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１． 研究のねらい 

光合成など生命活動は酵素のような高活性、高選択的な触媒の作用により支えられている。

しかし、我々は未だに人工酵素を創ることには成功していない。人工酵素の創製は人工光合成

のみならず人類にとって大きな挑戦である。分子レベルでの設計が可能な触媒として金属錯体

触媒が挙げられるが、酵素系ではタンパク質鎖が触媒活性発現に重要な役割を示しているもの

の、我々はその作用を解析し理解している段階であり、人工酵素開発に利用できるレベルでは

ない。それでも得られる成果の大きさから考えると、人工酵素創製のための様々なアプローチを

試みる必要がある。 

本研究では、“ペプチド折り紙”と名付けられた手法を用いて、人工光合成構築に資する機能

性金属錯体開発を目指す。“ペプチド折り紙”とは、金属に配位可能な官能基をもつ非天然アミノ

酸を組み込んだペプチドが、金属錯体を形成することによって折り畳み、人工的な高次構造をと

ることで機能を発現させることを目的としたペプチドの分子設計手法である。特に、2,2’-ビピリジ

ンの 5,5’位にアミノ基とカルボキシル基を有する 5’-アミノ-2,2’-ビピリジン-5-カルボン酸 

(5Bpy)を非天然アミノ酸として組み込んだペプチドを合成し、その金属錯体の触媒活性を検討す

る。金属錯体の周囲にペプチド鎖が接続することにより、金属中心近傍の歪みが誘起される、金

属錯体活性部位近傍に官能性アミノ酸側鎖が配置される、水素結合等の作用により反応中間

体が安定化される、プロトン共役電子移動過程が促進されるなどの効果が期待される。本研究

では特に、ルテニウム錯体を合成し、その二酸化炭素還元触媒能を電気化学的あるいは光化

学的手法により検討する。また、ペプチド鎖導入により金属錯体に多様な官能基を導入できるこ

とから、人工光合成系への展開が可能なルテニウム－ペプチド錯体の合成を行う。 

 

２． 研究成果 

（１）概要 

本研究は、ビピリジン型非天然アミノ酸(5Bpy)を組み込んだペプチドを配位子とするルテニ

ウム錯体を合成し、その光化学的 CO2 還元触媒活性を検討することによって、高活性な錯体

触媒の開発を目的とする。最終的には人工光合成系において利用可能な二酸化炭素多電子

還元触媒の開発を目指す。 

本研究では、研究テーマ A 「ルテニウムモデル錯体による光化学的 CO2 還元触媒反応」とし

て、光化学的 CO2 還元触媒反応の評価系を確立するために、[Ru(bpy)2(CO)2]
2+ を触媒とし

て、[Ru(bpy)3]
2+ (bpy: 2,2’-ビピリジン)を光増感剤、1-ベンジル-1,4-ジヒドロニコチンアミド

(BNAH)を電子源とする反応系を構築した。特に、溶媒には従来、加水分解によるギ酸生成の

問題が指摘されていた DMF に代えて N,N-ジメチルアセトアミド／水系を溶媒に用いている。ペ

プチド錯体への展開のため、非対称ビピリジン配位子を用いても異性体を生じない



 

trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 を触媒として用いたところ、触媒濃度に依存して生成物選択性

(CO/HCOO−)が変化することを見出した。このことからギ酸生成が触媒二量体経由で生成する

機構を提唱するとともに、二量体を形成しないようにビピリジン配位子の 6,6’位に嵩高い置換

基を導入すると CO2 を選択的に CO へ還元することを示した。次に研究テーマ B 「5,5’位にア

ミド基を有する 2,2’-ビピリジンを配位子とする trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型錯体による光化学

的 CO2 還元触媒反応」において、ペプチドモデル錯体としてアミド錯体を系統的に合成し、アミ

ド基の接続する向きが光化学的 CO2 還元反応に及ぼす効果について検討した。その結果、接

続するアミド基の向きやアルキル基の種類によってルテニウム錯体の還元電位がシフトし、還

元電位が負側の錯体ほど触媒活性が高い傾向があることが示された。そして研究テーマ C 

「非天然型アミノ酸を利用したルテニウム－ペプチド錯体による光化学的 CO2 還元触媒反応と

人工光合成への展開」として、ペプチド鎖内に電荷あるいは水素結合性アミノ酸側鎖を有する

ルテニウム錯体を新規に合成し、その光化学的 CO2 還元触媒反応について検討した。その結

果、触媒活性部位近傍（第２配位圏）に、特にアニオン性アミノ酸側鎖を導入した錯体が高い

触媒活性を示すことを見出した。ペプチドは、様々な官能基を望む配列で導入、接続すること

ができる。この利点を利用して、ルテニウム二核錯体、電子受容体－光増感部位－電子供与

体が接続した三元錯体、光増感部位と触媒部位を連結したヘテロ二核錯体などを新規に合成

し、その光反応性等を調べた。これらの分子設計手法は人工光合成への展開に貢献できるも

のと期待される。 

 

（２）詳細 

研究テーマ A 「ルテニウムモデル錯体による光化学的 CO2 還元触媒反応」 

１． [Ru(bpy)2(CO)2]
2+による光化学的 CO2 還元触媒反応： 評価系の確立 

光化学的CO2還元触媒反応の評価系を確立するために、 [Ru(bpy)3]
2+ を光増感剤、1-ベンジ

ル-1,4-ジヒドロニコチンアミド(BNAH)を電子源とする反応系を構築した(図１)。触媒として

[Ru(bpy)2(CO)2]
2+ を用いると、CO2 が高効率で一酸化炭素(CO)およびギ酸(HCOO−)へと還元

されることが見出された。ここで、溶媒には N,N-ジメチルホルムアミド(DMF)／水系が有効であ

ることがわかったが、DMF は加水分解によりギ酸を生成する問題が指摘されていたため、本

研究では代替溶媒を検討した。その結果、N,N-ジメチルアセトアミド(DMA)／水系が触媒活性

を低下せず、溶媒加水分解によるギ酸生成も見られないことが明らかとなった。また、BNAH

の酸化生成物を追跡した結果、二量体が生成しており、BNAH が一電子ドナーとして作用して

いるとともに、CO2 と１：２で反応することを見出した[論文１]。 

 

N

H H O
NH2

BNAH

N
H

O
NH2

N
H

O
H2N

4,4'-BNA2, etc.

2+CO2

+CO H2O

HCOOH

+

hν
[Ru(bpy)3]2+

cat.
in DMA/water

 

図１． ルテニウム錯体触媒による光化学的 CO2 還元反応評価系． 

 



 

２． Trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 による光化学的 CO2 還元触媒反応： 反応機構に関する研究 

前項で確立した評価系を用いて、後述するペプチド錯体の親錯体である trans(Cl)-Ru(bpy)- 

(CO)2Cl2 の光化学的 CO2 還元触媒活性について検討した。特に触媒濃度依存性を検討したと

ころ、低濃度条件（5.0 μM）では触媒回転数(TON)が約４０００に達した。このような低濃度条

件は触媒反応が律速過程となることから、触媒活性評価には適した条件である。しかし同時

に、生成物選択性(CO/HCOO−)が触媒高濃度条件下より向上することが明らかとなった。この

ような触媒濃度依存性を説明するために、触媒二量体がギ酸生成の触媒となる新しい反応機

構を提唱し（図２）、反応速度論解析および光量依存性の結果などが支持することを示した。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２． ルテニウムダイマーを経由する光化学的 CO2 還元触媒反応機構． 

 

３． 6,6’位にかさ高い置換基を有する新規な trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型錯体の合成と光化

学的 CO2 還元触媒反応 

前項で提案した反応機構に基づいて、配位子の 6,6’位にかさ高い置換基を導入することに

より二量化できない錯体を合成し、その光化学的 CO2 還元触媒活性を調べたところ、ブランク

反応によるギ酸生成を除くと、ほぼ選択的に CO を生成する触媒を開発することが出来た。 

 

図３. 6,6’位にかさ高い置換基を有する新規ルテニウム錯体と光化学的 CO2 還元反応(光照射

5 分)における触媒濃度依存性： CO(○)、HCOOH(■)、CO+HCOOH(+)、H2(△)生成． 
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４． ルテニウム-CO2 付加錯体の XAFS 測定 

[Ru(bpy)2(CO)2]
2+ は水酸化物イオン(OH−)がカルボニル基を求核攻撃することによりカルボ

ン酸錯体を与え、さらに脱プロトン化することにより CO2 付加錯体を生成することが知られてい

る。しかし、CO2 付加錯体の電子が溶液中、CO2 配位子側に局在化しているのか、ルテニウム

金属中心あるいはビピリジン配位子側に局在化しているのかは、まだはっきりとはわかってい

ない。本研究では、溶液中の XAFS 測定を行うことにより、少なくともカルボン酸錯体の段階で

は電子は CO2 配位子側に局在化していることを示す結果を得た。 

 

研究テーマ B 「5,5’位にアミド基を有する 2,2’-ビピリジンを配位子とする trans(Cl)-Ru(bpy)- 

(CO)2Cl2 型錯体による光化学的 CO2 還元触媒反応」 

１． 非対称ビピリジン配位子を有する trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型錯体の合成： trans→cis

異性化連鎖反応 

本研究ではビピリジン型非天然アミノ酸 5Bpy を導入したペプチドを配位子とするルテニウ

ム錯体の触媒活性を評価するが、このような非対称配位子は錯体化の際、一般的には複数

の構造異性体を生じる。そこで、非対称二座配位子に対して単一の構造しか生じない

trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型錯体を選択した。この研究の過程において、trans(Cl)-Ru(bpy)- 

(CO)2Cl2 が少量の還元剤存在下で異性化反応を起こすことを見出し、同反応が連鎖反応によ

り進行することをつきとめた（図４(a)）[論文４]。また、このような異性化反応が起こらない温和

な条件で反応を行うことにより、非天然アミノ酸誘導体 Ac-5Bpy-NHMe を配位子とするアミド

錯体の合成を行い、X 線結晶解析によりその構造を明らかにした（図４(b)）。 

 

 

図４． (a) 還元剤により引き起こされる trans→cis 異性化連鎖反応機構、 

(b) trans(Cl)-Ru(Ac-5Bpy-NHMe)(CO)2Cl2 の X 線結晶構造． 
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２． 5,5’位にアミド基を有する trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2型錯体による光化学的 CO2還元触媒

反応 

前項で得られたアミド錯体を触媒として、光化学的 CO2 還元反応を行った。2,2’-ビピリジン

配位子の 5,5’位に接続したアミド基は、錯体の電子状態に大きく影響し、接続する向き

(-N(H)COR or –C(O)NHR)によりその還元電位が異なるだけではなく、導入したアルキル基の

嵩高さの違いによりアミド基が配位子平面からねじれることによって、ルテニウム錯体の還元

電位が異なることが示された。触媒活性はルテニウム錯体の還元電位に依存し、還元電位が

負側にシフトするほど活性が高くなる傾向が観測された（図５）。最も還元電位が負側の

AcNH-5bpy 錯体は活性が低下したが、このことは光増感剤から電子を受け取りにくくなったた

めだと考えられる。 

 

図５．ルテニウム－アミド錯体の還元電位と光化学的 CO2 還元触媒活性との相関． 

 

 

研究テーマ C 「非天然型アミノ酸を利用したルテニウム－ペプチド錯体による光化学的 CO2

還元触媒反応と人工光合成への展開」 

１． ルテニウム－ペプチド錯体による光化学的 CO2 還元触媒反応： 活性部位近傍アミノ酸側

鎖の効果 

ルテニウム錯体の活性部位近傍に、電荷あるいは水素結合性アミノ酸側鎖を導入した

trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型ペプチド錯体の合成を行った。ペプチド鎖にそのようなアミノ酸を

導入した場合、これらの側鎖が金属配位能を有するために望みの錯体を得ることが難しい。そ

こで、ルテニウムソースと反応させる際には側鎖を保護した保護ペプチドとし、錯体化後に脱

保護することを試みたところ、脱保護過程においてもルテニウム錯体は安定であり、望みの錯

体が得られることが明らかとなった。これらのアミノ酸側鎖は金属錯体の第２配位圏に存在し、

金属錯体の電子状態にはほとんど影響しない。実際、各錯体の還元電位を測定したところ、い

ずれの錯体もほぼ同様の還元電位を示し、これらのアミノ酸側鎖の違いが電子状態に影響し

ていないことが明らかとなった。しかしながら、光化学的 CO2 還元触媒反応を行い、その反応

初速度を検討したところ、導入アミノ酸の種類に大きく依存し、特にアニオン性側鎖のときに高

活性であることが明らかとなった（図６）。このことは、電荷を有するアミノ酸側鎖が活性中心の

近傍に存在することによって、触媒サイクル中のプロトン共役電子移動過程が加速されたため
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図６．ルテニウム－ペプチド錯体と光化学的 CO2 還元触媒活性． 

 

２． ルテニウム－ペプチド二核錯体の合成と光化学的 CO2 還元触媒反応 

ペプチド鎖を配位子とすることによって、様々な機能性ユニットを接続することができる。ここ

では trans(Cl)-Ru(bpy)(CO)2Cl2 型錯体をペプチド鎖で連結した二核錯体を合成した（図７）。興

味深いことに、光化学的 CO2 還元触媒活性は二つのルテニウム錯体を接続する架橋部位の

配列に依存した。異なるターン構造をとることが期待されるペプチド配列を用いたが、フレキシ

ブルな配列より、折り畳むことで二つのルテニウム錯体が近接する方がより高活性な傾向が

見られた。 
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図７．5Bpy を導入したペプチドを配位子とするルテニウム二核錯体． 

 

３． 電子移動方向を制御したルテニウム－ペプチド錯体の合成 

人工光合成の一つの形として、水の酸化触媒系と二酸化炭素還元触媒系を光増感部位で

接続し、水から奪った電子を用いて二酸化炭素を還元する光触媒系が挙げられる（図８(b)）。

このようなシステムを構築するためには、光増感部位に 2 つの異なる系を接続するとともに、

電子移動の方向を制御する必要があるが、合成は必ずしも容易ではない。一方、ペプチドに

は方向があり、様々な異なるユニットを望む順に配列することが可能である。そこでビピリジン
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型非天然アミノ酸 5Bpy を利用して、電子ドナーとしてチロシン残基、電子アクセプターとしてビ

オローゲンを接続したルテニウムトリス（ビピリジン）型錯体を合成した（図８(a)）。まずペプチド

鎖を合成し、そこに cis-Ru(bpy)2Cl2 を配位させることにより、目的錯体を得た。本研究では、ル

テニウム錯体からビオローゲンへの電子移動が高速で起こることを見出した。このような方向

性をもった電子伝達系は、人工光合成系を構築する上で重要であり、非天然アミノ酸を導入し

たペプチドを利用する分子設計は有用であると期待される[論文５]。 

 

 

４． 光増感剤－触媒部位を連結したルテニウム－ペプチド錯体の合成 

人工光合成構築のために最も重要と考えられる光増感部位と触媒部位を連結したヘテロ二

核錯体についても、合成可能である。ここではルテニウムトリス（ビピリジン）錯体をユニットと

する非天然アミノ酸を別途合成し、ペプチド合成に直接導入した。リンカー部位のアミノ酸構成

数や配列を変化させることにより、逆電子移動を抑えた光触媒系を構築することが期待される

（図９）。 
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図９．光増感部位と触媒部位を連結したヘテロルテニウム二核錯体． 
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図８． (a) ペプチド鎖を用いて電子移動の方向を制御した電荷分離型ルテニウム錯体の

分子設計と、(b) 人工光合成の模式図． 



 

３． 今後の展開 

本研究では、非天然アミノ酸を導入したペプチドを配位子とするルテニウム錯体を合成する

ことによって、金属錯体触媒の活性を向上、制御することに成功した。今後は引き続き、様々

な配列のペプチド錯体の触媒活性を検討することによって、活性構造相関に関する情報を得

るとともに、人工光合成系の構築を目指して、水の酸化触媒系との連携による水を電子源と

する光化学的二酸化炭素還元系を検討したい。特に、光半導体触媒の還元末端としての応

用を検討したいと考えている。 

 

４． 評価 

（１）自己評価 

（研究者） 

本研究を通して、研究開始前には合成できなかった電荷あるいは水素結合性アミノ酸側鎖

を導入したルテニウム－ペプチド錯体の合成法を確立した。また、ペプチド鎖を配位子とする

ことにより、異なる機能ユニットを自在に配列、接続できることを、いくつかの合成例を示すこと

によって証明できたと考えている。特に、触媒活性部位近傍に様々な官能基を導入することに

より、ルテニウム錯体の光化学的 CO2 還元触媒活性が向上することを見出したことは、当初

の研究目的の一部を達成した成果である。またこの手法は、従来の電子状態を制御する触媒

分子設計とは異なり、人工酵素開発にもつながる新しい手法であり、今後、分子触媒開発に

大きく貢献することが期待できる。 

 

（２）研究総括評価（本研究課題について、研究期間中に実施された、年２回の領域会議での

評価フィードバックを踏まえつつ、以下の通り、事後評価を行った）。 

（研究総括） 

本研究は、Ｒｕ錯体によるＣＯ２還元、および「ペプチド折り紙」などについての石田博士 等

の先駆的業績を基礎に、高効率ＣＯ２光還元系の開発をめざして提案されたものである。非天

然型ペプチドを化学反応場とする取り組みは、基礎科学の視点のみならず、ＣＯ２還元に限定

したとしても、直接の光化学還元、電気化学還元、あるいはヒドリド化合物を電子源、水素源と

する暗反応触媒還元など様々に展開する可能性を秘めている。人工酵素の視点からも極め

て挑戦的な研究課題でもある。このような大きい期待が持たれる一方で、短期間での研究展

開には多くの困難さが伴うことが容易に予想されたことからも大挑戦プログラムとして採択さ

れた。研究開始当初には、研究設備の整備、金属錯体配位子合成などをはじめ解決すべき

課題があったが、若干の誘導期間を経て、配位子中間体合成の目途がついた後、漸くペプチ

ド合成とそれらの錯体合成が可能になった。研究開始初期の困難さを考慮したとしても、当初

３年間の研究展開は決して満足すべきものとは言い難い状況であった。モデル錯体の研究に

とどまることなく、いっそう意欲的に多種類の非天然型アミノ酸を有するポリペプチドを合成し、

ペプチド折り紙型の錯体合成とそのキャラクタリゼーション、光反応検討などの研究展開が望

まれた。研究ペースから見て多くの取り組みが計画倒れに終わる懸念すらあり得たことから一

層の集中した研究努力が望まれた。しかし、研究開始後４年次、５年次に至り、本来目指して

いたペプチド折り紙モデル錯体以外の親錯体系での CO2 光還元で CO とギ酸の生成物選択

性が触媒濃度により変化するという興味深い現象を見出している。単核錯体と二核錯体がそ



 

れぞれ異なる生成物を与えることや配位環境の立体要因が生成物選択性の要因となることも

明らかにしたことは、金属錯体による CO2 還元機構の解明に資する結果と言える。他にも非

天然型ペプチド置換配位子を有する Ru 錯体の反応性の変化などの興味深い結果も得つつあ

る。一方、本来の大挑戦プログラムの主題であったペプチド折り紙錯体については、まだペプ

チド鎖長は短いものの漸く多種類を合成することができる状況になった。一連のペプチド型配

位子を有する Ru 錯体を用いることにより CO2 還元反応性が、直接 Ru 錯体部分の電子状態

に影響を与えない第二配位圏の置換基の変化で大きく変化することを見出している。つまり、

反応中心を取り巻く微小環境の効果を観測できた可能性が高いと推察される結果を得つつあ

ることは光明であり、本来のペプチド折り紙効果に切り込む糸口となる可能性がある。さきが

け研究が終了後も継続してこの挑戦的課題に取り組み、一層の加速度的研究展開を期待し

たい。 
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