
해충은 농작물을 가해함으로써 작물의 생산량을 감소시켜 

경제적인 피해를 입힐 뿐만 아니라, 말라리아나 황열병 같은 질

병을 매개함으로써 인류의 건강에 큰 위해를 가하고 있다(Boyer 

et al., 2012; Hill et al., 2005). 이러한 해충을 방제하기 위하여 

전통적으로 유기인계나 카바메이트계 및 피레쓰로이드계를 포

함한 유기합성 살충제를 사용하여 왔는데, 이러한 유기합성 살

충제는 환경오염이나 인축에 대한 독성 및 저항성 해충의 출현 

등의 문제점으로 인해 그 사용량을 점점 줄어드는 추세에 있다

(Nicolopoulou-Stamati et al., 2016). 이에 반해 곤충생장조절제

(insect growth regulator, IGR)과 미생물 살충제를 포함한 친환

경 살충제의 경우에는 최근 들어 사용량이 크게 증가하고 있다.
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ABSTRACT: Because of their specificity to target insects and relatively low toxicity to non-target organisms, insect growth regulators

(IGRs) have been regarded as attractive alternatives to chemical insecticides. Commercially available IGRs are classified into juvenile 

hormone agonists (JHAs), ecdysone agonists (EAs), and chitin synthesis inhibitors (CSIs) according to their mode of action. Recently, 

JH-mediated interaction of methoprene-tolerant (Met), which is JH receptor, and its binding partners have been replicated in vitro using 

yeast cells transformed with the Met and FISC/CYC genes of A. aegypti. Using this in vitro yeast two-hybrid β-galactosidase assay, juvenile

hormone antagonists (JHANs) have been identified from various sources including chemical libraries, plants, and microorganisms. As

juvenile hormone (JH) is an insect specific hormone and regulates development, reproduction, diapause and other physiological 

processes, JHANs fatally disrupt the endocrine signals, which result in abnormal development and larval death. These results suggested

that JHANs could be efficiently applied as IGR insecticides with a broad insecticidal spectrum. This review discuses JH signaling 

pathway mediated by Met and future prospects of JHANs as environmentally benign IGR insecticides.

Key words: Insect growth regulator, Juvenile hormone, Receptor complex, Juvenile hormone antagonist

초 록: 곤충생장조절제(IGR)은 대상 해충에 대한 특이성이 높고 환경에 대한 독성이 상대적으로 낮다는 장점으로 유기합성 살충제를 효과적으로 

대체할 수 있는 유망한 수단으로 여겨진다. 현재 시판되는 곤충생장조절제는 작용 기작에 따라 유충호르몬 작용제(JHA), 탈피호르몬 작용제

(EA) 및 키틴 합성 저해제(CSI)의 세 가지로 구분된다. 최근 들어, 이집트숲모기의 Met과 FISC/CYC 유전자를 yeast two-hybrid system에 도

입하여 유충호르몬에 의해 매개되는 Met과 FISC/CYC의 결합을 in vitro에서 구현하였으며, yeast two-hybrid β-galactosidase assay를 통하

여 식물과 미생물 및 화합물 library로부터 다양한 유충호르몬 길항제(JHAN)가 분리되고 있다. 유충호르몬은 곤충의 발달, 생식, 휴면 등을 포함

한 다양한 생리 작용을 조절하기 때문에, 유충호르몬 길항제는 대상 해충의 내분비 신호 전달을 방해하여 비정상적인 발달 및 유충 단계에서의 치

사를 초래하며, 이는 유충호르몬 길항제가 넓은 기주 범위를 가진 살충제 개발에 효과적으로 이용될 수 있다는 것을 시사하였다. 따라서 본 논문

에서는 유충호르몬 길항제의 작용점인 Met에 의해 매개되는 유충호르몬의 신호 전달 체계와 친환경 살충제로서의 유충호르몬 길항제의 전망에 

대해 알아보고자 하였다.

검색어: 곤충생장조절제, 유충호르몬, 유충호르몬 수용체 복합체, 유충호르몬 길항제
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곤충생장조절제는 곤충의 정상적인 성장, 발달 및 생식 등과 

관련된 다양한 곤충 특이적인 생리생화학적 및 분자적 과정을 

방해하는 물질로서, 표적 해충에 대해 선택적으로 작용하면서 

비표적 생물에 대해서는 독성이 매우 낮기 때문에 기존의 유기

합성 살충제의 효과적인 대안으로 각광받고 있다(Pener and 

Dhadialla, 2012). 곤충생장조절제는 그 작용 기작에 따라 유충

호르몬 작용제(juvenile hormone agonist, JHA), 탈피호르몬 작

용제(ecdysone agonist, EA) 및 키틴 합성 억제제(chitin synthesis 

inhibitor, CSI)의 세 가지로 구분된다. 유충호르몬 작용제와 탈

피호르몬 작용제는 각각 곤충의 탈피 및 변태과정에 작용하여 

정상적인 발달을 저해함으로써, 키틴 합성 억제제는 곤충의 외

골격을 구성하는 주요 성분인 키틴의 합성을 저해함으로써 대

상 해충을 치사에 이르게 한다(Hartfelder and Emlen, 2012). 그

러나 기존의 곤충생장조절제에 저항성을 보이는 해충들이 출

현함에 따라 새로운 곤충생장조절제 활성을 가지는 물질에 대

한 연구가 활발히 이루어지고 있다(Dennehy et al., 2010; Silva 

and Mendes, 2007). 

곤충 유충호르몬(juvenile hormone, JH)의 수용체(receptor)

인 methoprene-tolerent (Met) 단백질은 JH의 중개 하에 Ftz- 

F1-interacting steroid receptor coactivator (FISC) 단백질과 수

용체 복합체(receptor comlex)를 형성하는데, 최근 들어 이집트

숲모기(Aedes aegypti)의 Met과 FISC 단백질 유전자를 형질전

환한 효모를 이용하여 다양한 식물 추출물 및 미생물로부터 유

충호르몬 길항제(juvenile hormone antagonist, JHAN)를 찾는 

시도가 이루어지고 있다(Kim et al., 2020; Lee et al., 2018a, 

2015; Woo et al., 2020). 이에 따라, 본 논문에서는 기존의 유충

호르몬 작용제 및 이와는 다른 작용 기작을 가지는 유충호르몬 

길항제에 대한 최근의 연구 동향과 친환경 살충제로서의 전망

에 대해 알아보고자 한다. 

곤충 유충호르몬(Juvenile hormone, JH)

곤충의 유충호르몬에 대한 연구는 이미 200여년 전부터 시

작되었지만, 1936년에 어린 유충시기 Rhodnius prolixus의 알

라타체(corpora allata)를 외과적인 기법을 이용하여 마지막 유

충 령기인 5령 유충에 이식하면 변태(metamorphosis)를 억제

하고 6령 유충으로의 과탈피(supernumerary molt)를 유발하며, 

그러한 변태를 방해하는 호르몬이 알라타체에서 생성된다는 

것이 밝혀지면서 본격적으로 시작되었다(Wigglesworth, 1936). 

또한, Platysamia cecropia 수컷 성충에서 유충호르몬의 활성

을 보존한 상태로 추출하는 방법이 밝혀지면서 유충호르몬에 

대한 연구가 가속화 되었다(Williams, 1956). 그 후, 야생 누에

인 Hyalophora cecropia의 지질 추출물에서 처음으로 유충호

르몬을 분리하여 그 구조를 확인하였다(Roller, 1967). 화학식

이 methyl(2E,6E,10-cis)-10,11-epoxy-7-ethyl-3,11-dimethyl- 

2,6-tridecadienoate인 이 유충호르몬은 cecropia JH 또는 C18 

JH로 불렸으나 이후 JH I으로 명명되었다. 또한, 동일한 곤충의 

추출물에서 JH II로 명명된 미량 성분의 유충호르몬이 분리되

었으며, C7에 메틸기(methyl group)이 있다는 점에서 JH I과 

차이점을 보였다(Meyer et al., 1968). 세 번째 유충호르몬인 JH 

III는 methyl 10,11-epoxy-farnesoate로 Manduca sexta의 알라

타체를 넣어놓은 배지에서 분리하였다(Judy et al., 1973). JH 

III는 C3, C7 및 C11에 모두 메틸기가 달려있다는 점에서 다른 

유충호르몬들과 차이점을 보였으며, 다양한 종의 곤충에서 가

장 공통적으로 존재하는 유충호르몬이다(Schooley et al., 1984). 

그 외에 trihomosesquiterpenoid인 JH 0와 그 이성질체인 4- 

methyl JH I (iso-JH 0)가 M. sexta의 알에서 분리되었지만, 아

직까지 그 역할은 알려져 있지 않다(Bergot et al., 1981). JH III 

bisepoxy (JHB3)는 체외 배양 중인 Drosophila melanogaster

의 환상샘(ring glands)에서 분리되었다. 또한, 갈색날개노린재

(Plautia stali)에서 가장 최근에 분리된 JH III skipped bise-

poxide (JHSB3)는 노린재목 곤충에만 존재하는 유충호르몬으

로 C2,3과 C10,11에 두 개의 에폭시드(epoxide)를 가지고 있다

(Kotaki, 1996; Kotaki et al., 2009).

변태 억제 호르몬으로 알려진 유충호르몬은 화학 구조적으

로는 acyclic sesquiterpenoids에 속하는 물질이며, 알라타체라 

불리는 한 쌍의 내분비샘(endocrine glands)에서 분비된다. 유

충호르몬은 탈피, 변태, 생식, 다면발현성(polyphenism), 사회

성 곤충에서의 계급분화 등 다양한 곤충의 생리에서 중요한 역

할을 한다(Hartfelder, 2005; Raikhel et al., 2005). 곤충의 생리

에서 유충호르몬이 매우 중요한 역할을 수행함에도 불구하고 

유충호르몬이 이러한 생리적 과정을 조절하는 기작에 대해서

는 아직 정확히 밝혀지지 않았다(Riddiford, 2008).

유충호르몬 수용체(Receptor)

Ethyl methanesulfonate mutagenesis (ESM) 기법으로 돌연

변이를 유발한 노랑초파리(Drosophila melanogaster)를 대상

으로 유충호르몬 작용제인 methoprene을 과도하게 처리한 후 

반우점적(semidominant)으로 선발된 돌연변이가 methoprene- 

tolerant (Met) 유전자 돌연변이 Drosophila (Met1)인 것으로 밝

혀짐으로써, Met 단백질이 잠재적인 유충호르몬의 수용체일 

가능성이 제기되었다(Wilson and Fabian, 1986). 하지만 다양

한 곤충 종에서 유충호르몬의 status quo 활성이 잘 알려져 있음



Juvenile hormone antagonists as insecticides   103

에도 불구하고 Met 돌연변이 초파리는 생식 등에서 사소한 결

함은 있었지만 성충 시기까지 생존하였는데, 이는 Met의 이원

체(paralog)인 Germ-cell expressed (Gce)가 Met을 부분적으로 

뒷받침하였기 때문인 것으로 생각되었다(Abdou et al., 2011; 

Baumann et al., 2010a, 2010b). 이후 초파리와는 달리 하나의 

Met 상동유전자만 가지고 있는 거짓쌀도둑거저리(Tribolium 

castaneum)에서 RNA interference 기법을 활용하여 Met 단백

질의 발현을 억제하면 조숙 용화(premature pupation)가 일어

나 치사 한다는 것이 밝혀지면서 Met이 유충호르몬 수용체인 

것이 실험적으로 구명되었다(Konopova and Jindra, 2007). 

Met은 한 개의 basic-helix-loop-helix (bHLH)와 두 개의 

Per-Ahr/Arnt-Sim (PAS) domain (PAS-A와 Pas-B)을 가지는 

bHLH-PAS 계열의 transcription factor이다(Ashok et al., 1998). 

Met과 같은 bHLH-PAS 계열의 단백질이 transcription factor

로 활성화되기 위해서는 또 다른 bHLH-PAS 단백질과 dimer

를 형성해야 하며 Gce, Taiman (Tai), Ftz-F1-interacting steroid 

receptor coactivator (FISC), CYCLE (CYC) 및 steroid receptor 

coactivator (SRC) 등의 bHLH-PAS 단백질이 유충호르몬 수용

체의 partner로 알려져 있다(Godlewski et al., 2006; Li et al., 

2011; Shin et al., 2012; Zhang et al., 2011).

Met 단백질의 PAS-A와 PAS-B는 각각 PAS fold 1과 fold 2

를 구성하는데, 각각의 PAS fold는 한쪽 측면이 3-4개의 α- 

helix에 이어진 five-stranded antiparallel β-sheet로 이루어져 

있다(Bernardo and Dubrovsky, 2012a; Hefti et al., 2004). PAS 

fold 1은 PAS A motif와 3개의 sequence block (block I, II 및 

III)으로 이루어져 있으며, PAS A motif와 block I, block II와 

block III 사이에는 loop가 존재한다. PAS fold 2는 PAS B motif

와 PAS-associated C-terminus (PAC) 부위로 구성되어 있으며, 

PAC 부위에는 3개의 β-sheet와 1개의 α-helix가 존재하는데, 

이 PAS fold 2가 소수성의 ligand-binding pocket을 구성하고

(Charles et al., 2011), fold 2에 결합한 유충호르몬은 Met의 입

체구조적 변이(conformational change)를 유도함으로써 partner 

단백질과 결합하여 heterodimer를 형성하게 한다(Bernardo 

and Dubrovsky, 2012b).

일반적으로 유충호르몬이 곤충의 유전자 발현을 조절하는 

기작에 대해서는 잘 알려져 있지 않지만, Aedes 모기에서 유충

호르몬에 의해 조절되는 곤충의 유전자 가운데 early trypsin 

(ET)와 krüppel homolog 1 (Kr-h1)과 같은 몇몇 JH-responsive 

elements (JHRE)가 Met과 FISC에 의해 매개되는 것으로 확인

되었으며, 이들 JHRE는 bHKH-PAS transcription factor의 특

징인 비대칭적인 E-box-like motif를 가지고 있었다(Li et al., 

2011). 이러한 결과는 bHLH-PAS 단백질이 DNA-binding trans-

criptional activators로 작용한다는 것에 근거하여, 유충호르몬

이 Met과 bHLH-PAS partner의 결합을 중개하고, Met과 bHLH- 

PAS partner의 heterodimer가 JHER의 E-box-like motif에 결

합한다는 것을 시사한다(Bernardo and Dubrovsky, 2012b). 다

른 한편으로는, 초파리에서 유충호르몬의 존재 하에 Met이 핵

수용체(nuclear receptor)인 βFtz-F1과 상호작용하여 반응기능

인자(competence factor)로 작용하기 때문에(Bernardo and Du-

brovsky, 2012a), Met이 DNA-binding transcriptional activators

가 아닌 transcriptional coactivators로 작용할 수도 있다. Met과 

βFtz-F1의 상호작용은 PAS-B domain의 C-terminal에 위치한 

nuclear receptor box (NR box)인 LXXLL motif를 통해 이루어

지며, 이 상호작용은 유충호르몬에 의해 강화되는 반면 PAS-B 

domain에 결손이 있으면 저해되었다. 이는 유충호르몬에 의해 

활성화된 Met은 LXXLL motif를 이용하여 nuclear receptor와 

상호작용을 함으로써 유충호르몬에 의한 신호전달 체계(sign-

aling pathway)에 참여한다는 것을 시사한다.

유충호르몬에 의해 조절되는 transcription factor로 직간접

적으로 작용하기 위해서는 세포 핵 안팎으로 전좌(translocation)

할 수 있어야 하는데, Met에는 nuclear localization signal (NLS) 

및 nuclear export signal (NES) 등의 세포 핵 내로의 이출입과 

관련된 다양한 motifs가 존재하고, 그 중에서도 특히 PAS-B 

domain에 있는 NES-2는 Drosophila에서 유충호르몬의 존재 

하에서 Met이 세포질에서 축적되어 핵 내로 전좌하도록 초래

하는 것으로 확인되었다(Greb-Markiewicz et al., 2011). 유충

호르몬에 의해 Met이 핵 내로 이입되는 기작은 아직 정확히 구

명되지는 않았지만 heat shock protein 83(HSP83)에 의해 촉진

되는 것으로 알려져 있다(He et al., 2014). 종합적으로, Met은 

유충호르몬에 의존적인 입체구조적 변이 및 HSP와의 상호작

용을 통하여 세포 핵 내외로 이출입 하는 것으로 여겨진다.

곤충생장조절제(Insect growth regulator, IGR)

Williams (Williams, 1967)는 곤충의 호르몬과 유사한 작용

을 하는 살충제가 상대적으로 환경에 대한 독성이 매우 낮다는 

중요한 장점을 가지기 때문에 이를 3세대 살충제라고 언급한 

바 있으며, 곤충생장조절제라는 용어는 1972년에 처음으로 사

용되었다(Schneiderman, 1972). 초창기의 곤충생장조절제는 

유충호르몬이나 탈피호르몬과 같이 곤충의 생장과 발달을 조

절하는 호르몬의 작용제나 길항제로서 곤충의 정상적인 발달

을 저해하는 물질을 지칭하는 의미로 사용되었으나, 이후 곤충

의 표피에서 키틴의 합성을 억제하는 물질도 키틴 합성 억제제

라는 명칭으로 곤충생장조절제의 범주에 포함되었다. 이들 곤
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충생장조절제는 환경에 대한 독성이 유기합성 살충제에 비해 

상대적으로 낮을 뿐만 아니라 대상 해충에 매우 특이적으로 작

용한다는 점에서 기존의 살충제들과는 확연한 차이를 보인다

(Pener and Dhadialla, 2012). 

유충호르몬 작용제(Juvenile hormone agonist, JHA)

Williams (1956)가 Platysamia cecropia에서 최초로 유충호

르몬 활성을 가진 지질 추출물을 분리한 이후, 이러한 유충호르

몬 활성의 지질 추출물이 미생물, 식물 및 다양한 척추동물의 

기관에도 존재한다는 것이 알려지면서(Schneiderman et al., 

1960; Williams et al., 1959) 이들의 살충제로의 사용 가능성이 

대두되었다(Williams, 1967).

갈색거저리(Tenebrio molitor)의 배설물에서 유충호르몬 활

성을 가지는 acyclic sesquiterpenoid alcohol인 farnesol이 분리

되어 그 화학 구조가 처음으로 구명되면서 유충호르몬 활성을 

가지는 신물질을 탐색하는 연구가 폭넓게 이루어졌다(Schmialek, 

1961). 또한, 비슷한 시기에 이른바 “paper factor”라고 알려진 

juvabion이 캐나다발삼나무의 제지 원료에서 분리되면서(Bowers 

et al., 1966), 일부 식물체가 초식 곤충에 대항하기 위해서 유충

호르몬 작용제를 합성하도록 진화적 적응을 했을 수 있다는 가

설이 제기되었다(Slama and Williams, 1965). 이후 유충호르몬 

활성에 기반한 곤충과 식물 간의 상호 작용에 대한 연구가 활발

히 이루어졌으나, 일반적으로 식물은 유충호르몬 활성이 매우 

낮은 약극성의 sesquiterpenoid 물질을 함유하고 있기 때문에 

실질적으로 식물체에서 분리된 유충호르몬 작용제는 몇 가지 

되지 않았다(Bowers, 2012).

이후 10여년 동안에는 다양한 isoprenoid 계열의 유충호르

몬 작용제가 유기합성 되었으며, 그 중 methoprene이라 명명된 

11-methoxy-3,7,11-trimethyldodeca-2,4-dienoate가 특히 효과

적인 유충호르몬 활성을 보여 곤충생장조절제로는 최초로 상

업화되었다(Henrick et al., 1973). 1981년에는 기존의 유충호

르몬 작용제의 분자 구조에 4-phenoxyphenyl기를 삽입한 

nonisoprenoid 계열의 유충호르몬 작용제가 유기합성 되었으

며, 그 중 fenoxycarb는 methoprene보다 우수한 살란 활성과 살

충 활성을 보여주어 실용화되었다(Masner et al., 1987). 4- 

phenoxyphenyl 계열의 유충호르몬 작용제 중 가장 많이 알려

진 물질은 곁사슬(side chain)에 pyridyl 구조를 가지고 있는 

pyriproxyfen이다. Fenoxycarb와 마찬가지로 pyriproxyfen 또

한 모기와 바퀴벌레 등을 포함한 다양한 해충 종에 대해 유충호

르몬에 기반한 생리 활성을 보여주었다(Banks and Lofgren, 

1991; Koehler and Patterson, 1991; Okazawa et al., 1991).

현재까지 알려진 유충호르몬 작용제는 화학 구조에 따라 다

음과 같은 9개의 계열로 분류되고 있다: 1. 동물 및 식물 유래의 

천연 juvenoids; 2. Farnesoates; 3. dodecadienates; 4. alicyclic 

terpenoids; 5. heterocyclic juvenoids; 6. aryl terpenoids; 7. 

simple non-isoprenoid juvenoids; 8. polycyclic non-isoprenoid 

juvenoids; 9. juvanogens (Sláma, 2016). 높은 생물 활성과 상

대적으로 낮은 급성 독성을 가진다는 특징으로 인해, 오늘날 유

충호르몬 작용제는 모기나 바퀴벌레와 같은 도시 해충 및 저장

물 해충을 방제하는 데 효과적으로 이용되고 있다(Bennett and 

Reid, 1995; Letellier et al., 1995).

항유충호르몬제(Anti-JH agent)

현재까지 개발된 수많은 유충호르몬 작용제는 대개의 경우 

모기와 파리 및 벼룩 등과 같이 성충 단계에서 해충으로 인식되

는 특정 종에 대해서만 사용이 국한되고 있기 때문에(Pedigo et 

al., 2021), 이에 대한 대안으로 유충호르몬의 합성을 억제하는 

물질을 찾기 위한 연구가 이루어져 왔다(Kaneko et al., 2011). 

최초로 발견된 항유충호르몬제는 풀솜꽃(Ageratum houstoni-

anum)에서 분리된 precocene으로 노린재목을 포함한 몇몇 종

의 곤충에 대하여 조숙 변태(precocious metamorphosis)를 유

발하였다(Banerjee et al., 2008; Bowers et al., 1976). Precocene 

및 그의 합성 유도체들은 알라타체를 비가역적으로 파괴하여 

유충호르몬의 합성을 억제함으로써 항유충호르몬 활성을 보이

는 것으로 알려졌다(Azambuja and Garcia, 1991; Schooneveld, 

1979).

Precocene이 발견된 이후로 ethyl 4-[2-(tert-butylcarbonyloxy) 

butoxy]benzoate (ETB), (S)-ethyl 4-[2-benzylhexyloxy]benzoate 

(KF-13S), fluoromevalonate (FMev), ethyl (E)-3-methyl-2- 

dodecenoate (EMD) 등 보다 활성이 높은 항유충호르몬제를 개

발하기 위한 다양한 시도들이 이루어졌다(Furuta et al., 2007; 

Stall, 1986). 그 중 ETB는 M. sexta와 누에나방(Bombyx mori)

에 대해서 항유충호르몬 활성과 유충호르몬 작용제 활성을 모

두 보였다(Stall, 1986). ETB의 유도체인 KF-13S도 누에나방

에 대해서 유충호르몬 결핍의 명확한 증거인 조숙 변태를 유도

하는 활성을 강하게 보였으며, 유충호르몬 작용제인 metho-

prene을 처리하면 KF-13S의 항유충호르몬 활성이 상쇄되었다

(Furuta et al., 2007). 하지만, ETB와 마찬가지로 KF-13S 또한 

고농도에서는 항유충호르몬 활성이 급격히 감소하고 유충호르

몬 작용제 활성을 보였다(Furuta et al., 2007). 유충호르몬이 생

합성되는 알라타체를 파괴하는 precocene과는 달리 KF-13S는 

알라타체에서 유충호르몬의 생합성에 관여하는 다양한 효소의 
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발현을 억제함으로써 항유충호르몬 활성을 보이는 것으로 알

려졌다(Kaneko et al., 2011).

유충호르몬 길항제(Juvenile hormone antagonist, 

JHAN)

유충호르몬 작용제 활성을 가지는 juvabione이 식물체에서 

최초로 보고된 이후 식물체가 유충호르몬 작용제를 초식 곤충

에 대한 방어 기작의 하나로 이용할 가능성이 대두되었으나

(Sláma and Williams, 1966), 실제로 식물체에서 발견된 유충

호르몬 작용제는 몇 가지 되지 않았다(Bowers, 2012). 이에 따

라 유충호르몬 작용제 보다는 오히려 유충호르몬 길항제가 초

식 곤충에 대한 식물체의 방어 수단으로 더 중요한 역할을 할 

가능성이 제시되었다(Lee et al., 2015).

최근 유충호르몬 신호전달 체계에서 Met이 transcription 

activator 또는 coactivator로 작용하기 위해 자신의 partner 단

백질(SRC, FISC, CYC 등)과 결합하여 수용체 복합체(receptor 

complex)를 형성하는 과정이 유충호르몬에 의해 중개된다는 

사실에 착안하여(Fig. 1), 이집트숲모기의 Met과 FISC 또는 

CYC 단백질 유전자를 각각 bait와 prey로 도입한 yeast two- 

hybrid system을 이용해서 유충호르몬이 중개하는 Met과 partner 

단백질의 결합을 in vitro에서 재현함으로써(Lee et al., 2015), 

β-galactosidase ligand binding assay를 통하여 화합물 library 

뿐만 아니라 식물과 미생물로부터 다양한 유충호르몬 길항제

가 분리되었다(Kim et al., 2020; Lee et al., 2018a, 2018b; Park 

et al., 2020; Woo et al., 2020).

그 중, 식물의 정유 추출물로부터 분리한 undecyl aldehyde

와 dodecyl aldehyde는 Met과 FISC의 결합을 농도 의존적으로 

저해함으로써 암컷 흰줄숲모기(Aedes albopictus) 성충의 난소 

발달과 유충호르몬에 의해 조절되는 것으로 알려진 Hairy 및 

Kr-h1 유전자의 발현을 억제하였다(Lee et al., 2018a). 특히, 대

표적인 유충호르몬 작용제인 pyriproxifen과 비교하여 어린 유

충 단계의 흰줄숲모기에 대해 약 6.6-10.4배 낮은 LC50 값을 가

지는 것으로 나타났다(Lee et al., 2018a). Streptomyces cellulo-

flavus AN120537 균주에서 분리한 antinycin 유도체들 또한 높

은 유충호르몬 길항제 활성과 함께 흰줄숲모기, 배추좀나방

(Plutella xylostella), 꽃노랑총채벌레(Frankliniella occidentalis) 

및 점박이응애(Tetranychus urticae)에 대해 높은 살충 활성을 

보였다(Kim et al., 2020).

친환경 살충제로서 유충호르몬 길항제의 전망

유기합성 살충제의 과도한 사용으로 촉발된 환경 오염과 저

항성 해충의 출현 등의 문제를 해결하기 위해서 화합물 library

를 비롯하여 식물 및 미생물 등의 생물 자원으로부터 보다 친환

경적인 살충 활성 물질을 탐색하기 위한 폭넓은 시도가 이루어

져 왔으며, 곤충생장조절제는 미생물 살충제와 더불어 기존의 

유기합성 살충제를 효과적으로 대체할 수 있는 유망한 수단으

로 간주되고 있다(Cantrell et al., 2012). 특히, 유충호르몬이 곤

충의 유충 및 성충 단계 모두에서 다양한 생리적 과정에 관련되

Fig. 1. Schematic diagram of JH signaling pathway (A) and interference of JH signaling by JHAN (B).
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어 있다는 점에서 유충호르몬 작용제와 항유충호르몬제 및 유

충호르몬 길항제는 곤충의 발달 및 생식에서 유충호르몬의 역

할을 구명하는데 이용될 수 있을 뿐만 아니라 해충 방제를 위한 

곤충생장조절제로서 유용할 것으로 기대되고 있다(Stall, 1986).

실제로 fenoxycarb나 pyriproxyfen 같은 유충호르몬 작용제

는 상업화되어 해충 방제의 현장에서 매우 성공적으로 이용되

고 있다(Bennett and Reid, 1995). 그러나 유충호르몬 작용제는 

적용 대상 해충이 몇몇 종에 국한되어 있기 때문에 그 사용에 

제한이 있는 실정이며(Pedigo et al., 2021), 이러한 유충호르몬

의 대안으로 제시된 항유충호르몬제의 경우에도 살충 활성이 

매우 낮거나 포유동물에 대해 발암 물질로 작용하는 등의 문제

로 상업화된 살충제로의 개발은 이루어지지 않고 있다(Alzo-

garay and Zerba, 2017; Pedigo et al., 2021).

이에 반해 유충호르몬 길항제는 수용체인 Met과의 결합에 

대한 유충호르몬과의 경쟁을 통해 유충호르몬 수용체 복합체

의 형성을 방해한다는 점에서 기존의 항유충호르몬제와는 다

른 작용 기작을 가지고 있으며, 우수한 살충 활성을 보여주었기 

때문에 친환경 생물살충제로 개발될 가능성이 높을 것으로 기

대된다(Kim et al., 2020). 생물살충제로서 유충호르몬 길항제

는 유충호르몬 작용제와 마찬가지로 대상 곤충의 유충호르몬

과 동일한 작용점을 가지기 때문에 저항성 발달이 보다 어렵다

는 장점이 있다. 또한, 대부분의 해충 방제는 이동성이 높은 성

충보다는 이동성이 낮은 유충 단계에 초점이 맞추어져 있는데, 

유충호르몬이 곤충의 체내에 높은 농도로 존재하는 유충 시기

에는 유충호르몬 작용제보다는 유충호르몬 길항제가 더욱 효

과적으로 작용할 수 있을 것이다. 마지막으로, 수용체-배위자

(ligand) 관계의 관점에서 결합 부위와 활성 부위의 적합성이 

수용체와 모두 일치해야 하는 유충호르몬 작용제에 비하여 결

합 부위만 일치하면 되는 유충호르몬 길항제가 생리생화학적

으로 더욱 풍부하게 자연계에 존재할 가능성이 높을 것이다. 더

욱이 자연계에 존재하는 이러한 유충호르몬 길항제를 선도물

질(lead compound)로 사용하여 유충호르몬 길항제 활성이 더

욱 강화된 유도체를 제작할 경우 새로운 친환경 곤충생장조절

제 개발에 매우 유용하게 이용될 수 있을 것으로 기대된다.
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