
 

 
低エントロピー反応空間における触媒反応：フロー反応が
引き出す触媒機能の真価 

宮村浩之（東大院理） 

近年、有機合成化学において従来のバッチ法に比べ、連続フロー合成法が、SDGs 達成に貢献する
環境調和型合成、高い対空間生産性、単離生成プロセスの省略や自動合成への応用といった点から注
目されている。また、連続フロー合成における触媒的有機合成法の開発も活発に行われている。 
一般的に、有機合成のための触媒反応は、量論量反応に比べ、系中に存在する中間体、活性種等の

化合物種が多く、より複雑化している。バッチ系での触媒反応では多数の化学種が夾雑した高エント
ロピー状態と言える。一方で、フロー系では、高速混合や、個別温度制御、迅速除熱、不均一系触媒
と生成物の自動分離などの特長により、触媒や基質が分割隔離された高秩序（低エントロピー）状態
を容易に保つことができる。それゆえに、望ましい反応への障壁を低くすると同時に、望ましくない
反応への障壁を高くし、原料→目的物の反応経路を秩序立てて進行させる事が可能となる。中でも、
固相に担持した触媒をカラムに充填し、反応基質を通過させるだけで反応を行うフロー系は、精製過
程の省略と、連結による効率的な多段階合成も可能にする。また、本手法では、生成物に触媒が混入
しないことから、その均質性が保たれ、高秩序状態が維持される。 
そのような中、我々は、新たに開発した不均一系金属ナノ粒子触媒(Rh-Pt/DMPSi-Al2O3)をカラム

に充填し、芳香族化合物と水素を同時に流通させることによって反応を行う、フロー核水素化反応を
開発した(図１)1)。本触媒はフロー系において、触媒回転速度(TOF /h)が 3000 を超え、バッチ系に比
べ最大 27 倍と大幅に向上することを見出した(図２)。また、かさ高さや、電子的環境が異なる芳香族
化合物の基質によって、バッチ系に対するフロー系での反応加速の度合いが大きく異なった。さらに、
我々は不均一系 Rh-Pt ナノ粒子触媒とスカンジウムトリフラートのような、Lewis 酸触媒が協調触媒
作用を示すことで、Lewis 酸触媒を添加しない場合に比べ、およそ３０倍の反応加速が起こることを
見出した 2)。本協調触媒系は、特に、かさ高く電子豊富な官能基を有する、従来法では水素化に高圧
高温等の過酷な反応条件を必要とする基質においても、１
気圧水素雰囲気といった温和な条件下、高収率で目的物を
与えた。 
一方で我々は、アントラキノンやナフトキノン誘導体

を、温和な条件下、対応するヒドロキノンに高選択的に水
素化可能な不均一系触媒を新たに開発し、本触媒を用いる
連続フロー系が、高収率、高選択的に目的物を与えること
を見出した 3)。さらに、本フロー系と、様々なヒドロキノ
ンの誘導化を可能とする連続フロー系とを連結すること
で、空気に不安定なヒドロキノン中間体を直接誘導化し、
安定な官能化体を連続的に得ることが可能となった。 
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