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我々は動物の光応答と行動に関する研究に広く取り組んできた過程で、ニワトリ松果体において明期

に 7α-ヒドロキシプレグネノロン (以下 7α-OH-Preg と略) の合成量が上昇する事を発見した (Hatori 
et al., PNAS, 2011)。7α-OH-Preg はイモリの脳内で合成・分泌され行動量を増加させる物質として知

られており (Matsunaga et al. 2004)、ニワトリ脳室内への 7α-OH-Preg 投与によっても行動量が増加

した。哺乳類では、脳内に 7α-OH-Preg の合成に関与する酵素が発現していることを示した知見はある

ものの、その実体を明示した報告はなく、7α-OH-Preg の存在や生理機能など多くの謎が残されてい

た。7α-OH-Preg の合成には CYP7B1 による 7位のヒドロキシル化が必要であるが、CYP7B1 によっ

て合成されるもう一つのニューロステロイドとして、7α-ヒロドキシデヒドロエピアンドロステロン(以

下 7α-OH-DHEA と略) がある。哺乳類脳内における 7α-OH-Preg と 7α-OH-DHEA の存在明示に向け

て、これまで蛋白質研究所 機能・発現プロテオミクス研究室の高尾敏文教授と共同研究を進め、脳か

らの抽出条件や測定条件の検討を重ねた結果、Li+ 添加による positive mode でステロイド分析を行

い、UPLC-MS/MS による MRM 解析により、マウス脳組織からの分析効率が大幅に改善され (Wang 
et al. J Lipid Res 2020)、水迷路試験後のマウス海馬抽出物中の 7α-OH-Preg と 7α-OH-DHEA を同定

することに成功した (Maehata et al. iScience 2020)。一方、7α-OH-Preg と 7α-OH-DHEA を合成でき

ない CYP7B1 欠損マウスは、海馬神経細胞樹状突起スパインの減少と空間記憶の長期維持能力の低下

が認められた。これらの結果から、7α-OH-Preg と 7α-OH-DHEA は樹状突起スパインのリモデリング

を介して記憶の維持に働いていると考えられた。 


