
った。 

CR

バイポーラ電極
 

通常、電解反応においては電荷の移動を担う
ため支持電解質の存在が必要であるが、今回
のマイクロフローリアクターを用いた条件
検討では支持電解質無しの条件下でも電解
反応を行うことに成功した。マイクロフロー
リアクターを用いた反応形では陰極側から
陽極側に送液を行なっているため、電解によ
って発生したアセテートイオンが電荷の移
動を担い、電解反応が進行しているものと考
えられる。 

 

 (6)安価なトリフルオロメチル化反応の構
築を目標に、トリフルオロ酢酸塩の電解酸化
を基軸とする、様々なトリフルオロメチル化
反応の条件検討を行なった。しかし、トリフ
ルオロ酢酸塩が非常に高い酸化電位をもつ
ために酸化されにくい、発生したトリフルオ
ロメチルラジカルの二量化が優先してしま
い、Non-Kolbe 酸化がおこらない、などの原
因により、現在まで有効な反応条件は見出せ
ていない。今後は、①クラウンエーテルなど
の添加によるトリフルオロ酢酸塩の酸化電
位コントロール法のさらなる追求、②マイク
ロフロー電解リアクターなど、電解装置の工
夫により低電流密度での電解反応を試みる、
などの方法により、トリフルオロ酢酸塩の酸
化、とくに Non-Kolbe 酸化が可能な条件を模
索する必要があると考えている。 
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