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研究成果の概要（和文）：　８つのプロトンおよび６電子により、亜硫酸イオン(SO3 2-)を硫化水素へと変換す
る亜硫酸イオン還元活性化(SO3 2- + 8H+ + 6e- → H2S + 3H2O)を、二核ルテニウム錯体を用いて段階的に達成
した。これは、自然界に存在する亜硫酸還元酵素の機能を再現したことになる。
　これまで、同じ二核ルテニウム錯体を用いて一酸化窒素(NO)分子やそのオキソアニオンである亜硝酸イオン
(NO2-)の還元サイクルを達成している。そのため、この二核ルテニウム錯体反応場が、小分子活性化に有効に機
能することがわかった。

研究成果の概要（英文）：Sulfite reduction by dissimilatory sulfite reductases is a key process in 
the global sulfur cycle. Sulfite reductases catalyze the 6e－ reduction of SO32－ to H2S using eight
 protons. However, detailed research into the reductive conversion of sulfite on 
transition-metal-based complexes remains unexplored. As part of our ongoing research into 
reproducing the function of reductases using dinuclear ruthenium complex, we have targeted the 
function of sulfite reductase. The isolation of a key SO-bridged complex, followed by a 
sulfite-bridged complex, eventually resulted in a stepwise sulfite reduction. The reduction of a 
sulfite to a sulfur monoxide using 4H+ and 4e－, which was followed by conversion of the sulfur 
monoxide to a disulfide with concomitant consumption of 2H+ and 2e－, proceeded on the same 
platform. Finally, the production of H2S from the disulfide-bridged complex was achieved.  

研究分野： 錯体化学

キーワード： 亜硫酸イオン　還元活性化　多電子還元　硫黄酸化物　金属酵素　二核錯体　ピラゾリルボラト　ルテ
ニウム
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研究成果の学術的意義や社会的意義
　地球上では、硫黄循環サイクルが存在し、硫黄は生命活動にとって重要な元素である。生物による硫黄の循環
で重要なのは、硫酸還元細菌が行う硫酸イオンの異化的還元によるスルフィドの生成である。生物は、硫酸イオ
ンを亜硫酸イオンに還元し、さらに亜硫酸イオンを還元してスルフィドを得るという２段階で硫酸イオンを還元
している。特に２段階目の亜硫酸イオンからスルフィドへの変換は、異化型亜硫酸還元酵素と呼ばれる酵素によ
って行われている。この反応を、人工的に金属錯体を使って再現した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 自然界では、金属酵素が小分

子の活性化を、常温/常圧とい

う条件下でいとも簡単に行っ

ている。これら金属酵素の作用

から学び、その機能を模倣する

ことは非常に意義深い。その中

でも、微生物（金属酵素）が行

う窒素循環サイクルと呼ばれ

るサイクルが存在し（図１）、こ

のサイクル内の反応は、手本となる理想的な反応が多く含まれている。我々は、このサイクル内

の一酸化窒素還元酵素に着目し、その機能である一酸化窒素還元サイクル(2NO + 2H+ + 2e– → 
N2O + H2O)を達成した（図２、JACS, 2007, 129, 14160.）。最近では、異化型亜硝酸還元酵素が行

っている機能(NO2– + 7H+ + 6e– → NH3 + 2H2O)を再現し、亜硝酸イオン(NO2–)をアンモニアへと

変換する還元活性化に成功した（図３、JACS, 2018, 140, 842.）。特筆すべきは、合成化学的な亜

硝酸イオンの還元は、1電子と2プロトンによる一酸化窒素の放出が一般的であるが(NO2– + 2H+ 
+ e– → NO + H2O)、我々は多電子多プロトン反応によりアンモニアまで還元させることに成功

した。 

 これら一酸化窒素や亜硝酸イオンの還元サイクルは、同じピラゾラト架橋二核ルテニウム錯

体を用いることで成功した。この二核錯体反応場を用いれば、他のオキソアニオンの還元サイ

クルも可能なのか、ということに興味を持った。そこで、まず硫黄のオキソアニオンである亜

硫酸イオン(SO32–)に着目した。合成化学的な亜硫酸イオンの還元活性化については、ほとんど

研究が行われていない。 
 亜硫酸還元酵素は、近年注目を集めている(例えば、O. Einsle et al., 
Nature, 2015, 520, 706.; I. A. C. Pereira et al., Science, 2015, 350, 1541.)。特

に前者の論文において、ヘム鉄と銅の二核ユニットが亜硫酸イオン還元

の活性部位として機能していることが報告されており、本研究で使用す

る二核錯体と共通している。また、最近ではバイオエンジニアリングに

より人工金属酵素を作成し、亜硫酸還元を行っている報告もある(Y. Lu 
et al., Science, 2018, 361, 1098.）。しかし、目的とするsulfide (HS–)の生成

は10%しかなく、主生成物は2電子還元によるS3O62–であるため (3SO32–

+ 6H+ + 2e– → S3O62– + 3H2O)、選択性に問題がある。 
 これまで我々は、２つの還元サイクルを合成化学的に達成し、世界に

先駆けて発表してきた。本研究で行う合成化学的な亜硫酸イオン還元も

国内外を問わず、ほとんど研究されていない。 
 
 
２．研究の目的 
 地球上では、窒素循環サイクルと共に硫黄循環サイクルが存在する。硫黄も生命活動にとって
重要な元素である。現在の地球表層では火山の爆発や化石燃料の燃焼により硫黄酸化物や硫化
水素として大気中へ放出される。それらは地上に沈着した後に川を通って、あるいは直接海洋に
運ばれる。これらの硫黄源は S0, SO42–, S2–化合物間で循環される（図４）。生物による硫黄の循環
で重要なのは、硫酸還元細菌が行う硫酸イオン(SO42–)の異化的還元によるスルフィド(S2–)の生成
である。生物は、SO42–を亜硫酸イオン(SO32–)に還元し、さらに SO32–を還元して S2–を得るという
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２段階で硫酸イオンを還元している。
特に２段階目の SO32–から S2–への変
換は、異化型亜硫酸還元酵素と呼ばれ
る酵素によって行われている。活性部
位はシロヘム–[4Fe-4S]クラスターで、
多電子多プロトン還元を行なってい
る非常に興味深い反応である。これま
で当研究室では、ピラゾラト架橋二核
ルテニウム錯体を用いて、多電子多プ
ロトン還元サイクルを達成している。
そのため、この亜硫酸還元酵素の機能
(SO32–+ 8H+ + 6e– → H2S + 3H2O)を模
倣し、二核ルテニウム錯体を用いて亜
硫酸イオン還元サイクルの達成を目
標とする。亜硫酸還元酵素の X 線構
造解析はいくつか行われており、その
活性部位は明らかとなっているが、具
体的な反応機構については解明され
ておらず、また合成化学的に酵素の機
能を再現した例は 1 つもない。 
 
 
３．研究の方法 
 二核ルテニウム錯体を用いて、亜硫酸イオンを
硫化水素へと多電子還元するサイクル(SO32–+ 8H+ 
+ 6e– → H2S + 3H2O)を達成するため、図５のよう
な亜硫酸還元サイクルを計画する。そのためには、
まずそれぞれの錯体 1–4 が合成単離可能か調査す
る。 
 すでに我々は、その端緒となる一酸化硫黄(SO)
架橋二核錯体 1の合成に成功し、単結晶 X線構造
解析によってその構造を同定している。興味深い
ことに、硫黄と酸素で２つのルテニウム間を end-
on 架橋した珍しい構造となっている。錯体 1は、
過酸化物による酸素化により、SO3架橋二核錯体 2
の合成単離にも成功している。単結晶 X線構造解
析によってその構造を同定し、錯体 1 の硫黄が酸
化された錯体になっている。 

 次に、亜硫酸イオン架橋二核ルテニウム錯体 2に還元剤とプロトン化剤を作用させることで、
水を脱離させて SO2架橋錯体 3あるいは SO 架橋錯体 1への変換を行い(①)、さらに、SO 架橋
錯体 1に還元剤とプロトン化剤を反応させて、スルフィド(S2–)架橋錯体 4への変換を行う(②)。
還元剤やプロトン化剤の組み合わせ、反応温度や溶媒の選択等、いろいろな条件を試みる。特に、
還元剤とプロトン化剤の選択は重要で、水素の発生を抑えながら還元できるように、いろいろな
組み合わせを試みる。 
 最後に、スルフィド(S2–)架橋錯体 4から元の亜硫酸イオン架橋錯体 2への変換を行う(③)。亜
硫酸イオン存在下プロトン化反応により硫化水素の発生を試み、定量を行う。 
 
 
４．研究成果 
 まず一連の硫黄の酸化物やそのアニオンおよびスルフィド架橋錯体が、それぞれ合成単離可

能か調査した。すでに我々は、SO 架橋錯体 1および SO3架橋錯体 2の単離に成功しているため、

SO2架橋錯体 3および S 架橋錯体 4の合成を試みた。SO3架橋錯体 2のプロトン存在下の還元に

より SO2架橋錯体 3 の合成を試みた。しかし、目的とする SO2架橋錯体ではなくさらに還元さ

れ、SO 架橋錯体 1が得られることがわかった。このことより、一気に４電子還元が起こってい

ることがわかった。 
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 次に、SO 架橋錯体 1の
プロトン存在下の還元に

よる S 架橋錯体 4 の合成

を試みたところ、目的と

するスルフィド架橋錯体

ではなく、ジスルフィド

架橋錯体 5 が得られた。

また、これら一連の研究

を行っている中で、SO 架

橋錯体 1 の異性体である

錯体 1’の合成にも成功した。そこで、異性体錯体 1’を用いて２プロトン２電子還元反応を行っ

たところ、ジスルフィド架橋錯体 5が得られるものの、収率は低かった。 

 最後に、ジスルフィド架橋錯体 5からプロトン酸との反応による硫化水素の発生を行った。試

験紙による定性実験により反応条件を精査したところ、配位性溶媒を用いた場合、硫化水素が発

生した。そこで、同条件下アジドクマリンを用いた蛍光分析法により、発生する硫化水素の定量

に成功した。 
 また、２つの SO 架橋錯体(1と 1’)の DFT計算
を行った。２つの異性体間のエネルギー差は、2.5 
kcal/mol であり、さらに活性化エネルギーも熱に

よる異性化が可能であることがわかった。実際に、

実験的に異性化反応を加熱条件下で行なったとこ

ろ、異性化できた。 
 亜硫酸イオン還元の各ステップに関して最適化を行なったところ、プロトン酸や還元剤の種

類や量の最適化を行うことができた。これらにより、目的とする亜硫酸イオンから硫化水素への

還元活性化を達成し、亜硫酸還元酵素の機能(SO32–+ 8H+ + 6e– → H2S + 3H2O)を、同じ二核ルテ

ニウム錯体を用いて再現できた。 

 
達成した亜硫酸イオン(SO32–)の還元活性化 
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