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研究成果の概要（和文）：活性点分離の概念に基づき、ユビキタスな炭素－水素結合を炭素－炭素結合へと直接変換す
る酸化的炭素－炭素結合形成反応の開発に成功した。また、電解ヒドロキシ化をキーステップとすることで、炭素－水
素結合を炭素－炭素結合へと間接的に変換する酸化的炭素－炭素結合形成反応の開発にも成功した。さらに、電解反応
において陽極と陰極が活性点分離されていることに基づき、ベンジルアルコールを出発物質とするβ-ニトロアルコー
ルのワンポット電解合成（両極電解合成）に成功した。

研究成果の概要（英文）：We have successfully developed direct oxidative carbon-carbon bond forming 
reactions based on the concept of site isolation. We have also developed indirect oxidative carbon-carbon 
bond forming reactions using anodic hydroxylation as a key step. Furthermore, one-pot electrosynthesis 
(paired electrosynthesis) of β-nitroalcohols using benzylalcohols as a starting material has been 
achieved based on the site isolation between an anode and a cathode in electrochemical reactions.

研究分野： 有機電気化学

キーワード： 有機化学　活性点分離　炭素カチオン
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１． 研究開始当初の背景 
 有機合成化学では近年、グリーンケミスト
リーを担う新たな有機合成法の開発が最重
要課題の１つとなっている。特に、より直接
的で無駄の少ない（脱離基を必要としない）
ユビキタスな炭素－水素結合の炭素－炭素
結合への直接変換法の開発は、最も理想的な
炭素骨格構築法（炭素－炭素結合形成反応）
として有望であり、大きな注目を集めている。 
これに対し、電解酸化法はユビキタスな炭

素－水素結合を酸化的に活性化し、対応する
炭素カチオンを不可逆的に生成する最も有
力な手法の１つである（図 1）。しかしながら、
有機化合物の電解酸化により生成する炭素
カチオンと炭素求核剤を直接反応させ、１段
階で炭素－炭素結合形成反応を行うことは
一般的に困難である。それは、炭素カチオン
が非常に不安定であるために炭素求核剤を
反応系中に共存させる必要があるが、炭素求
核剤の方が目的とする有機化合物よりも概
して酸化を受けやすいためである。この問題
に対し、これまでに多くの研究が行われ、
様々な解決法が提案されて来た。 
 

 

図 1. 有機化合物の電解酸化によるカルボカ
チオンの生成 
 
２．研究の目的 
 １．研究開始当初の背景に対し、本研究で
は活性点分離の概念を利用することで（３．
研究の方法を参照）、ユビキタスな炭素－水
素結合を炭素－炭素結合へと直接変換する
酸化的炭素－炭素結合形成反応を開発する
ことを目的とした。 
 
３．研究の方法 
 我々はこれまでに有機電解合成における
活性点分離の概念を提唱するとともに、固体
に固定化された試薬や触媒（厳密には、固体
に固定化されたことで電気二重層内に拡散
することができない試薬や触媒）は電解反応
を受けないと定義した（図 2）。すなわち、有
機電解合成における活性点分離の概念とは、
電極表面に形成される電気二重層と固体に
固定化された試薬や触媒の固液不均一界面
に形成される反応活性点の空間的分離に基
づくものである。本研究の方法論的原理の基
盤は有機電解合成における活性点分離の概
念にあり、有機電解合成における活性点分離
の概念を利用した各研究の詳細を以下に述
べる。 

Reagent

site isolation
(no electron transfer)

electrode

 

図 2. 有機電解合成における活性点分離の概
念 
 
3-1. 活性点分離に基づく酸化的炭素－炭素
結合形成反応の開発 
電解酸化法はユビキタスな炭素－水素結

合を酸化的に活性化し、対応する炭素カチオ
ンを不可逆的に生成する最も有力な手法の
１つである。しかしながら、有機化合物の電
解酸化により生成する炭素カチオンと炭素
求核剤を直接反応させ、１段階で炭素－炭素
結合形成反応を行うことは一般的に困難で
ある（図 3, path A）。それは、反応系中に共存
する炭素求核剤の方が目的とする有機化合
物よりも概して酸化を受けやすいためであ
る。これに対し、“有機電解合成における活
性点分離の概念”を炭素求核剤に適応し、電
解酸化を受けない炭素求核剤を創製するこ
とでこの問題を克服すべく検討を行った。す
なわち、有機化合物の電解酸化により生成す
る炭素カチオンと電解酸化を受けない炭素
求核剤を直接反応させ、従来法では困難であ
った１段階での酸化的炭素－炭素結合形成
反応の開発を行った（図 3, path B）。 
 

 
図 3. 活性点分離に基づく酸化的炭素－炭素
結合形成反応 
 
3-2. 電解ヒドロキシ化をキーステップとす
る酸化的炭素－炭素結合形成反応の開発 
 有機化合物の電解酸化により生成する炭
素カチオンは非常に不安定であるため、それ
を発生・蓄積した後に後続化学反応（炭素－
炭素結合形成反応）に利用することはカチオ
ンプール法に代表されるような極低温でな
い限り困難である。これに対し、有機化合物
の電解酸化により生成する炭素カチオンを
水によって一旦捕捉することで対応するヒ
ドロキシ化体として蓄積した。さらに、電解



終了後にヒドロキシ化体に対して酸（ルイス
酸またはブレンステッド酸）を作用させるこ
とで炭素カチオンを再生し、炭素求核剤と反
応させることで新たな炭素－炭素結合を形
成する酸化的炭素－炭素結合形成反応の開
発を行った（図 4）。 
 

 

図 4. 電解ヒドロキシ化をキーステップとす
る酸化的炭素－炭素結合形成反応 
 
3-3. 活性点分離に基づくワンポット電解合
成法（両極電解合成法）の開発 
 １つの反応容器内で酸化反応と還元反応
を同時に行うことは原理的に困難である。こ
れに対し、電解反応では陽極と陰極が空間的
に分離されているため、陽極での酸化反応と
陰極での還元反応を１つの反応容器内で行
うことが可能である。そこで、陽極でのベン
ジルアルコールの電解酸化によるベンズア
ルデヒドの生成と、陰極でのニトロメタンの
電解還元による電解発生塩基（EGB）の発生
とそれに伴うニトロメチルアニオンの生成
を組み合わせることで、合成中間体として非
常に有用な-ニトロアルコールをワンポット
で合成すべく、活性点分離に基づくワンポッ
ト電解合成反応（両極電解合成法）の開発を
行った（図 5）。 
 

 
図 5. 活性点分離に基づく-ニトロアルコー
ルの両極電解合成 
 
４．研究成果 
4-1. 活性点分離に基づく酸化的炭素－炭素
結合形成反応の開発 
 活性点分離の概念に基づき、固体に固定化

したシアノ化剤を用いることでカルバメー
ト 1の電解シアノ化を行ったところ、対応す
るシアノ化体 2を高収率で得ることに成功し
た（図 6）。一方、Bu4NCN をシアノ化剤と
して用いた場合には、2 は低収率でしか得ら
れず、1 の多くが回収された。これらの結果
より、活性点分離に基づく酸化的炭素－炭素
結合形成反応の方法論的原理の妥当性が証
明された。 
また、本反応においては固体に固定化した

シアノ化剤と支持塩である Bu4NBF4 のアニ
オン交換反応（式 1）によって系中で生成す
るBu4NCNがシアノ化剤として作用しており、
その濃度が重要であることが明らかになっ
た（図 7）。 
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図 6. 活性点分離に基づく電解シアノ化 
 

 

 

 

図 7. 活性点分離に基づく電解シアノ化にお
けるシアノ化剤の作用機構 
 
また、活性点分離に基づく電解シアノ化と

同様に、活性点分離に基づく活性オレフィン
3 の電解還元水素化における脱プロトン化過
程の促進機構を明らかにした（図 8）。 
 



 

図 8. 活性点分離に基づく活性オレフィン 3
の電解還元水素化における脱プロトン化過
程の促進機構 
 
4-2. 電解ヒドロキシ化をキーステップとす
る酸化的炭素－炭素結合形成反応の開発 
 水存在下においてカルバメート 5の電解酸
化を行い、電解終了後に HBF4-Et2O 錯体とア
リルトリメチルシランを加えたところ、対応
するアリル化体 6を良好な収率で得ることに
成功した（図 9）。また、本反応の反応中間
体は対応するヒドロキシ化体であり、種々の
炭素求核剤に適応可能であることを明らか
にした。 
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図 9. 電解ヒドロキシ化をキーステップとす
る酸化的炭素－炭素結合形成反応 
 
4-3. 活性点分離に基づくワンポット電解合
成法（両極電解合成法）の開発 
 陽極でのベンジルアルコール(7)の電解酸
化によるベンズアルデヒドの生成と、陰極で
のニトロメタンの電解還元による EGB の発
生とそれに伴うニトロメチルアニオンの生
成を組み合わせることで、対応する-ニトロ
アルコール 8を良好な収率で得ることに成功
した（図 10）。また、本反応において、陰極
で生成したニトロメチルアニオンの安定性
や反応性に支持塩のカチオン部の種類や濃
度が非常に大きな影響を与えていることを
明らかにした。 
 

図 10. -ニトロアルコール 8の両極電解合成 
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