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요 약. Acetolactate Synthase(ALS)는 가지를 가진 아미노산 valine, leucine, isoleucine의 생합성 과정에서 

공통적으로 작용하는 효소이다. ALS는 서로 구조적 유사성이 없는 최근에 개발된 sulfonylurea, imidazolinone, 
그리고 triazolopyrimidine계 제초제들의 공통적인 작용표적이다. 완두로부터 분리한 ALS를 이용하여 새로 합 

성한 4,6-dimethoxypyrimidine 유도체들의 저해활성을 측정하였다. 가장 우수한 저해활성을 나타내는 유도체 

는 K11570으로 IC50값이 0.2 卩M이다. 완두의 ALS에 대한 K11570의 저해활성은 incubation 시간이 증가함에 

따라 증가하였으며, 기질 pyruvate에 대해 혼합형 저해유형을 보여주었다. K1157。와 sulfonylurea Ally, 그리고 

feedback 저해제 leucine에 대한 dual inhibition 실험결과 이들 저해제의 결합부위가 최소한 부분적으로 겹치는 

것으로 생각된다. Arg을 변형기킨 효소는 K11570, sulfonylurea Ally, 그리고 leucine의 저해 민감도의 변화가 

관찰되었으나, Trp의 변형은 저해 민감도에 영향이 없었다.

ABSTRACT. Acetolactate synthase(ALS) is the common enzyme in the biosynthetic of valine, leucine, and 
isoleucine, and is the target of several classes of structually unrelated herbicides, including sulfonylureas, im- 
idazolinones, and triazolopyrimidines. In an effort to develop new and desirable herbicides, we have synthesized 
4,6-dimethoxypyrimidine derivatives, and examined their inhibitory activities on pea ALS. The most active com­
pound was found to be KI 1570 and IC5()value for KI 1570 was 0.2 |1M. The inhibition of pea ALS by KI 1570 
was biphasic, showing increased inhibition with incubation time. The KI 1570 showed mixed-type inhibition with 
respect to substrate pyruvate. Dual inhibition analysis of KI 1570 versus sufonylurea herbicide Ally and feedback 
inhibitor leucine revealed that three inhibitors were competitive for binding to ALS. The arginine modified en­
zyme showed decreased inhibition by KI 1570, sufonylurea Ally, and leucine, in constrast to, tryptophan mod­
ification did not affect on the sensitivity of ALS to the inhibitors.

서 론

Acetolactate synthase(ALS, EC 4.1.3.18: acetohydroxy 
acid synthase, AHAS)는 두 분자의 pyruvate로부터 

Vai, Leu 의 생합성의 중간체인 2・acetolactate 를, py­
ruvate 와 2・ketobutyrate로부터 lie 의 생합성 중간체인 

2-aceto-2-hydroxybutyrate^- 생성하■는 두 가지 축합 

반응을 촉매하는 효소로서 , enteric bacteria」오 fungi,3 
그리고 식물의 chloroplast에서 발견되었다.心

ALS에 대한 연구가 가장 많이 수행된 enteric bac- 
teria에서는 세 개의 isozyme(ALS I, II, III)이 발견되 

었으며 이들은 각기 다른 조절 기작에 의하여 생합 

성되는 것으로 밝혀졌다6,7 E. c湖에서 분리 정제된 
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ALS I은 두 개의 large subunit(60 kDa)와 두 개의 

small subunit을 가진 tetramei로 존재하며 활성을 갖 

는 최대 분자량은 200 kDa로 보고되었다」ALS II는 

Salmonella typhimurium의 유전자를 E. 에서 발현 

시켜 분리 정제하였다.8 ALS II는 분자량이 140 

kDa으로 두'개의 large subunit(59.3 kDa)과 두 개의 

small subunit(9.7 kDa)로 구성 되 어 있다. 유전자 연구 

를 통하여 bacteria의 각 isozyme은 구조적으로 또 기 

능적으로 서로 다르다는 것이 알려졌다. 한 isozyme 
의 mutation은 다른 isozyme 에 영향을 주지 않는 것 

으로 보아 같은 subunit을 공유하지 않음을 알 수 있 

으며, ALS I, II, III는 다른 생리적 조건에서 고유의 

기능을 가지는 것으로 보고되었다?

Yeast ALS에 관한 연구는 효소의 불안정성과 낮 

은 함량 때문에 많은 어려움이 있다. Saccharomyces 
cerevisiae ALS를 E. coli을 이용하여 발현시키고 정 

제하여 그 효소학적 특성을 조사한 연구가 보고된 바 

있다.") 정제된 yeast ALS는 150 kDa의 .분자량을 가 

지며 두 개의 subunit(75 kDa)으로 구성된 dimer이다•

식물에서의 ALS 연구의 경우, 현재까지 순수하게 

효소가 정제된 바는 없다. 따라서, 식물 효소에 대해 

서는 구조, subunit 구성비율, 기질의 특이성, 그리고 

제초제와의 상호작용 등 기본적인 연구가 미흡한 실 

정이다. 보리에서 정제된 ALS의 경우, 58 kDa의 주 

band를 보여주고 있지만, small subunit은 보고되지 

않았다.” ALS는 활성을 나타내기 위해선 thiamine 
pyrophosphate(TPP), Mg2+, 그리고 flavin adenine di- 
nucleotide(FAD)의 보조인자를 필요로 한다.口，"

현재까지 개발된 제초제인'sulfonylurea(SU),"” 

imidazolinone(IM),1216 pyrimidyl-oxy-benzoate(POB), 

그리고 triazolopyrimidine(TP)는 Fig. 1에서 보여주 

는 바와 같이 서로 구조적 유사성이 없음에도 공통 

적으로 ALS를 불활성화시키는 것으로 보고되었다. 

이들 제초제들은 필수 아미노산 생합성에 관여하는 

ALS를 불활성화시킴으로써 식물의 성장을 저해하 

며, 필수 아미노산 생성 경로가 존재하지 않는 동물 

에는 낮은 독성을 보인다. 또한, sulfonylureas(SU)와 

imidazoIinone(IM)는 높은 제초력을 보이고 작물과 

비교하여 잡초에 대한 선택적인 독성이 있다. 대부 

분의 ALS 저해에 대한 효소학적 연구는 Samollena 
typhimurium의 ALS를 사용하였다. Sulfometuron 
methyl은 ALS II의 slow binding inhibitor 이며 두번
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Fig. 1. The Chemical structrues of herbicide, SU: Sul­
fonylurea; IM: imidazolinone (imazethapyr); POB: py- 
rimidyl-oxy-benzoate; TP: triazolopyrimidine sulfori- 
anilide.

째 pyruvate와 경쟁적으로 결합하는 경쟁적 저해 

(competitive inhibition)를 나타낸다.” IM은 여 러가지 

단자엽 식물과 쌍자엽 식물에서 저해활성을 나타내 

며 옥수수에서는 uncompetitive inhibition을 나타낸 

다」8 Schloss 등*은 제초제들의 작용메카니즘을 이 

해하기 위해 ALS의 여러가지 결합부위와 이들 결합 

부위간의 관계들을 연구한 후, 제초제들이 ALS에 

상호경쟁적으로 결합한다고 보고하였다. 이후, 여러 

ALS mutant들에 대한 cross-resistance 유형을 조사한 

결과 다른 계열, 그리고 같은 계열의 다른 제초제들 

의 결합부위가 서로 중복되는 부분과 중복되지 않는 

부분이 함께 존재한다는 것이 밝혀지게 되었다.2“25 

Subramanian 등"은 dual inhibition analysis을 이용충卜 

여 triazolopyrimidine sulfonanilide, chlorosulfuron, 그 

리고 imazethapyi는 ALS의 regulatory site에 결합한 

다고 보고하였다.

본 연구에서는 효소 ALS를 고둥식물인 완두로부 

터 분리하여 새로 합성한 Pyrimidine계 저해제의 저 

해활성과 저해유형을 조사하였다.

실 험

A| 약, 4,6-Dimethoxypyrimidine 유도체들과 

sulfonylurea^] 제초제인 Ally은 한국화학연구소 김 

대황 박사 연구실에서 합성 하였다. Sodium pyruvate, 
flavin adenine dinucleotide(FAD), thiamine pyrophos- 
phate(TPP), magnesium chloride, dithiothreitol(DTT), 
L-leucine, L-valine, creatine, a-naphtol, ethylenedi- 
am血etetraaoetic add(EDTA), dimethly sulfoxide(DMSO), 
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Sephadex G-25, DEAE-cellulose, 7V-bromosuccinimide 
(NBS), phenylglyoxal은 Sigma Chemical Co.로부터 

구입하였다. Potassium phosphate는 Junsei Chemical 
Co.로부터 구입하였다. 이외 다른 시약들은 여러 회 

사로부터 구입하였으며 대부분의 경우 최상급의 시 

약들을 사용해 실험하였다.

완두의 ALS 분리. 광을 차단한 상태에서 ver­
miculite 에서 8~10일간 기른 완두싹으로부터 ALS를 

분리하였다. 완두싹을 잘라서 부피가 2배되는 표준 

완충용액 (0.1 M KH2PO4, pH 7.5, 0.5 mM MgCl2, 0.5 
mM TPP, 10 J1M FAD, 1 mM DTP, 1 mM EDTA, 
10%(v/v) glycerol｝와 섞어서 균질화하였다. Homo­
genate-1- 8겹의 cheesecloth를 통해 여과한 다음 

20,000 g에서 20분 동안 원심분리하였다. 상등액을 

취하여 25~50% (卜田4)2%4로 분별침전하여 침전 상 

태의 효소를 최소량의 표준완충용액에 녹인 후 칼럼 

완충용액(20 mM KH2PO4 pH 7.5, 0.5 mM MgCl2, 0.5 
mM TPP, 1 gM FAD, 1 mM DTT, 10%(v/v) gly- 

cerol)로 평형을 이룬 Sephadex G-25 컬럼을 통과시 

켰다. 칼럼 완충용액으로 평형을 이룬 DEAE-cel­
lulose 컬럼에 효소를 흡착시킨 후 10 mM pyruvate-f- 
포함하는 칼럼 완충용액으로 컬럼을 씻었다. 그 다 

음, 0.3 M pyruvate를 포함한 칼럼 완충용액으로 효 

소를 용출시켰다. 단백질 농도는 Lowry 방법을 이용 

하여 측정하였다”

효소 활성도 측정. ALS 활성도는 Westerfield 방 

법을27 약간 변형한 Ray 방법에 따라 측정하였다.15 

표준 반웅 용액 에는 효소를 비롯하여 20 mM KH2- 
PO«pH 7.0), 20 mM sodium pyruvate, 0.5 mM Mg- 
Cl2, 0.5 mM TPP, 10 |1M FAD를 포함하여 최종 부 

피가 200 皿가 되 게 하였다. 반응용액을 37 °C에서 

1시간 동안 반응시 킨 후 20 此 6 N H2SO4를 가하여 

반응을 중지시키고 60 °C에서 15분간 가열하였다. 

가열이 끝난 후 0.5%(w/v) creatine 200 |xL를 가한 

후, 60 °C에서 15분간 가열시 킨 다음, 2.5 N NaOH에 

녹인 5%(w/v) a-naphthol 200 rL를 가하고 匸+시 60 
°C에서 15분간 가열하였다. 이 반응용액을 15분간 

실온에서 방치한 후 525 nm에서 흡광도를 측정하여 

생성물 acetolactate를 정량하였다. 활성도 측정에서 

525 nm에서의 흡광도 0.65는 0.1 mM acetolactate 생 

성에 해당된다.a

4,6-Dimethoxypyrimidine 유도체들의 저해. 각 

각의 처해제들은 dimethyl sulfoxide(DMSO)에 녹인 

후 중류수로 회석하여 0.1% 이내의 DMSO가 포함 

되도록 하여 여러 농도를 준비한다. 준비한 여러 농 

도의 저해제를 assay 용액에 첨가해 활성도를 측정 

하여 저해제를 첨가하지 않은 대조 실험 결과와 비 

교하였다. 저해제의 心0값은 주어진 조건에서 ALS 
활성도를 50% 감소시키는 저해제의 농도를 의미한 

다. KM값은 다음식을 이용하여 계산하였다.

% Activity = 100/(1 + [In]/IC50) 
100/% Activity = 1 + [In]/IC5o

여기서 % Activity는 저해제 존재하에서 얻은 활성 

도를 대조실험의 활성도에 대해 %로 나타낸 것이며, 

[In]는 저해제의 농도이다. 효소의 저해에 대한 속도 

론적 연구는 일정한 저해제 농도에서 기질의 농도를 

변화시키면서 반응속도를 측정하였다. 여러 다른 저 

해제의 농도에서 동일한 조건하에서 반복적인 실험 

으로 반응속도를 측정하였다. 반복적인 실험으로 얻 

어진 결과를 Lineweaver-Burk plot으로 분석하여 저 

해유형을 조사하였다.

ALS 저해제들의 결합부위에 대한 조사. ALS를 

저해하는 K11570와 sulfonylurea Ally의 결합부위와 

의 관계를 알아보기 위해 K11570의 농도를 고정시 

킨 후, sulfonylura Ally의 농도를 변화시키면서 효소 

활성도를 측정하여 K11570과 Ally의 결합부위가 겹 

치는지를 알아보았다. Feedback 저해제인 leucine의 

결합자리와의 관계를 알아보고자 K1157Q의 농도를 

고정 시킨 후, leucine의 농도를 변화시키면서 효소의 

활성도를 측정하여 K11570과 leucine의 결합부위가 

겹쳐지는가를 알아보았다.

저해제의 결합에 Trp 잔기의 변형이 미치는 영향. 

ALS에 2 mM NBS와 활성자리의 Trp을 보호하기 위 

하여 0.2 M pyruvate를 첨가하여 25 °C에서 20분 동 

안 반응시킨 다음, 반응 혼합물을 Sephadex G-25 
centrifuge spin 컬럼을 통과시켜 반응하지 않은 

NBS, pyruvate, 그리고 효소반응의 생성물을 제거한 

다. 이후 이 반응물을 여러 농도의 K11570, sul­
fonylurea Ally 그리고 leucine을 포함하는 assay 용액 

에 첨가하여 활성도를 측정하였다. 변형시키지 않은 

효소를 여러 농도의 K11570, sulfonylurea Ally 그리 

고 leucine을 포함하는 assay 용액에 첨가하여 활성 

도를 측정한 것을 대조 실험으로 하였다. 변형시킨
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효소를 가지고 측정한 실험과 대조실험과 비교해 감 

도의 변화가 있는지를 알아보았다.

저해제의 결합에 A理 잔기의 변형이 미치는 영향. 

ALS를 ] mM phenylglyoxal과 0.1 M pyruvate를 섞 

어준 뒤, 25 °C에서 20분 동안 반응시켰다. 이후, 반 

웅 혼합물을 Sephadex G-25 centrifuge spin 컬럼을 

통과시켜 반응하지 않은 phenylglyoxal, pyruvate, 그 

리고 효소반응의 생성물을 제거한 후 여러 농도의 

K11570, sulfonylurea Ally 그리고 leucine을 포함하 

는 assay 용액 에 첨 가하여 활성도를 측정 하였다.

결 과

307

4,6-Dimethoxypyrimidine 유도쳬들의 저해 활성. 

완두로부터 분리한 ALS를 이용하여 4,6-dimethoxy- 
pyrimidine 유도체들의 저해 활성을 평가하였다. Table 
1에 이들 유도체들의 구조식과 ALS 활성도를 50% 
감소시키는 저해제 농도를 의미하는 IGo값이 주어 

져 있다. 14개의 유도체들 중 K115700] 가장 우수한 

저해활성을 보였으며, KU570의 K為값은 0.211M이 

다. K115702] dose-response curve는 Fig. 2에 나타내 

었다.

K115700II 의한 ALS어 저해. K11570과 효소를 

incubation 시간을 증가시키면서 반응시킨 다음, 효 

소의 활성도를 측정한 결과 incubation 시간이 증가

Table 1. The stuctures of 4,6-dimethoxypyrimidine derivertives and IC5（）values for inhibition of pea ALS by the com­
pounds

徉애 3 OCH3
農 

OCH3

KI 1568
（80 卩M）

KI1645
（ND） och3

0 애3

aNot detectable at 1 mM.
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Fig. 2. Dose-responce curve of the inhibition of pea 
ALS by KI 1570.

할수록 저해활성도가 증가하였다(Hg 3). 완두의 ALS 
에 대한 K11570의 저 해 유형 (inhibition pattern)을 알 

아보기 위하여 몇몇의 고정된 저해제의 농도에서 기 

질인 pyruvate의 농도를 변화시키면서 얻은 반응속 

도를 Lineweaver-Burk plot을 한 결과 혼합형 저해양 

상(mixed-type inhibition)을 보여주었다(FZg. 4).

저해제들의 결합부우l. ALS에 대해 K11570과 sul・

Fig. 3. Rate curves for acetolactate formation by ALS 
in the presence of KI 1570. The concentrations of K 
11570 used were 0(0), 0.05(>), 0.2(V), and 0.5 |1M 
(▼)•

fonylufea Ally의 결합부위가 겹쳐지는지의 여부를 

dual inhibition analysis를 통하여 조사하였다. K 
11570의 농도를 고정시키고 Ally의 농도를 변화시키 

면서 동일한 실험을 반복적으로 수행하여, UV를 K 
11570의 농도에 대해 pl이을 하였다. 일련의 평행선 

이 얻어지면 두 종류의 저해제의 결합부위가 최소한 

부분적으로 중복이 됨을 의미한다.23 완두의 ALS 에 

대한 K11570과 sulfonylurea Ally에 대한 dual inhibi- 
tion실험에서는 Fig. 5A에 보인 바와 같이 일련의 평 

행한 직선이 얻어졌다. Feedback 저해제인 leucine과 

K11570에 대한 실험에서도 평행한 kinetic pattern을 

보여 준다(Fig. 5B). 이 리 흔! 결과는 K11570, sulfonyl­

urea Ally, 그리고 leucine의 결합부위가 최소한 부분 

적으로 중복됨을 시사한다.

저해제의 결합에 Trp와 A中 잔기의 변형이 미치 

는 영향. Trp 잔기의 변형이 저해제의 결합에 미치 

는 영향을 살펴본 결과, 변형된 ALS은 KU570, sul­
fonylurea Ally 그리고 leucine 이 결합하는데에 별 다 

른 영향이 없었다(药g. 6). KU570, sulfonylurea Ally 
그리고 leucine의 결합은 ALS의 Arg 변형에 의해 다 

소 영향을 받고 있음이 관찰되 었다。谊. 7).

the presence of different KI 1570 concentrations. The lev­
els of K11570 used were ()(•), 0.05(V ), 0.1(V), 0.
2( □), and 0.6( ■).
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Fig. 5. (A) Dual inhibition analysis of ALS at different 
concentrations of KI 1570 versus sufonylurea Ally at dif­
ferent fixed levels. The concentration of sodium py­
ruvate was 20 mM. (B) Dual inhibition analysis of ALS 
at different concentrations of KI 1570 versus leucine at 
different fixed levels. The concentration of sodium py­
ruvate was 20 mM.

고 찰

ALS는 세 종류의 아미노산 valine, leucine 그리고 

isoleucine의 합성에 필요한 효소이며 , 동물에는 존재 

하지 않으므로 ALS을 작용표적으로 하는 제초제는 

제초력이나 안전성이 높을 것으로 기대된다. 실제 

ALS 을 표적으로 하는 sulfonylurea 제초제는 기존의 

제초제에 비해 약 1000배 이상의 제초활성과 낮은 

독성을 갖는 것으로 보고되었다 29

본 연구에서 새로 합성한 4,6-dimethoxypyrimidine 
유도체들은 토양에서 sulfonylurea계 제초제들의 분

1997, Vol. 41, No. 6
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Fig. 6. ALS was treated with 2 mM NBS in presence 
of 0.2 M pyruvate for 20 min at 25 °C. Excess NBS, py­
ruvate, and product acetolactate were removed by gel fil­
tration. Activity of treated(O) and untreated(^) ALS 
was assayed in the presence (A) KI 1570, (B) sul­
fonylurea Ally, (C) leucine.
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Fig. 7. ALS was treated with 1 M phenylglyoxal in pres­
ence of 0.1 M pyruvate for 20 min at 25 Excess phenyl­
glyoxal, pyruvate, and product acetolactate were re­
moved by gel filtration. Activity of treated(O) and un­
treated •) ALS was assayed in the presence (A) K 
11570, (B) sulfonylurea herbicide Ally, (C) leucine. 

해속도가 느린 점을 보완하기 위해 sulfonylurea 

bridge 대신에 amide bridge가 도입된 것이다. 4,6-di- 
methoxypyrimidine 유도체들 중 저해활성이 가장 좋 

은 K1157O의 IC50값은 0.2 卩M으로 상품화된 sul­
fonylurea 계 열의 제초제 인 AllyQCso드 14 dM)와 Clas- 
sic(IC50=6 nMH 의한 완두 ALS의 저해에서 咯。값 

이 14 nM, 6nM 인 것에 비하면 저해활성이 다소 떨 

어지나 imidaz跑linone계열의 제초제들인 Arsenal(ICso 
二9 卩M), Scepter(IC5o=3 卩M)에 비하면 저 해활성이 

우수홍]다 .”

Table 1에 나타난 합성한 제초제의 구조와 활성과 

의 상관관계를 살펴보면, 저해활성을 나타낸 화합물 

은 ortho 위치에 치환기가 있거나 치환기가 없는 

phenyl기를 갖고 있으며, phenyl기와 pyrimidine기 사 

이에 amide로 연결되어 있다. 그리고 ortho 위치에 전 

자 친화력이 강한 기가 치환되어 있는 경우(예 : -CF3, 
-NO2) 높은 저해활성을 나타낸다. Phenyl기가 없는 

pyrimidine 유도체는 저해활성을 나타내지 않는다.

K11570에 의한 ALS 저해활성은 incubation 시간 

이 증가함에 따라 증가하는 것으로 나타났다. 이미 

연구된 sulfonylurea^ 제초제 c미orimuron ethyl과 

imidazolinone계 제초제 Cadre에 의한 저해도 in­
cubation 시간이 증가함에 따라 증가하는 biphasic 형 

태를 보여주었으며,第 pyrimidyl-oxy-benzoate에 의한 

저해는 incubation 시간에 관계없이 일청하였다.力 In­

cubation 시간에 따라 저해효과가 증가하는 형태는 

강력하면서도 가역적 저해의 일반적 형태이다. 제초 

제의 .저해유형을 알아보기 위해 여러 농도의 K 
11570 존재하에서 얻은 반웅 속도를 Lineweaver- 
Burk pl이한 결과 혼합형 저해유형을 보여주었다. 

Sulfonylurea^] 제초제인 Glean는 ALS에 대해 경쟁 

적 저해 (competitive inhibition｝를, imidazolinone^l] 제 

초제 Cadre는 완두 ALS에 대해 혼합형 저해를 보이 

는 것으로 보고되었으며 * pyrimidyl-oxy-benzoate 

의한 저해에서도 혼합형 저해유형을 보이는 것으로 

보고되었다 为 혼합형 저해의 경우 저해제는 효소나 

효소■기질 복합체에 모두 결합하지만 두 경우 결합 

상수가 다르다. 혼합형의 저해제는 기질의 결합자리 

가 아닌 regulatory site에 결합하는 것이 대부분의 경 

우이다. ALS에 대해 여러 종류의 저해제들의 결합 

부위 가 겹쳐지 는지 의 여 부는 dual inhibition을 통하 

여 조사하였다. ALS에 대한 K11570과 Ally에 대한
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dual inhibition 실험결과로부터 ALS에 있어서 두 제 

초제의 결합부위가 최소한 부분적으로 겹쳐짐을 예 

상할 수 있다• Feedback 저 해제 leudne과 K11570에 

대한 실험에서도 K11570과 leucine은 ALS에 결합하 

는데 있어서 경쟁적으로 결합한다는 사실을 보여준 

다. 이 결괴는 K11570이 ALS의 regulatory site에 결 

합한다는 것을 시사한다. Cotton culture에서 분리한 

ALS 에 triazolopyrimidine sulfonanilide, thifensulfuron, 
그리고 imazethapyr들이 regulatory site 에 결합하는 

것을 보여주었다.24 제초제와 feedback 저해제에 내 

성을 갖춘 ALS 돌연변이종들에 대한 cross-resistance 
유형을 조사한 결과, 다른 계열의 저해저］, 또는, 같은 

계열의 다른 저해제들의 결합부위가 중복되는 부분 

과 중복되지 않는 부분이 함께 존재한다고 제시되고 

있다 2J25

저해제들의 결합부위에 존재하는 아미노산을 알 

아보기 위한 실험은 거의 보고된 바가 없다. 보리에 

서 분리한 ALS를 Cys 잔기를 변형시키는 HgCb로 

처리한 후 feedback 저해제인 Vai, Leu의 저해효과를 

살펴본 결과 이들 저해제들의 저해효과가 떨어졌다 

는 보고가 있었을 뿐이다.18 대부분의 제초제들이 

heterocyclic ring을 가지고 있으므로 이들 제초제의 

결합에는 Trp 잔기가 관여할 것으로 생각되어 결합 

부위의 Trp 잔기를 변형시켜 저해제들의 저해활성을 

조사한 결과에서 K11570, sulfonylurea Ally 그리고 

leucine 결합부위에는 Trp잔기가 존재하지 않는 것으 

로 나타났다. Phenylglyoxal을 이용하여 Arg 잔기를 

변형시킨 효소에 대한 KI 157051 ICso값은 변형시키 

지 않은 효소의 값보다 5배 이상 높다. 변형된 

효소의 Ally에 의한 저해활성도 KU570에 의한 저 

해활성과 마찬가지로 떨어졌다. 이러한 결과로 K 
11570과 Ally의 결합부위에는 Arg 잔기가 존재함을 

시사한다. Leucine의 저해활성을 변형시키지 않은 

효소를 가지고 한 대조실험과 비교하여 본 결과 

Arg 잔기는 leucine의 결합에도 관여하고 있음을 알 

수 있다. 이 결과는 K11570, sulfonylurea Ally, leu- 
cine은 ALS에 경쟁적으로 결합한다는 dual inhibi­

tion 실험결과와 일치한다. 이러한 아미노산의 화학 

적 변형 실험결과들은 site-directed mutagenesis을 

이용하여 아미노산을 변형시켜 제초제에 내성을 갖 

는 식물을 제작하는데 이용될 수 있을 것으로 생각 

된다.
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본 연구에서 합성한 새로운 제초제, KU57O은 저 

해활성이 우수하여 제초제로서 개발 가능성이 충분 

하다고 판단되며, 식물에 대한 선택적 저해, 토양에 

서 분해 등 지속적인 연구를 통해 새로운 제초제로 

서 개발하고자 한다.

본 연구는 교육부 기초과학연구소(BSR1-95-3434) 
및 한국과학재단(95-0420-09-01-3)의 지원에 의하여 

이루어졌으며 이에 감사드립니다.
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