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요약문 Summary

진핵세포에서 일어나는 유전자 발현 조절 과정 가운데 하나로서 RNA 간섭 현상이 밝혀졌다. 

이 과정은 RNA 사이의 염기서열 상보성에 기반하여 특이적으로 대상 유전자의 발현을 

억제하는 데 특징을 갖는다. 이러한 선택적 억제 기작을 응용하여 병해충 및 잡초만을 

대상으로 발생을 억제하는 것이 dsRNA 농약의 핵심 원리이다. 2023년 12월 22일 미국 

환경청에서는 최초로 살포용 dsRNA 살충제를 등록시켰다. 이를 시초로 다양한 dsRNA 

농약이 추가로 등록을 기다리게 되었다. 국내에서도 세계적 수준의 생명공학 기술을 

바탕으로 현재 사용하는 화학 농약을 대체할 새로운 수단으로서 dsRNA 농약을 개발하려 

하고 있어 농업 분야의 주력 산업으로 성장시킬 필요가 있게 되었다. 그러나 이를 구현하기 

위해서는 해결되어야 할 난제들이 있다. 첫째로, 유럽연합과 우리나라는 형질전환 작물체를 

재배할 수 없기에 dsRNA를 발현하는 GM 작물 육종보다는 살포용 dsRNA를 개발하여야 

한다. 이때 dsRNA의 환경 중 화학적 안정성이 문제가 되고 있다. 이를 해결하기 위한 

보다 효율적인 나노제제화 기술 개발이 더욱 필요하다. 둘째로 높은 RNA 간섭 효과를 

주는 대상 병해충 및 잡초를 선발하고, 더불어 표적 유전자 탐색 기술이 필요하다. 급속도로 

발전하는 염기서열 분석 기술로 대상 해충의 전체 발현유전체의 정보가 가능하다. 대상 

병해충의 전체 발현체를 대상으로 대량 스크리닝을 통해 방제효과가 높은 dsRNA를 

탐색하게 하는 시스템이 필요하다. 셋째로 dsRNA 대량 생산 단가를 낮추는 산업화 기술 

개발이 필요하다. 이러한 기술적 목표를 해결하고 제반 행정 지원을 이루기 위해 해결되어야 

할 연구과제 및 정부 차원의 등록제도 마련에 대한 체계적 접근을 다음과 같이 제시한다.  
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1. 연구 지원 정책

(1) dsRNA를 활용한 생물농약 개발 및 대량 스크리닝 기술 개발

(2) Cell-free dsRNA 대량생산 산업화 기술 개발

(3) dsRNA 농약 제형화 및 위해성 평가 기술 개발

2. 산업화를 위한 법제화 지원 정책 

(1) dsRNA 신규 등록을 위한 농약관리법 개정

(2) dsRNA 시험 전용 비임상수탁기관(CRO) 및 벤처기업 협회 육성

(3) dsRNA 농약 개발 및 등록 관련 국제화 교류 사업
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Ⅰ 서 론

국내외 작물보호제 개발이 지속적으로 이뤄져 왔다. 화학농약 기반의 병해충/잡초 관리 기술은 

대상 생명체의 저항성 발달과 인축 및 생태계 피해, 그리고 개발 비용과 시간의 증가로 대체 방제제 

개발을 요구하였다. 일환으로 dsRNA 농약이 최근 미국을 중심으로 대두되었다. 비교적 잘 알려진 

RNA 간섭 원리를 병해충/잡초 관리에 적용하려는 전략으로 개발된 dsRNA 농약은 이제 화학농약의 

대체 수단으로 알려지기 시작하였다. 이에 과학기술을 기반으로 향후 국내 작물보호산업을 선도할 

dsRNA 농약에 대한 정책연구는 시기적으로 필요하다고 본다.

본 정책과제에서 기본적으로 지향하는 바를 크게 두 가지로 본다. 첫째는 생물농약의 일환으로 

기존의 화학농약을 대체할 수단으로서 dsRNA 농약 개발이 필요하다는 것이다. 둘째는 기존 

화학농약이 방제하기 어려운 작물 및 양봉 산업에서의 바이러스 피해에 대한 효과적 방제 수단으로서 

dsRNA 농약 개발의 필요성이다.

또한 본 정책 과제는 dsRNA 농약의 개발 방향에서 국내의 여건을 고려한 정책 제안의 방향 한계성을 

두려 한다. 현재 dsRNA 농약이 적용되는 처리 기술은 크게 dsRNA 발현 GM 작물 품종 육성 기술과 

살포용 dsRNA 처리 기술로 대별된다. 많은 EU 국가들과 더불어 우리나라에서는 GM 작물 재배가 

제한되기에 본 정책 연구에서는 후자인 살포용 dsRNA 처리기술을 국내에서 개발하고 등록하는 

방향으로 본 정책과제의 방향을 두려 한다.

끝으로, 제안된 정책을 통해 국내 작물보호시장에서 구현될 dsRNA 농약 처리는 단계적 방식으로 

농산업 시장에 진출하도록 권장하려 한다. 즉, 스마트팜 중심의 dsRNA 처리 범위 한계에서 

시설재배지로 확대하고, 궁극적으로 노지로 처리하는 단계별 처리 제한을 두고 안전한 dsRNA 농약 

산업을 안착시키려 한다.

본 정책 보고서는 dsRNA를 이용한 새로운 작물보호기술의 원리 및 개발 과정을 정리하고 새로운 

작물보호 기술로서 dsRNA 농약에 대한 국내외 기술 개발 현황 및 산업화 동향을 정리한다. 또한 

미국의 EPA 기반의 dsRNA 살충제 등록화 과정을 살펴보면서 국내 dsRNA 농약의 등록 규정에 

대한 방향을 제시하려 한다. 끝으로 이 기술을 농산업에 적용하기 위해 해결해야 할 연구과제들을 

나열하면서 dsRNA 농약 개발에 대한 산업화 정책 방향을 제시한다.
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Ⅱ 정책 배경

01 작물 피해 및 농약 산업

가. 병해충 및 잡초 발생 변화

불과 수십 년 내에 인구가 90억 명에 이를 것으로 추산되기에 세계 인구 증가와 더불어 식량 

수요는 절대적이다. 그러나 매년 작물 수확량이 병해충으로 20~40%가 감소된다(Deutsch et al., 

2018). 특히 전 세계적 기후변화는 작물의 생육 저해는 물론이고 병해충 발생에 지대한 영향을 주었다. 

예를 들어, 기온이 섭씨 1도 상승하면 해충들에 의해 쌀, 옥수수, 밀의 전체 손실이 10~25% 증가할 

수 있으며, 섭씨 2도 상승하면 약 2억 1,300만 톤의 농산물 손실이 발생한다(Bebber, 2015; Deutsch 

et al., 2018). 

<그림 2.1> 동물 및 식물 유입생물 종 수

자료: Son et al.(2021). “Current Status of Alert Alien Species Management for the Establishment of Proactive 

Management Systems in Korea”, Journal of Ecology and Environment, Vol.45, 1-18.
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기후변화와 국제교역량 증대로 외래 생물의 침입사례가 증가하고 있다. 우리나라에 유입된 

외래생물은 2011년 기준으로 총 1,109종(동물 800종, 식물 309종)으로 기록되었으나, 불과 10년이 

지난 2021년에는 총 2,149종(동물 1,812종, 식물 337종)으로 약 두 배가량 급속하게 증가하였다(Son 

et al., 2021). 침입한 생물종은 잠복기를 가지고 있다가 번식에 유리한 환경 조건이 형성되면 

본격적으로 팽창 및 확산이 시작된다. 이후 일정한 생태계 지위를 획득하면서 안정화되고 궁극적으로 

귀화종으로 분류되기도 한다(Ruiz & Carlton, 2003). 이러한 외래 생물종은 토착 생물과의 경쟁, 

먹이사슬 교란, 물질순환과 같은 물리 화학적 특성을 변화시켜 생물다양성을 해치는 것으로 알려지고 

있다(Lee et al., 2013).

식물의 성장에 지장을 주는 병, 해충, 잡초 등 생물적 인자들을 방제하기 위해 수많은 방법이 

개발되었음에도, 이들에 의한 작물의 생산량 감소는 세계적으로 점점 증가하고 있다. 농작물의 경우, 

과일 23.4%, 곡류 34.5%, 사탕수수의 경우 55%의 손실이 병해충에 따른 피해로 파악되고 있으며, 

미국의 경우 매년 91억 달러가 식물병에 의해, 77억 달러가 해충에 의해, 그리고 62억 달러가 잡초에 

의해 손실을 보고 있다(Agrios, 2005).

나. 농약 시장 규모

농작물에 대한 병해충 및 잡초를 방제하기 위한 수단으로 화학농약에 주로 의존한다. 따라서 화학 

시장 규모를 살펴보면서 국내 농약 시장 규모 및 주요 병해충을 이해할 수 있다. 살균제 출하량을 

기준으로 전체 시장 규모는 5,022.2억 원이며, 각 살균제 시장은 탄저병이 905.4억 원으로 가장 

크고, 그 다음으로는 벼도열병이 700.0억 원 수준이다(<표 2.1>). 3위는 역병과 노균병, 4위는 벼 

잎집무늬마름병, 5위는 겹무늬썩음병, 6위는 잿빛곰팡이병, 7위는 세균병, 그리고 8위는 흰가루병 

순으로 나타났다.

<표 2.1> 살균제 출하량 기준 주요 식물병

자료: 농업과학원(2020). 식물병해충 R&D 중장기 종합계획(안), 농촌진흥청.

순위 식물병 시장(억 원)

1 탄저병 905.4

2 벼도열병 700.0

3 역병과 노균병 428.8

4 잎집무늬마름병 337.6

5 겹무늬썩음병 265.7

6 잿빛곰팡이병 241.9

7 세균병(과수 화상병) 211.6

8 흰가루병 147.5
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해충은 수도재배지의 경우 벼멸구를 중심으로 매멸구, 흰등멸구, 애멸구, 끝동매미충 등 흡즙성 

해충들이 주요 해충이다. 여기에 1980년대 후반 국내 침입이 확인된 벼물바구미와 1990년대부터 

벼에 반점미를 유발하는 흑다리긴노린재, 가시점둥글노린재, 미디표주박긴노린재 및 먹노린재의 

피해가 가중되고 있다. 전작물의 경우 1980년대에 들어서면서 동남아 등 따듯한 지역에서만 주로 

발생하던 남방계 해충인 배추좀나방, 파밤나방, 담배거세미나방 등이, 최근에는 열대거세미나방까지 

유입되어 해충으로인한 피해가 우려된다. 시설재배지의 해충은 진딧물, 온실가루이, 총채벌레, 

잎굴파리, 잎응애 등 미소곤충이 주를 이룬다. 

잡초의 경우 논에서는 피(강피+물피)가 가장 문제가 되며, 다음은 물달개비 > 올방개 > 올챙이고랭이 

> 벗풀 등의 순이다. 전작물에서 냉이가 가장 문제가 되며, 다음으로 뚝새풀 > 속속이풀 > 좀명아주 

> 망초 등의 순이다. 여름작물에는 바랭이의 피해가 가장 높고, 쇠비름 > 깨풀 > 흰명아주 > 돌피 

등의 순이다(<표 2.2>).

<표 2.2> 밭에 발생한 주요 잡초(이 등, 2015)

순위
겨울작물 여름작물 외래잡초

잡초명 중요도1 잡초명 중요도 잡초명 중요도

1 냉이 6.5 바랭이 8.0 흰명아주 3.93

2 뚝새풀 5.5 쇠비름 7.8 개비름 2.27

3 속속이풀 3.5 깨풀 5.0 망초 2.02

4 좀명아주 3.4 흰명아주 4.6 좀명아주 1.82

5 망초 3.4 돌피 4.1 미국가막사리 1.50

6 벼룩나물 3.3 속속이풀 3.8 털별꽃아재비 1.14

7 황새냉이 3.1 중대가리풀 3.5 개망초 1.02

8 새포아풀 2.7 한련초 3.4 개쑥갓 0.71

9 바랭이 2.6 참방동사니 3.1 유럽점나도나물 0.59

10 광대나물 2.5 개비름 2.8 서양민들레 0.59

주: 중요도 = 상대빈도(%) + 상대지피도(%)/2

자료: 농업과학원(2020). 식물병해충 R&D 중장기 종합계획(안), 농촌진흥청.

국내에도 2000년도 이후 외래병해충의 유입이 급증하고 있는데, 지난 120년간 기록된 외래병해충 

89종 중 34종(병원체 20종, 해충 14종)이 2000년 이후 유입한 것으로, 그 중 소나무재선충병은 

물론 최근 침입한 열대거세미나방, 과수화상병 등의 확산 및 대발생 피해가 우려되고 있다. 국내에서 

고위험군으로 사회, 경제적 중요성이 높은 것으로 병 8종, 해충 11종 등 23종에 많은 연구개발 

투자를 하고 있는데, 소나무재선충(140억), 이동성 멸구류(37억), 과수화상병(31억), 담배가루이(31억) 

순이다(<표 2.3>). 
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<표 2.3> 주요 작물 병해충/잡초에 대한 연구개발 투자 현황

(단위: 천만 원)

연도
병해충 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 계

○ 과수화상병 - - - - - - 42 97 109 70 318

○ 자두곰보병 - - - - - 7 19 24 24 - 74

○ 오리엔탈과실파리 - - - - - - 33 46 49 44 172

● 벼줄무늬잎마름병 20 7 28 40 37 17 15 16 16 - 196

● 토마토반점위조병 15 15 - - 40 29 31 9 19 7 165

● 토마토황화잎말림병 18 23 9 7 9 7 9 9 9 - 100

● 사탕무씨스트선충 - - - 7 21 17 17 17 -　 - 79

● 소나무재선충 82 74 54 38 37 27 299 272 262 260 1,405

● 이동성 멸구류(3종) 29 17 7 15 17 46 56 64 42 76 369

● 담배가루이 27 50 53 49 41 44 - - 23 21 308

● 미국선녀벌레 -　 6 7 15 8 9 4 27 45 49 170

● 갈색날개매미충 - - - - - 11 43 40 37 36 167

● 꽃노랑총채벌레 15 15 - - - - - - 27 28 85

● 유럽좁쌀바구미 - - - - - 8 8 8 29 27 80

● 외래 잡초류(4종) - - - - - - - 20 27 35 82

◇ 키다리병 - - 28 40 45 23 - - - - 136

◇ 복숭아씨살이좀벌 - - - - 18 18 23 5 24 15 103

◇ 풀무치 - - - - -　 22 38 38 - - 98

주: ○ 침입 우려 병해충; ● 외래 또는 이동성 병해충; ◇ 돌발 병해충      

자료: 농업과학원(2020). 식물병해충 R&D 중장기 종합계획(안), 농촌진흥청.

세계 농약 판매액은 (’00) 292억 달러 → (’10) 412억 달러 → (’15) 512억 달러 → (’19) 598억 

달러로 증가하고 있다. 이 가운데 제초제 31.7%, 살충제 30.3%, 살균제 29.8%, 기타 8.2%를 

차지한다. 원제 생산기술･특허를 보유한 다국적기업이 농약 시장을 주도하고 있으며, 주요 농약업체는 

바이엘(독일), 신젠타(스위스), 바스프(독일), 몬산토(미국) 등이다. 우리나라의 원제 수입의존도는 

(’90) 39% → (’00) 71% → (’10) 91.1% → (’20) 95% → (’22) 91%로 증가하고 있다.

국내 농약 시장 규모는 2022년 기준 약 1조 8천억 원 수준이다. 농약 출하량은 전년도 19,014톤보다 

5% 증가한 19,882톤이며, 매출액은 18,323억 원으로 전년도 16,076억 원보다 13.9% 증가하였다. 용도별 

출하량을 살펴보면 살균제 7,535톤(36.3%), 살충제 5,264톤(25.4%), 제초제 6,293톤(30.3%), 

생조제 및 기타 1,654톤(8.0%)이다. 작물별 점유율은 수도용 3,077톤(15.5%, 살균 1,140톤, 살충 

740톤, 제초 1,197톤), 원예용 15,250톤(76.7%, 살균 5,902톤, 살충 4,338톤, 제초 5,010톤), 

생조제 및 기타 1,555톤(7.8%)이다.
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농약 수출액은 25,442만 달러로 전년도 21,927만 달러보다 16.0% 증가했으며, 이 가운데 원제가 

11,392만 달러 그리고 완제품이 14,050만 달러를 차지하였다(<표 2.4>). 농약 수입액은 70,639만 

달러로 전년도 68,240만 달러보다 3.5% 증가했으며, 이 가운데 원제가 59,972만 달러 그리고 

완제품이 10,667만 달러를 차지하였다. 

<표 2.4> 국내 농약 제조 및 수입 품목 현황

자료: 농촌진흥청, 농촌진흥청 농자재 주요통계(2023).

구분
제조품목 수입품목 계

품목수 등록수 품목수 등록수 품목수 등록수

살균제

수도 123 240 12 18 135 258

원예 467 843 117 228 584 1,071

소계 590 1,083 129 246 719 1,329

살충제

수도 94 183 7 14 101 197

원예 444 748 104 231 548 979

소계 538 931 111 245 649 1,176

제초제

수도 423 483 14 18 437 501

원예 142 287 43 97 185 384

소계 565 770 57 115 622 885

생조제

수도 2 4 1 1 3 5

원예 43 76 17 29 60 105

소계 45 80 18 30 63 110

균충제

수도 83 86 1 1 84 87

원예 21 23 4 4 25 27

소계 104 109 5 5 109 114

충초제
수도 2 2 - - 2 2

소계 2 2 0 0 2 2

기타제

수도 3 8 - - 3 8

원예 3 8 6 8 9 16

소계 6 16 6 8 12 24

총  계 1,850 2,991 326 649 2,176 3,640
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다. 작물보호 기술 변화

농작물을 안정적으로 생산하기 위해서 해충 관리는 필수적이며, 합성 화합물을 이용한 방제 기술은 

보편화되어 있다. 1940년대 유기염소계 DDT 살충제를 필두로 전개된 화합물살충제 개발은 

유기인계, 카바메이트계 및 피레스로이드계 살충제로 이어졌다. 그러나 이러한 화합물에 대항하여 

다양성이 높은 해충은 저항성 집단을 출현시켜 효과적 방제에 어려움을 주었으며, 새로운 작용점을 갖는 

네오니코티노이드계 및 다이아마이드계 등의 합성 살충제를 개발하는 배경이 되었다(Nauen, 2006; 

Bass et al., 2015). 이들은 모두 곤충의 신경계 작용을 억제하는 것으로 유사한 신경생리를 갖는 

인축에게도 위협을 주는 독성물질로 작용하게 된다. 

화학농약에 대한 규제 강화는 생물농약의 발전으로 방향을 전환시켰다. 유럽연합은 2009년 이후 

이러한 규제를 강화하여 특히 식품의 화학농약 잔류 기준치를 지속적으로 낮추었다. 이는 주요 글로벌 

농약 업계에 농작물 잔류성에 대한 경각심을 더욱 불러일으켜 이에 대해 비교적 자유로운 

생물농약으로의 개발 방향 전환을 모색하게 하였다.

또 다른 주요 이슈는 화학농약의 독성에 관련된 인축의 안전성 문제였다. 2015년 국제보건기구(WHO) 

산하 국제암연구기관(IARC: International Agency for Research on Cancer)에서 가장 많이 

판매되는 제초제의 원제인 글리포스페이트(glyphosphate)와 2,4-D에 대해 각각 Group 2A와 

Group 2B 단계의 위해성을 갖는 발암성 의심물질로 분류하였다. 이러한 위해성은 살충제에서도 나타나 

유럽식품 안전청(EFSA: European Food Safety Authority)은 2013년 네오니코티노이드(neonicotinoid) 

살충제가 꿀벌 폐사의 주원인으로 주목하고 안전성 논란을 일으켰다. 이에 유럽연합에서는 꿀벌이 

네오니코티노이드에 노출되는 것을 피하기 위해 종자처리에만 네오니코티노이드의 사용을 

국한시키거나 전면 사용을 금지시키는 추세이다.

화학농약의 새로운 원제를 개발하는 것이 어려운 이유 중 하나는 병해충이 빠른 저항성을 획득하기 

때문이다. 2014년에 조사한 저항성 계통은 곤충 586종, 진균 235종, 잡초 252종으로 보고하였다. 

이러한 저항성을 극복하기 위해 농민들은 더 많은 양의 약제를 살포하거나, 혼합제를 사용하였고, 

이는 복합저항성을 유도하여 문제의 심각성을 가중시켰다. 여기에 증가된 약제 살포량은 다시 잔류 

문제를 일으켜 화학농약 문제를 동시 다발적으로 나타나게 하였다. 이에 따라 국내 농약관리법도 

농약 등록 규제에 방향이 안정적 생산(’57)에서 우수한 약효(’81) 그리고 인축 안전한 농약(’97)으로 

관리 방향의 변화가 있었다(<표 2.5>).
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<표 2.5> 국내 농약관리법 변천

항목 ’57~’80년 ’81~’96년 ’97년~현재

정책
목표

∙ 농약 규격, 품질검사, 제조･수출입 
및 취급 방법을 정하여 농업생산의 
증가를 도모

- 농약의 안정적 공급

∙ 농약의 품질향상, 적정 사용을 도모하
기 위하여 제조･수입･판매 사용에 관
한 사항 규정

- 효과 우수 농약 정부 주도 개발

∙ 농약의 품질향상, 유통질서 확립, 농약 
안전사용, 농업생산과 생활환경보전 
기여

- 환경 친화적이고 안전한 농약 공급

주요
제도

∙ 농약의 수급 관리

∙ 영업 및 품목 허가제

∙ 공장 출하 전 검사제

∙ 농약 수급조절 및 관리기금 운영

∙ 영업 허가 및 품목 고시제

∙ 출하 전 자체검사제 및 유통검사제

∙ 긴급방제용 농약 수급조절 

∙ 영업 및 품목 등록제(농촌진흥청)

∙ 출하 전 자체검사제 및 유통검사제

주요
사업

∙ 수급계획 수립 시행(농수산부)

∙ 제조/수입업 허가(농수산부)

∙ 판매업․방제업 등록(관할 시도)

- 신고제(‘57) → 소･도매 등록(’78)

∙ 공정규격 설정 및 허가 (농수산부)

∙ 농약 시험성적 검토(자재검사소)

∙ 농약 출하 전 검사(자재검사소)

∙ 긴급방제용 농약 수급 조절
(농수산부)

∙ 제조/수입업 허가(농수산부)

∙ 판매업․방제업(관할 시․도)

∙ 농약품목 고시제(농수산부)

∙ 농약 시험성적 검토(농촌진흥청)

∙ 유통농약 직권검사(자재검사소)

 * 출하 전 검사 폐지
→ 자체검사제 도입

∙ 긴급방제용 농약 수급 조절
(농식품부)

∙ 제조/수입업 등록(농촌진흥청)

∙ 판매업: 시도 → 시군(’03)

∙ 수출입식물 방제업
(농림수산검역검사본부)

∙ 농약품목 등록제(농촌진흥청)

∙ 농약 시험성적 검토･평가(농과원)

∙ 유통농약 직권검사(농관원)

주요
기술

∙ 고전적 주성분 위주의 제형 개발

∙ 농약 효과가 우수한 농약 개발

∙ 독성 및 잔류성이 적은 안전한 농약
개발

∙ 친환경, 생력화 제형 농약 개발

∙ 환경친화적 생물농약 개발

∙ 저투입 고활성 농약 개발

주요
농약

∙ DDT, Parathion, Malathion 등

 *등록농약 : 33(’57) → 122(’71)

∙ 아바멕틴, Acrinathrin 등

 *등록농약 : 230(’81) → 727(’96)

∙ 에마멕틴, 비티제 등

 *등록농약 : 734(’97) → 2,142(’22)

자료: 농촌진흥청.

새로운 화학농약 원제를 개발하기 위해서 이상의 화학농약의 문제점을 극복하기에는 개발의 비용 

및 시간에서 현실성을 찾기 어려웠다. 초창기 화학농약 개발은 새로운 원제 개발을 위해 대량 스크리닝 

기반으로 유용물질을 찾았다. 그러나 이러한 방식으로 새로운 원제를 찾을 수 있는 확률이 점점 

낮아져 현재는 2십만 분의 1 이하로 떨어져 이를 수행하기 위한 생물검정 비용과 시간은 기하급수적으로 

증가하였다. 따라서 화학농약 개발 비용이 제품당 2억8천만 달러 이상이 소요되었다(Park et al., 

2019). 반면에 생물농약 개발비용은 이보다 훨씬 낮은 천오백만 달러에서 오천만 달러로 5배 이상 

저렴하다.

화학농약의 단점을 보완하기 위한 노력의 일환으로 곤충성장조절제 및 생물농약 개발에 연구력이 

집중되었다. 곤충의 탈피와 변태를 교란하는 곤충성장조절제는 높은 선택성으로 친환경 해충군 관리 

기술로 주목을 받아왔으나, 본질적으로 합성화합물을 자연계에 살포한다는 점에서 더욱 안전한 

생물농약으로 개발 관심이 옮겨졌다. 생물농약의 종류를 살펴보면 미생물농약, 생화학농약, 천적 

그리고 유용유전자를 이용한 농자재를 포함하고 있다(Kim, 2014). 최근 double-stranded RNA 

(dsRNA)를 이용한 해충 방제는 살충의 목적으로 표적 해충에 특정 유전자를 이용한다는 점에서 

넓은 의미에서 생물농약의 범주에 속할 수 있다.
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과학적 기반을 통해 폭넓게 진행된 dsRNA 살충제 탐색은 2014년 dsRNA 발현 GM 작물 개발 

및 이를 이용한 Monsanto 기업체 기반으로 산업화가 이룩되었다. 나아가 2023년 12월 살포용 

dsRNA 살충제가 감자벌레를 방제할 목적으로 미국의 GreenLight Biosciences inc.에서 

개발되였고, 비교적 빠른 소요 시간을 통해 미국 EPA 등록되었다. 향후 살충제는 물론이고, 살균제 

및 제초제로 살포용 dsRNA 농약이 개발될 전망으로 전 세계 작물보호 시장의 일대 전환을 예고하고 

있다(<그림 2.2>). 

<그림 2.2> 시대별 작물보호 기술 변화

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

02 dsRNA 농약 원리

dsRNA를 농약으로 개발하는 것의 원리는 RNA 간섭(RNA interference: RNAi)에서 찾을 수 

있다. RNAi는 1990년 초 보라색 페튜니아(petunia) 꽃을 육종하는 과정에서 발견한 전사후 유전자 

발현억제(post-transcriptional gene silencing) 현상에서 기원한다. 이러한 전사후 유전자 

발현억제의 원인물질이 dsRNA라는 것을 예쁜꼬마선충(Caenorhabdus elegans)에서 발견하게 

되었다. 이후 초파리 및 다양한 생명체에서 dsRNA가 전사후 유전자발현 조절에 관여하는 것을 

밝히게 되었다.  
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가. dsRNA 간섭 원리

1) RNAi 종류

RNAi는 세포 자율적(cell-autonomous) RNAi와 세포 비자율적(non-cell-autonomous) 

RNAi로 나뉘게 된다(Whangbo & Hunter, 2008). 세포 자율적 RNAi는 세포 스스로 형성한 dsRNA 

또는 외부로부터 주입된 dsRNA에 의해 자체 세포 내에서만 RNAi 과정이 국한될 경우이다. 반면에 

세포 비자율적 RNAi는 dsRNA를 합성하지 않는 세포에서 RNAi 반응이 일어나는 경우이다. 이러한 

세포 비자율적 RNAi는 다시 환경(environmental) RNAi와 전신(systemic) RNAi를 포함하게 된다. 

환경 RNAi는 특정 세포가 주변으로부터 dsRNA를 획득하여 RNAi 반응을 일으키는 경우이다. 

전신 RNAi는 dsRNA를 이웃하는 세포 또는 원거리 세포로 전달하는 경우이다. 따라서 다세포동물의 

경우 전신 RNAi가 가능하면, 표적세포 이외의 세포는 환경 RNAi를 통해 dsRNA를 획득하고 세포 

내에서는 세포 자율적 RNAi 반응이 일어나게 된다. 해충 방제 측면에서 보면 경구를 통해 들어온 

dsRNA는 환경 RNAi를 통해 중장세포로 침입하게 되고, 이 중장세포가 다시 dsRNA를 혈강으로 

내보내는 경우에 이 곤충은 전신 RNAi 기작을 가진다고 할 수 있다. 추가적으로 어미에 주입된 dsRNA가 

어미는 물론이고 차세대 자손에 이르기까지 RNAi 효과를 유발하는 경우 이를 부모(parental) RNAi라 

칭하게 된다(Bucher et al., 2002).

2) RNAi 작동 과정

여러 small RNA 종류 가운데 살충제 개발을 위해 dsRNA가 우선 고려되었다. 일단 dsRNA가 

세포 내로 들어오면, RNase III의 일종인 Dicer 2(Dcr2)가 약 20bp 크기의 이중나선형 small 

interference RNA (ds siRNA)로 절단하게 된다(<그림 2.3>). 

<그림 2.3> RNA 간섭 세포 내 과정

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.
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외부 유래 dsRNA가 세포막 단백질(SID: systemic RNA interference deficient)을 통해 세포 

내로 침입하게 된다. 또는 수용체매개엔도사이토시스 과정을 통해 세포로 들어간다. 세포 내에서 

Dicer라는 일종의 RNase III 분해효소가 20-25bp 크기의 double-stranded small interfering 

RNA(ds-siRNA)를 형성하고, 이는 다시 Argonaute(AGO)가 인식하여 RNA interference 

silencing complex(RSC)를 형성하게 된다. 여기서 다시 두 가닥이 단일 가닥으로 풀리면서 

ss-siRNA가 상응한 표적 mRNA와 결합하게 된다. 이때 AGO의 효소 활성으로 대상 mRNA가 

RISC에서 절단된다. 비록 곤충에서는 RdRP (RNA-dependent RNA polymerase)가 발표되지 

않았지만, 선충은 이를 이용하여 다수의 siRNA를 증폭하여 이웃 세포로 이동하게 하는 systemic 

RNAi가 일어나게 된다. 

이 절단된 siRNA는 RNA-induced silencing complex(RISC)에 의해 인식되고, 단일가닥의 

siRNA(ss siRNA)로 풀리고 이 가운데 한 가닥은 guide RNA가 되어서 표적 mRNA와 상보적으로 

결합하게 된다. 결합된 RNA 복합체는 RISC의 한 구성 성분인 Argonaute 2 (Ago2)에 의해 대상 

mRNA가 절단되게 된다. Ago2는 PAZ(PIWI Argonaute and Zwille)와 PIWI의 특징적 영역을 

포함하는데, PAZ는 RNA와 결합하는 데 작용하고, PIWI 영역은 RNase H와 유사하게 대상 mRNA를 

절단하는 데 관여한다. 따라서 Dcr2 또는 Ago2 유전자의 발현을 억제할 경우 RNAi 과정이 작동하지 

않을 수 있다. 이를 현재 가장 많이 이용되고 있는 vATPase dsRNA를 표준 살충력으로 설정하고 

다양한 RNAi 관여 인자를 유전적으로 무기능화하면서 RNAi 관여 인자를 동정하고 있다(Velez 

et al., 2016). 

여러 생명체에 존재하는 RNA-dependent RNA polymerase(RdRP)는 siRNA를 다시 제2차 

증폭할 수 있어 RNAi 효율을 극대화한다. 그러나 곤충의 경우는 RdRP를 가지고 있지 않아 RNAi 

효율이 좋은 곤충류의 경우에는(Yu et al., 2013) 아직 확인되지 않은 경로로 siRNA의 증폭을 유도할 

것으로 추정하고 있다.

3) 환경 RNAi 기작

환경 RNAi 기작은 세포 밖의 dsRNA가 세포 내로 이동하는 기작을 의미한다. 특정 세포가 dsRNA를 

획득하는 방식은 크게 3가지 기작을 가진다고 알려져 있다. 첫째로 세포막에 존재하는 dsRNA 전용 

운송채널이다. 가장 잘 알려진 대상은 예쁜꼬마선충에 존재하는 SID-1(systemic RNA interference 

deficiency-1)으로 dsRNA를 세포 내로 이동하는 데 관여하게 되며 이 유전자가 결여되면 RNAi가 

일어나지 않게 된다(Winston et al., 2002). 그러나 SID-1은 dsRNA를 세포 밖으로 운송시키는 

데는 관여하지 않는다(Jose et al., 2009). 또 다른 통로단백질은 SID-2로서 SID-1의 dsRNA 운송을 

활성화시킨다(Winston et al., 2007). 이들 단백질들의 기능적 협력 관계에 대한 가설로서 SID-2가 

SID-1의 구조를 변형하여 dsRNA 운송 능력을 높이거나, 직접 dsRNA를 SID-2가 결합하여 SID-1에 

전달하거나 또는 SID-2가 엔도사이토시스를 활성화하는 기작이 제시되었다(Whangbo & Hunter, 

2008). 
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곤충 게놈 정보를 이용하여 SID-1 유전자의 존재를 살펴본 결과(Huvenne & Smagghe, 2010), 

파리목을 제외하고 다른 곤충 종류에서 발견되었다. 그러나 이들의 존재와 RNAi 효율 사이에 직접적 

관계성을 찾기 어렵다. 예를 들어, 전신 RNAi가 잘 알려진 거짓쌀도둑거저리(Tribolium 

castaneum)의 경우 3개의 SID 유사 유전자가 존재하지만 이들의 발현을 각각 억제하는 경우에도 

RNAi 효율에 영향을 주지 않았다(Tomoyasu et al., 2008). 유사하게 3개의 SID 유사 유전자를 

가지고 있는 누에(Bombyx mori)의 경우에는 RNAi 효율이 매우 낮다(Xu et al., 2016). 반면에 

SID 유전자가 없는 모기류에서는 오히려 전신 RNAi가 일어났다(Boisson et al., 2006; Volz et 

al., 2006). 

둘째로 dsRNA가 세포로 침입하는 경로로 엔도사이토시스를 이용하는 방식이다. 초파리의 경우 

SID 유전자가 없이도 환경 RNAi가 일어나게 된다. 예를 들어, 혈강으로 주입된 dsRNA는 혈구세포의 

RNAi를 유발한다(Roignant et al., 2003; Gordon & Waterhouse, 2007; Miller et al., 2008). 

또한 초파리 유래 세포주인 S2 세포의 경우에도 배양액에 존재하는 dsRNA에 대해서 RNAi 반응을 

일으키게 된다(Saleh et al., 2006; Ulvila et al., 2006). 이는 SID 이외의 경로로 dsRNA가 세포 

내로 들어갔다는 것을 의미하게 된다. 이를 탐색하기 위해 Saleh et al.(2006)은 S2 세포주를 이용하여 

2,000개의 발현유전자들을 대상으로 dsRNA를 각각 실시하여 RNAi에 관여하는 인자들을 

분석하였다. 즉, 우선 세포치사를 일으키는 dsRNA를 처리한 후 RNAi에 관여할 것으로 의심되는 

유전자에 특이적 dsRNA 처리하여 RNAi 과정에 관여하는 것을 탐색하였다. 이 결과 clathrin heavy 

chain 유전자가 선발되었다. 이 유전자의 산물은 엔도사이토시스에 관여하는 것으로 dsRNA가 S2 

세포에 들어갈 때 이 경로를 이용하는 것으로 추정되었다. 이를 증명하기 위해 엔도사이토시스에 

관여하는 vacuolar H+ ATPase에 대한 특이적 억제자인 bafilomycin을 처리한 결과 RNAi 효과를 

억제할 수 있었다. 또한 예쁜꼬마선충에서도 clathrin heavy chain 유전자의 발현을 억제할 경우 

RNAi를 억제할 수 있었다. 이러한 결과는 엔도사이토시스가 dsRNA를 세포 내로 전달하는 데 여러 

생명체에서 공통적으로 일어나는 경로라는 것을 의미하였다. 엔도사이토시스에 의해 dsRNA가 세포 

내로 들어가는 과정을 직접 관찰하기 위해 dsRNA에 형광물질을 붙여 거짓쌀도둑거저리의 중장세포 

내로 이동을 분석한 결과 엔도사이토시스 특이적 억제자의 처리에 따라 세포 내 이동이 억제되는 것을 

관찰하였다(Xiao et al., 2015). 더욱이 “RNAi of RNAi” 연구전략을 이용하여 엔도사이토시스에 

관여하는 유전자들이 dsRNA 이동에 관여하는 역할을 증명하였다. 

이동성메뚜기류(Schistocerca gregaria)에서는 이러한 엔도사이토시스에 scavenger receptor(SR)가 

dsRNA의 특이적 수용체로서 관여하는 것으로 보여주었다(Wynant et al., 2014). SR-CI와 Eater의 

두 종류 SR 단백질이 이러한 엔도사이토시스에 관여하는데(Ulvila et al., 2006), SR-CI는 포유동물의 

class A에 속한 SR 단백질로서 이들은 음극성을 다수 띤 물질의 운송에 관여하는 것으로(Pearson 

et al., 1995) 이는 곤충류에서 SR-CI가 다수의 음극성을 띤 dsRNA에 대한 친화성을 가져 dsRNA 

엔도사이토시스에 관여한 것으로 설명하고 있다.
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셋째로 dsRNA가 세포로 침입하는 경로로 면역 작용에 관여하는 패턴 인식 SR을 이용하는 

방식이다(Saleh et al., 2009). 이는 항바이러스 기작과 관련성을 갖는다. 즉, 바이러스에 감염된 

세포가 바이러스 유래 dsRNA를 세포 밖으로 내보내면 이웃하는 세포가 이를 패턴 인식 scavenger 

receptor에 의해 세포 내로 이동시켜 자율세포 RNAi 기작으로 제거시키게 된다.

나. dsRNA 제조기술

크게 세 가지로 나뉘는 dsRNA 제조기술을 <그림 2.4>에서 요약하여 도해하였다. 이들 각각의 

제조 과정에 대해서는 다음과 같이 설명된다.

<그림 2.4> 세 종류의 dsRNA 제조 기술

주: (A) 기내 제조기술 (B) 재조합 세균 이용 제조기술 (C) 형질전환작물. 그림에 있는 약어는 T7 RNA polymerase (T7), 

single-stranded RNA (ssRNA), T7 RNA polymerase (T7 RP), promoter (P), intron (In), terminator (T) 및 isopropyl 

β-D-thiogalactoside (IPTG)을 포함.

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

1) 기내(in vitro) 제조기술(A)

dsRNA의 제작은 대상 유전자의 특정부위에 대한 PCR 클로닝으로부터 시작된다. 이때 정방향 

및 역방향 프라이머의 5’말단에 T7 프라이머를 부착시켜 PCR을 실시한다. 결과적으로 얻은 PCR 

증폭물은 기내 조건에서 T7 RNA polymerase를 첨가하면서 상보적 두 가닥의 RNA가 합성되도록 

한다(<그림 2.4>의 (A)). 이후 주형 DNA와 single-stranded RNA를 각각 DNase와 RNase로 제거한 

후 정량 분석하여 실험에 이용하게 한다.
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2) 형질전환 세균을 이용한 dsRNA 제조기술(B)

세균 발현 dsRNA 제조 기술은 Timmons et al.(2001)의 방식을 기준으로 제작된다. 기내 

제조기술과 동일하게 대상 유전자의 PCR을 실시한다. 이후 TA 클로닝벡터에 재조합한 후 L4440 

벡터의 클로닝 위치에 상응한 제한효소로 삽입부를 잘라낸 후 다시 L4440 벡터에 재조합시킨다(<그림 

2.4>의 (B)). 반면에 PCR 증폭물을 바로 L4440 벡터에 TA 클로닝을 위해서는 이 벡터를 EcoRV로 

제한효소 처리 후 terminal transferase에 의해 T-tailing하여 사용할 수 있다(Kamath & Ahringer, 

2003). 

이 삽입부위는 두 개의 T7 프로모터 사이에 위치하게 된다. 재조합 L4440 벡터를 다시 RNase 

Ⅲ가 결여된 대장균 HT115(DE3)에 형질전환한다. 이렇게 형질전환된 대장균은 isopropyl β-D-thiogalacto

side(IPTG) 첨가에 의해 유도 발현되어 다량의 dsRNA를 생산하게 된다. 재조합 세균에서 생성된 

dsRNA를 추출한 후 전기영동으로 분리하고, ethidium bromide 용액으로 염색한다. 이때 기내 

조건에서 생성된 표준 dsRNA 양을 기준으로 Image Analyzer를 이용하여 정량화하여 과발현 세균 

밀도에 따른 dsRNA 생성량을 산출한다. 이후 dsRNA 절대량은 세균 밀도와 회귀분석을 통해 

계량화된다. 

3) 형질전환작물을 이용한 제조기술(C)

형질전환된 식물체에서 dsRNA를 합성하게 한 후 이 작물의 해충이 섭식하면 곤충 체내에서 표적 

유전자의 RNAi가 일어나 작물체가 해충저항성을 갖게 하는 기술이다. 형질전환 작물체를 제조하는 

기술은 비티(Bacillus thuringiensis) 독소단백질을 작물 유전체에 삽입하여 제조하는 기술(Kim et 

al., 2015b)과 동일하다. 그러나 차이점은 유전자의 삽입구조에 있다. 즉, dsRNA를 만들기 위해서 

앞에서 기술한 형질전환 세균의 재조합벡터 구조를 가질 필요가 없다. 이 보다는 머리핀(hairpin) 

구조의 dsRNA를 만들어 식물체 핵 내에서 miRNA 처리과정과 같이 dsRNA를 형성하게 하는 것이다. 

따라서 머리핀 구조의 dsRNA를 만들기 위해 대상 유전자 조각의 상보적 가닥을 직렬로 연결하되 

이들 사이에 일부 조각 DNA(20-30bp)를 삽입하여 머리핀의 루프 모양을 갖게 한다(<그림 2.4>의 (C)). 

이 구조에 5’말단에 발현율이 높은 프로모터를 연결하고 3' 말단에는 전사종료신호를 장착시키게 된다. 

이러한 구조를 지닌 발현벡터를 근두암종병 세균(Agrobacterium tumefaciens)에 형질전환시킨다. 

형질전환된 세균은 식물체 callus를 유도하고 이는 다시 식물체 뿌리를 형성하여 형질전환된 식물 

개체를 만들게 한다.  

다. dsRNA 처리 기술

제조된 dsRNA는 여러 방법으로 대상 세포 또는 생명체에 처리될 수 있다. 단순한 침지법으로 

dsRNA가 담긴 용액에 세포 또는 개체를 담그면서 처리하는 방법부터 혈강 주입 및 섭식을 통하는 

방법까지 다양하다.
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1) 세포 처리 기술

세포배양액에 dsRNA를 혼합하여 세포에 환경 RNAi 기술로 도입시키는 방법이다. 예를 들어, 

Sf21 세포주에서 특정 유전자의 기능을 알아보기 위해 대상 유전자에 특이적 dsRNA 10㎍을 150㎕의 

serum-free 배양액과 혼합한 후 이 세포가 포함된 각 well에 처리하고 27℃에서 2시간 동안 환경 

RNAi를 유도하게 된다(Sivakumar et al., 2007). 이후 정상 세포배양액을 첨가한 후 일정 기간 

동안 배양한 후 표적 유전자의 발현 억제를 분석하게 된다.

2) 혈강 주입 기술

미량주사기를 통해 대상 곤충의 혈강에 주입하는 기술이다. RNAi 효율 면에서 우수하여 대부분의 

유전자 기능 연구에서 dsRNA를 이용하는 dsRNA 처리 기술이다. 곤충에서 최초로 dsRNA 주입에 

성공한 사례는 초파리를 대상으로 보고되었다(Kennerdell & Carthew, 1998). 초파리 알을 대상으로 

포배엽기에 dsRNA를 65-110pL의 부피로 주입하여 frizzled과 frizzled 2 유전자들의 발현을 

감소시켰다. 이러한 세포 내 주입 방식에서 세포외 혈강 주입은 다시 초파리 성충을 대상으로 실시되어 

성공하였다 (Dzitoyeva et al., 2001; Tomoyasu et al., 2008). 특히 거짓쌀도둑거저리의 경우는 

전신 RNAi가 일어나 RNA 간섭 효율이 매우 높다(Tomoyasu & Denell, 2004). 유충의 경우는 

체절사이 얇은 체벽을 통해 주입하고 성충은 날개 아래 막질부를 통해 주입하게 된다.

3) 섭식 처리 기술

dsRNA가 곤충의 체벽을 투과하여 체내로 들어갈 수 없기에 살충제 개발에 dsRNA를 적용하기 

위해서는 먹이를 통해 섭식처리가 이뤄져야 한다. 최초의 dsRNA 경구효과는 Timmon & 

Fire(1998)가 예쁜꼬마선충을 통해 증명하였다. 곤충에서 섭식을 통한 dsRNA 처리 효과는 다양한 

해충에서 그 효과가 인정되었다. 크게 세 가지 방식으로 dsRNA 섭식 처리가 해충 방제에 이용될 

수 있다.

첫째로 합성된 dsRNA를 작물 또는 미끼에 직접 처리하는 방식이다. 노출된 환경에서 dsRNA의 

안전성을 주기 위해 기내조건 또는 화학적으로 합성된 dsRNA를 나노제형화 기술을 포함한다(Zhang 

et al., 2010). 이 기술은 키토산과 같은 폴리머를 이용하여 제형화하는데 이는 키토산에 존재하는 

아미노기와 RNA의 인산기 사이에 정전기적 인력에 의해 dsRNA를 폴리머에 부착시키고 이를 

나노입자화하는 방법이다. 이를 통해 야외 조건에서 dsRNA의 화학적 안정성은 물론이고 곤충 체내로 

들어간 후에도 중장 내강에서 다양한 RNase에 의한 분해(<그림 2.4>)를 막아줄 수 있는 장점을 

갖게 된다.

둘째로 재조합세균을 이용하여 dsRNA를 발현시키고 균체를 처리하는 방식이다(Kim et al., 

2015a). 이때 섭식 후 곤충 소화관에서 직접 또는 소화액의 도움으로 세균으로부터 빠져나온 

dsRNA는 중장세포에 환경 RNAi 방식으로 세포 내로 침입하게 되고, 중장세포에서는 다시 내부 
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혈강으로 배출하면서 전신 RNAi를 유발할 수 있다. 멸강나방(Mythimna separata)을 대상으로 

소화관에 발현되는 chitinase 유전자를 대상으로 dsRNA를 세균에서 발현시켜 처리한 결과 뚜렷한 

살충효과 및 발육 지연 효과를 나타냈다(Ganbaatar et al., 2017). 이 연구에서는 섭식으로 처리된 

dsRNA에 의해 대상 chitinase mRNA가 약 21nt 영역에서 축적되는 것을 확인하였다. 

오리엔탈과실파리(Bactrocera dorsalis)의 경우 서로 다른 4가지 유전자를 대상으로 dsRNA 발현하게 

하는 형질전환 대장균을 이용하여 각각 섭식 처리한 결과 35-100%의 발현 억제를 유도하였으며 

이는 유의성 있는 살충효과로 이어졌다(Li et al., 2011). 보다 뚜렷한 살충효과는 딱정벌레목 해충에서 

나타났다. 콜로라도감자해충(Leptinortarsa decemlineata)의 경우 상이한 5개의 유전자를 대상으로 

형질전환된 세균을 섭식시킨 결과 모두 뚜렷한 발육억제 및 살충효과를 나타냈다(Zhu et al., 2011).

셋째로 dsRNA를 발현하는 형질전환 작물을 제조하는 방식이다. 이 기술을 특별히 식물유래(in 

planta) RNAi로 불린다. 이 식물유래 RNAi에서 dsRNA는 앞에서 기술한바와 같이 머리핀 모양으로 

발현시키게 된다. 이는 dsRNA를 발현시키는 유전자의 상보적 두 가닥을 한 가닥의 DNA에 놓고 

발현시키기 때문이다. 이들 상보적 서열 사이에는 인트론과 같은 서열을 삽입하여 머리핀의 루프 

모양이 되게 한다. 이렇게 제작된 작물은 담배(Mao et al., 2007), 목화(Mao et al., 2011), 벼(Zha 

et al., 2011) 및 옥수수(Baum et al., 2007)를 포함하고 있으며 각각 안정적인 dsRNA를 공급하여 

이상적인 RNAi 효율을 보여주었다. 

이러한 기술들로 제작된 dsRNA가 RNAi 효율을 보이는 데 비교적 공통적 특징을 지니게 된다. 

첫 번째로 dsRNA 농도가 RNAi 효율에 영향을 주게 된다. 이상적 효율을 주는 dsRNA의 농도는 

곤충 및 대상 유전자에 따라 상이하기에 이에 대한 유효 농도가 결정되어야 한다. 반면 유효농도를 

초과하는 경우 RNAi 효율이 더 이상 증가하지 않아 RNAi의 유전자 발현 억제에 한계성을 

나타낸다(Meyering-Vos & Muller, 2007; Shakesby et al., 2009). 

둘째로 dsRNA의 길이도 RNAi 효율에 영향을 미친다. 초파리 S2 세포주의 경우 최소한 211 

bp 이상의 길이를 요구하였다(Saleh et al., 2006). 반면에 길이가 길어지면 비표적 유전자에 대한 

RNAi 가능성이 높아져 가장 이상적 길이는 300-500bp 범위로 판단된다(Huvenne & Smagghe, 

2010). 

셋째로 dsRNA 염기서열 선정이 특이적 RNAi를 유도하는 데 변수로 작용한다. 비교적 종간 

보존서열이 높은 영역을 dsRNA 제작에 이용될 경우 비표적 생명체에 대한 영향을 줄 수 있다(Kim 

& Kim, 2016). 

넷째로 대상 곤충의 발육시기에 따라 RNAi의 효율은 상이할 수 있다. 비교적 어린 시기의 개체에서 

RNAi 효율은 높은 것으로 알려졌다. 예를 들어, 유충기의 경우 어린 유충이 노숙 유충보다 감수성을 

보여 흡혈성 노린재(Rhodnius prolixus)의 경우 4령 유충 이후는 dsRNA에 크게 둔감해졌다(Araujo 

et al., 2006). 또한 발육시기도 영향을 주어 밤나방(Spodoptera frugiperda)의 경우 성충보다는 

유충에서 dsRNA에 대한 감수성이 높았다(Griebler et al., 2008).
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라. dsRNA 처리 효과

기내 합성 기술로 제작된 dsRNA를 혈강 또는 섭식 방법으로 다양한 해충에 대해서 RNAi 효과가 

검증되었다(Scott et al., 2013). 여기서는 dsRNA를 살충제로 개발하는 데 뚜렷한 방향성을 제시한 

연구 결과들을 소개한다.

첫 번째로 dsRNA를 해충방제 기술로 이용한 연구 결과는 왕담배나방(Helicoverpa armigera)의 

해독효소를 dsRNA로 억제하는 연구에서 볼 수 있다(Mao et al., 2007). 목화를 가해하는 이 곤충은 

목화에서 비롯된 내충 물질인 gossypol에 방어하는 특이적 산화효소인 cytochrome P450 

유전자(CYP6AE14)를 과발현하여 식물을 가해한다. 이때 CYP6AE14에 특이적 dsRNA를 발현하는 

형질전환식물을 제작하였다. 이 dsRNA를 발현하는 식물을 가해하는 왕담배나방은 CYP6AE14 

발현이 억제되면서 gossypol에 감수성으로 전환되어 생존율이 크게 떨어지게 되었다. 즉, 식물을 

가해함으로써 경구를 통해 들어온 dsRNA가 중장에서 주로 발현되는 CYP6AE14 발현을 억제하여 

치사율을 높인 것으로 해석된다. 유사한 형질 전환 작물을 이용한 예가 옥수수 뿌리를 가해하는 

딱정벌레인 Diabrotica virgifera virgifera로서 v-ATPase A에 대한 dsRNA를 발현하는 옥수수를 제작하여 

검정한 결과 경제적피해 수준 이하로 해충 밀도를 낮추어 옥수수 가해 정도가 격감되었다(Baum 

et al., 2007).

또 다른 방향의 dsRNA 살충제 처리 기술이 재조합 세균을 이용하여 개발되었다(Zhu et al., 

2011). 이 기술을 감자를 가해하는 딱정벌레인 L. decemlineata에 처리한 결과 특정 액틴 유전자에 

대한 특이적 dsRNA가 이 해충의 발육을 현격하게 억제하는 것으로 나타났다. 이 세균 발현 dsRNA 

기술을 나비목 해충인 파밤나방(S. exigua)에 적용한 결과 키틴 합성효소를 대상으로 RNAi를 통해 

뚜렷한 해충 방제 효과를 나타냈다(Tian et al., 2009). 세균 발현 dsRNA 기술은 흡수형 구기를 

가진 오리엔탈과 실파리에서도 가능성을 보였다(Li et al., 2011).

dsRNA 살충제를 개발하는 데 또 하나의 방향성은 부모 RNAi를 이용하는 것이다. 딱정벌레류를 

대상으로 주로 일어나는 현상으로 어미에게 dsRNA 처리한 결과 자식 세대에도 동일한 표적 유전자에 

대한 RNAi 효과가 유발되는 데에서 비롯된다. 이 부모 RNAi를 이용하여 옥수수를 가해하는 D. 

virgifera virgifera 딱정벌레 배자 발육에 관여하는 호메오 유전자(예, hunchback) 또는 후생유전 

조절 유전자(예, brahma)에 특이적 dsRNA를 어미에게 섭식 처리한 결과 어미는 물론이고 자손세대에 

이르기까지 RNAi 효과가 전달되어 배자 발육을 억제하는 살충효과를 나타냈다(Khajuria et al., 

2015).

한편 특이적인 섭식 습관을 가지고 있는 해충에 대한 dsRNA의 미끼처리 기술이 또 다른 응용성을 

지닌다. 예를 들어, 바퀴나 흰개미와 같이 주거에 피해를 주는 해충의 경우 다량의 dsRNA를 이들 

해충의 미끼에 처리하여 RNAi 효율을 기대하는 것이다(Zhou et al., 2008). 이 경우에도 환경에 

노출되어 dsRNA의 분해를 막기 위해 나노제제화 기술이 요구된다. 
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나비목 해충을 대상으로 dsRNA로 방제하려는 경우 산누에나방과 곤충 또는 면역 유전자를 

대상으로 하는 경우를 제외하고 비교적 다량의 dsRNA가 체내로 들어가야 유의성 있는 RNAi 효과를 

기대하게 된다(Terenius et al., 2011). 비록 일부 나비목 해충은 전신 RNAi가 보고되지만 근본적으로 

제2차 siRNA의 증폭이 결여되어 있어 다량의 dsRNA가 체내로 이입되어야 효과적 RNAi의 효과를 

거둘 수 있기 때문이다(Lim et al., 2016). 이를 보완하기 위한 전략으로 비티 생물농약과의 혼합 

처리가 개발되었다(Kim et al., 2015a). 파밤나방의 경우 중장 세포막에 존재하여 세포와 세포 

사이를 연결해 주는 인테그린(integrin) 단백질에 특이적인 dsRNA를 재조합세균으로 발현시키고, 

여기에 비티의 Cry 독소단백질을 추가로 발현시킨 재조합대장균을 함께 처리한 결과 비티 단독의 

살충효과보다 월등히 높은 방제 효과를 나타냈다. 유사하게 키틴합성효소(chitin synthase B)의 

발현을 억제하는 dsRNA 처리도 비티 독소단백질에 대한 감수성을 높여주었다(Kim et al., 2017). 

또 다른 나비목 해충인 조명나방(Ostrinia furnacalis)에서도 비티 독소단백질을 분해시켜 비티에 

대한 저항성을 나타내는 개체에 dsRNA로 해당 분해효소(chymotrypsin)의 발현을 억제시킨 결과 

비티의 살충력이 높아졌다(Guan et al., 2017). 이러한 혼합 처리 기술은 향후 비티에 저항성을 

나타내는 나비목 해충에 대해서 dsRNA가 상승적 살충효과를 줄 수 있는 협력제로 개발이 가능하다는 

응용 방향을 제시하였다.

dsRNA 이외에 small RNA를 이용한 해충 방제가 miRNA와 siRNA에서 각각 시도되었다. 

miRNA는 약 22 bp 길이의 단일가닥 소형 RNA이다. miRNA는 non-coding RNA로서 특정 

mRNA의 3‘ UTR 영역에 상보적 염기서열로 결합하여 대상 mRNA의 가수분해를 유도하거나 번역을 

억제하여 유전자 발현을 조절하게 한다(Behura, 2007). 해충방제의 목적으로 특이적 유전자 조절 

가운데 곤충의 날개 발달에 관여하는 miRNA에 관한 연구가 진행되었다(Ling et al., 2015). 

노랑초파리의 경우 let-7 돌연변이체는 소형 날개를 형성하게 하고, bantam miRNA는 날개원기(wing 

disc)의 위아래면 연결부위에 영향을 주고, miR-9a 결실 돌연변이체는 날개가장자리 결함을 보인다. 

날개 분화 세포내 신호전달에 관해서 iab-4 miRNA는 뒷날개 분화에 영향을 주고, miR-315와 

miR-8은 Wingless 신호를 조절한다. 이에 반해 miR-1은 Notch 신호를 조절한다. 특히 관심을 갖는 

miRNA가 miR-2인데 이들은 무척추동물에 특이적으로 곤충에게 공통적으로 보이는 miRNA이다. 

노랑초파리에서 miR-2는 Notch 신호전달에 관여하여 시맥 및 날개 가장자리를 형성하는 데 영향을 

준다. miR-2는 누에(Bombyx mori)에서도 발견되어 Notch 신호전달에 관여하는 abnormal wing 

disc(awd)와 fringe(fng) 두 전사체의 발현을 억제하였다. 이러한 연구는 UAS/GAL4의 특정 유전자 

발현시스템을 이용하여 miR-2 유전자 과발현을 통해 awd와 fng의 발현량 감소를 관찰하였고 더불어 

누에 성충의 날개 발육 억제를 초래하게 하였다. 이러한 결과를 증명하기 위해 다시 awd와 fng를 

각각 CRISPR/Cas9 유전자 가위 기술로 knock-out한 누에를 제작하고 이들이 동일한 날개 발육 

억제를 초래하는 것을 관찰하여 이들이 miR-2의 대상 유전자들이라는 것을 재입증하였다. 실제로 

miRNA를 섭식 처리하여 해충의 생존력을 낮추는 실험이 진행되었다(Jayachandran et al., 2013). 

왕담배나방을 대상으로 miR-2002b의 유사체 합성물로 섭식 처리한 결과 트립신 소화효소 유전자의 
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발현을 억제하면서 약 40%의 유충 치사 효과 및 70% 생식력 감소 효과를 나타냈다.

siRNA를 이용한 해충 방제 기술이 시도되었다. dsRNA 살충제로 개발하는 데 가장 널리 이용되는 

coatomer β와 vATPase A 유전자에 대해서 각각 siRNA를 제조하고 동시에 접종한 결과 이 두 

유전자들에 대해서 RNAi 효과가 유발되었고 높은 살충력을 보여 주었다(Mao et al., 2015). 이러한 

결과는 여러 종류에 대한 siRNA를 제조하여 처리하는 복합 RNAi 기술이 siRNA 처리에서 가능하여 

이상적 살충효과를 줄 수 있는 가능성을 제공하였다. 더욱이 화학합성이 용이한 siRNA는 대량으로 

제조하여 살포가 가능하기에 산업적으로 적용 가능성이 높다. 그러나 동일한 유전자를 대상으로 

RNAi를 유도하지만 siRNA의 짧은 길이 때문에 제작 위치에 따라 RNAi 효율에 큰 차이를 보일 

수 있다(Gong et al., 2013).

03 dsRNA 농약 안전성

가. 비표적 생명체 영향

1) 인축 독성

살포된 dsRNA가 인축 체내로 들어가는 경로는 경구, 경피 및 호흡을 통한 기관지로 구성될 수 

있다. 경구로 들어간 dsRNA는 타액 소화효소 및 산성 위소화액을 통해 분해될 가능성이 높다(Petrick 

et al., 2013). 이를 통해 소장으로 들어온 dsRNA는 이자샘에서 분비된 핵산분해 효소에 의해 

분해된다. 

피부를 통해 들어오는 경로에서는 표피층의 물리적 방어선 및 피하지방층의 dsRNA와 같은 

극성분자를 배척하는 현상 및 분해과정으로 체내로 이동하기 어렵다(Rodrigue & Petrick, 2020). 

호흡을 통해 기관지로 들어온 dsRNA 또한 폐포에서 다시 이러한 물리화학적 장벽을 만나게 되며, 

더욱이 폐포에 분포한 대식세포의 방어선을 통과하여야만 한다(Youngren-Ortiz et al., 2017). 

이상의 경로를 뚫고 체내 세포 속으로 들어온 dsRNA는 염기서열 기반의 RNAi 또는 비서열적 장애를 

유발을 의심하게 된다. 이에 대한 영향 평가가 필요하다.

2) 생태 독성

가) 살포된 dsRNA의 환경 중 안전성

dsRNA 살포에 따른 비표적 생명체에 노출되는 경로 및 지속기간은 여러 요인에 따라 달라질 

수 있다. 이러한 요인은 활성 성분인 dsRNA 농도, 살포 시기, 살포 방법, 살포 횟수, 살포된 dsRNA의 

이동 경로 및 dsRNA의 화학적 안정성 등이 포함될 수 있다(US EPA, 2014). 일반적으로 환경에서 
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비제형화된 dsRNA의 안정성은 매우 낮아 토양 및 수생 환경에서 2일 이내에 dsRNA가 분해되는 

것으로 보고되었다(Bachman et al., 2020). 그러나 이 dsRNA가 토양 입자 또는 식물체 표면에 

흡착하는 경우 이러한 분해 속도에 영향을 주게 된다(Parker et al., 2019). 

더욱이 dsRNA가 비생물적 및 생물적 분해를 방지하기 위해 제형화되는 경우 환경 중 안정화가 

높아지기에 이들의 분해 시기는 예측하기 어렵다. 예를 들어, Mitter et al. (2017)은 최근 식물 바이러스를 

표적으로 하는 병원체 특이적 dsRNA를 BioClay로 제형화하였을 때 환경 중 지속 기간이 30일 

이상이라 발표하였다. 따라서 dsRNA 노출 평가는 제형화된 제제 형태를 고려해야 한다(Bachman 

et al., 2020).

나) 비표적 생명체에 대한 dsRNA 노출 경로

살포된 dsRNA에 노출 가능성이 있는 다양한 비표적 생명체를 이들의 기능별로 구분하면 포식자/기생자, 

화분매개자, 곤충을 먹이로 하는 조류 및 포유동물, 토양/수중 분해자로 나누어 볼 수 있다. 포식자와 

기생충에 대해서 살포된 dsRNA가 크게 두 가지 주요 노출 경로를 가질 것으로 추정된다(<그림 

2.5>). 

<그림 2.5> 살포 dsRNA의 천적에 대한 노출 경로와 위해성

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.



한림연구보고서 154

Ⅰ ⅢⅡ Ⅳ

 35

우선 가장 가능성이 큰 경로는 피식자 또는 피기생자를 통한 dsRNA의 천적으로 노출을 고려할 

수 있다. 우선 식식성 곤충이 살포된 dsRNA를 먹이와 함께 체내로 이동하게 된다. 이때 섭취한 

dsRNA가 포식 또는 기생 활동을 통해 천적으로 이동하게 되는 경로이다. 이러한 피기생자와 기생자 

사이의 dsRNA 이동이 꿀벌(Apis mellifera)과 이에 대한 기생자인 바로아응애(Varroa destructor) 

사이에서 보고되었다(Garbian et al., 2012).

두 번째 dsRNA에 대한 잠재적 노출 경로는 천적의 체벽을 통한 직접적 전달 방식이다. 즉, 살포를 

통해 천적의 몸 표면에 도달한 dsRNA가 비교적 큐티클 층이 얇은 체절간막(intersegmental 

membrane)을 통해 혈강으로 침입하는 방식이다. dsRNA의 체벽 통과가 이집트숲모기(Aedes 

aegypti)에서 보고되었다(Pridgeon et al., 2008). 실제로 조명나방(Ostrinia furnacalis) 유충 당 

0.5μg의 형광 표지 dsRNA를 처리한 경우 이러한 체벽통과가 가능하였다(Wang et al., 2021). 더욱이 

적절한 제형화를 통해 dsRNA의 체벽 통과 가능성은 향상될 수 있다. 예를 들어, 콩진딧물(Aphis 

glycines)의 경우, 계면활성제와 더불어 처리된 나노제형의 dsRNA가 이러한 체벽 투과율을 크게 

향상시켰다(Zheng et al., 2019). 최근 연구에서 Niu et al.(2019)은 완두수염진딧물(Acyrthosiphon 

pisum)에 국부적으로 처리된 dsRNA가 12분 이내에 흡수되는 것을 관찰했다.

다) 비표적 생명체에 대한 dsRNA 위해성

살포된 dsRNA에 노출된 천적은 이상의 경로를 따라 체내로 들어오면 최소한 두 가지, 즉 서열 

특이적 또는 비특이적 방식으로 영향을 받게 된다. 서열 비특이적 위해성은 불필요하고 과도한 

면역반응을 일으킬 수 있다. 이는 RNAi가 대부분 비표적 생명체의 선천적 항바이러스 면역 반응의 

구성요소이기 때문이다. 

둘째, dsRNA 처리 인자들과 같은 RNAi 기계의 포화이다. 꿀벌과 호박벌 및 누에에서 처리된 

dsRNA에 의해 이를 억제하려는 dsRNAase 유전자의 과발현이 일어났다(Liu et al., 2013). 고용량의 

dsRNA를 처리할 경우 무당벌레에서 이러한 서열 비특이적 반응을 일으키지만, 동일한 dsRNA의 

비슷한 약량에서 다른 절지동물 종에서는 나타나지 않았다(Velez et al., 2016). 즉, dsRNA가 면역 

체계의 불필요한 자극을 통해 서열 비특이적 방식으로 비표적 절지동물 종의 생존능력에 악영향을 

미칠 수 있다. 그러나 환경위해성 평가(Environmental Risk Assessment: ERA) 관점에서 보면, 

비표적 생명체에 대한 효과는 서열 특이적 위해성이 훨씬 더 관심의 초점이 된다.

dsRNA 농약은 표적 생명체의 발현 유전체를 특이적으로 겨냥하기에 비표적 생명체에 대한 

영향력은 적을 것으로 기대된다. 그러나 해충 방제의 경우 비교적 길이가 긴 dsRNA가 RNAi 효율을 

높이기에 자연히 유연관계가 높은 생명체에 대해서 위해성 평가는 수반되어야 한다. 특히, 유연관계가 

높은 다양한 절지동물은 농생태에 생물 다양성에 중요한 역할을 담당하고 있어 이들에 대한 영향 

평가는 농약 등록에 필수적이다. 이에 농약 등록을 위해서는 비표적 절지동물에 미칠 수 있는 잠재적 

영향에 대한 환경 위해성 평가(ERA)가 이뤄져야 한다. 예를 들어, 최악의 상황을 가정하여 추정 
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환경 농도(Estimated Environmental Concentration: EEC)를 설정하고 환경 대표종을 대상으로 

DP23211 옥수수에서 발현된 DvSSJ1 dsRNA 또는 IPD072Aa 단백질에 대한 노출 한계를 산출한 

결과, 비표적 생명체에 대해서 무해한 것으로 판명되었다.

나. 수평 유전자 전달 가능성

상이한 종들 사이에 유전물질의 교환은 수평   유전자 전달(Horizontal Gene Transfer, HGT) 

또는 측면 유전자 전달(Lateral Gene Transfer: LGT)로 명명된다. Crisp et al.(2015)은 인체 

게놈의 계통발생학적 분석을 통해 145개의 다른 생명체 유전자가 인간 게놈에 유입되었다고 

발표하였다. 특히 HGT는 세균 진화에 영향을 주어 항생제 내성, 독성 및 환경 스트레스에 대한 

적응에 관여한다고 알려지게 되었다(Hall et al., 2017). HGT는 일반적으로 공생하는 생명체들 

사이에 일어날 가능성이 높다(Adato et al., 2015). HGT는 원핵생물은 물론이고 진핵생물의 진화에 

크게 영향을 주었다.

살포된 dsRNA 자체가 비표적 생명체에 노출된 후 HGT가 일어날 가능성은 높지 않다. 이유는 

트랩스포존과 같은 유전자 전달체가 존재하지 않기 때문이다. 더욱이 dsRNA 형태로서 다시 DNA로 

역전사가 이뤄져야 하기에 이러한 가능성은 낮다. 그러나 dsRNA가 형질전환체를 통해 전달되는 

경우는 여러 시나리오를 통해 비표적 생명체에 전달될 가능성이 있다. 가장 많이 사용되는 HT115 

대장균의 경우 벡터인 L4440의 플라즈미드가 T7 프로모터 및 T7 RNA polymerase를 지니고 

있다. 즉, 이러한 기능 유전체가 비표적 세균 및 기타 생명체에 전달될 가능성이 있다.

그러나 dsRNA 자체가 비교적 유연관계에서 거리가 먼 생명체 사이에 전달이 가능하다. 특히 

생태계 먹이사슬을 통해 dsRNA의 HGT가 가능할 수 있다. 예를 들어 꿀벌(Apis mellifera)의 경우 

외부기생체인 바로아응애(Varroa destructor)에게 dsRNA가 전달되었다(Garbian et al., 2012). 

이는 섭식을 통해 꿀벌 체내로 들어온 dsRNA가 바로아응애가 꿀벌을 흡혈하는 먹이사슬의 상하위 

영양단계에서 전달된 것으로 풀이된다. 또한 애멸구(Laodelphax striatellus)를 방제하기 위해 살포된 

dsRNA가 천적인 늑대거미(Pardosa pseudoannulata)로 이동하는 것을 관찰하였다(Zhang et al., 

2022).
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04 차세대 신규 dsRNA 농약의 산업 전망

가. 글로벌 농약 산업 성장성

글로벌 농약 시장은 현재 급격하게 성장하고 있으며, 향후 3.1%의 연평균 성장률로 성장할 것으로 

예상된다. 이 시장은 꾸준히 증가하는 세계인구로 인한 농작물 수요 증가에 따라 더욱 중요해지고 

있다. 하지만 환경오염, 저항성 발생 등 화학농약 사용량 증가로 인한 문제가 중요한 이슈로 떠오르게 

되었고 국제적으로 화학농약 사용량을 줄이기 위한 움직임을 보이고 있다. 이미 지난 2022년 12월 

제15차 생물다양성협약 당사국총회(COP15)에서 2030년까지 화학농약을 50% 감축하는 권고안을 

기술했다. EU 역시 EU 그린딜 농식품 분야 핵심인 ‘농장에서 식탁까지’(Farm to Fork: F2F) 전략으로 

2030년까지 EU 역내 화학농약 사용량을 50% 감축하기로 계획했다. 이상기후와 병해충 증가로 

인해 농약 사용량을 줄이기 어려운 상황에서 생물농약이 그 대안으로 주목받고 있다.

생물농약 시장은 2021년 56억 1천만 달러로 평가되었으며, 2022년 65억 1천만 달러에서 2029년 

181억 5천만 달러로 성장하여 예측 기간 동안 연평균 성장률이 15.77%가 될 것으로 예상된다. 

특히 유기농 식품, 환경친화적인 식품에 대한 수요 증가 및 통합 해충 관리(IPM)에 따른 지속 가능한 

해충 방제에 대한 요구가 증가함에 따라 친환경적인 농약의 수요는 더욱 늘어날 것으로 예상된다. 

이러한 트렌드와 예측을 바탕으로, 농약 시장은 전체적으로 견실한 성장을 이룰 것으로 보이며, 

미래에는 더 많은 혁신적인 제품들이 시장에 선보일 것으로 전망된다.

나. dsRNA 농약의 산업화 가능성

여러 생물농약 중 dsRNA 농약은 최근 몇 년 동안 많은 주목을 받아 왔다. 이는 특히 생명공학의 

발전이 농업 분야에 적용될 가능성이 높아지고 있다는 것을 의미한다. dsRNA 농약은 RNA 

간섭(RNAi) 기술을 활용하여 병해충을 효과적으로 방제하는 데 사용된다. 이 기술은 특정 병해충의 

생존에 필수적인 유전자를 무력화함으로써 작용한다. 이러한 방식은 화학농약에 대한 저항성을 가진 

병해충에 대해서도 효과적일 수 있다.

미국의 Monsanto/Bayer 회사에서는 최초로 dsRNA를 발현시키는 GM 작물인 MON87411 

옥수수를 2015년에 EPA로부터 승인받아 시판하였다. 최근에는 미국의 바이오기업 ‘GreenLight 

Biosciences Inc.’가 콜로라도 감자잎벌레를 방제하기 위한 dsRNA 농약 ‘Calantha’를 미국 

환경보호청(EPA)에 등록했다. 이는 GM이 아니라 살포용 dsRNA를 활용하였다는 점에서 dsRNA를 

이용한 농약 활용성을 높여준 획기적 사례로 여겨지고 있다. 

미국의 AgroSpheres 회사에서는 dsRNA를 발현시키는 세균을 이용하여 배추좀나방을 방제하는 

획기적 기술을 개발하여 산업화하고 있다. 또 다른 회사인 Trillium Ag에서는 앱타머를 이용하여 
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dsRNA를 제형화하는 데 성공하여 나비목 해충 방제에 걸림돌이던 곤충 자체의 저항 능력을 해결하여 

방제 효과를 획기적으로 높였다. 이 회사들은 제품 출시를 눈앞에 두고 비교적 시장이 큰 나비목 

해충을 공략하고 있다.

한편, 국내 기업인 ‘제놀루션’은 꿀벌 낭충봉아부패병 등에 대한 dsRNA 기반 꿀벌 치료제 연구에 

대한 성과를 공유했다. 제놀루션은 꿀벌 dsRNA 치료제의 국내 동물용 의약품 품목허가 신청 승인을 

추진하고 있다.

이러한 연구개발의 성과를 바탕으로, dsRNA 농약은 농업 분야에서 더욱 확대되어 다양한 

농약(작물보호제)과 동물용 의약품으로 연구개발될 것으로 기대하고 있다. 특히 화학농약 감축 및 

친환경적 식품 수요 증가라는 최근 트렌드와 dsRNA 농약의 특성이 일치하기 때문에 농업 분야에서의 

dsRNA 농약의 발전 전망은 매우 밝을 것으로 보인다.
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Ⅲ 정책 제안

01 국내 dsRNA 농약 개발을 위한 R&D

제안 배경에 보듯 다양한 분야에서 연구개발이 dsRNA 농약을 개발하는 데 요구된다. 이러한 

배경 기술별로 기술선진국(=미국)과 비교하여 국내 연구 수준을 다음과 같이 정리하였다(<표 3.1>). 

<표 3.1> dsRNA 농약 개발 관련 기술선진국과 한국의 R&D 기술 격차

항목 기술 선진국 대한민국

dsRNA 
제조기술

연구용 dsRNA 제조기술 비등

산업용 dsRNA 제조기술 Cell-free 대량생산 기술 미흡

dsRNA
제형화 기술

세균 제형화 기술 비등

키토산 제형화 기술 비등

BioClay 제형화 기술 미흡

dsRNA 안전성 
분석 기술

dsRNA 농약에 대한 포유동물 독성 분석 기술 미흡

dsRNA 농약에 대한 생태 독성 분석 기술 미흡

dsRNA 등록제도 생물농약 기반 dsRNA 자체 등록 제도 구비 부재

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

향후 작물재배를 위해 dsRNA 생물농약은 다양한 작물에 살충제, 살균제, 제초제 역할을 담당하여 

친환경 농자재로서 기존의 화학농약을 대체하게 된다. 양봉, 양잠 및 식약곤충 사육 농가에서는 

각종 질병 병원체 및 매개체를 억제하는 데 dsRNA 생물농약을 사용하게 된다. 축산농가 및 인체 

위생해충 분야에서는 모기, 진드기, 파리 및 바퀴류 등 각종 위생 방역 해충 퇴치를 위한 방제에 

dsRNA 생물농약을 적용하게 된다. 

대학, 연구소 및 산업체 컨소시엄을 통해 개발된 신규 dsRNA 생물농약은 약효, 약해 및 인축 

독성 자료를 GLP수준으로 생산할 비임상시험수탁기관(Contract Research Organization: CRO)의 

기능이 필요하다(<그림 3.1>). 이 기관 에서는 dsRNA 생물농약의 성능면에서 제시된 기준을 인증하는 

실험을 수행하여 소비자로 하여금 안정된 기능 약제로 인정할 수 있게 한다. 이렇게 객관적인 인증 
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자료와 농촌진흥청에서 제시한 가이드라인을 구비한 자료를 준비하여 산업체는 농촌진흥청에 등록 

신청을 진행한다. 농촌진흥청에서는 이들 구비자료를 검토･평가하고 농약안전성심의위원회의 심의를 

거쳐 등록 여부를 결정하여 산업체에게 통보하게 된다.  

<그림 3.1> dsRNA 농약 등록 절차 및 사용 영역

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

이러한 dsRNA를 이용한 농약 개발은 대학/연구소의 원천기술 개발과 이를 이용하려는 산업체 

그리고 산업체의 상품화를 추진하기 위한 농촌진흥청의 등록기준 마련을 필요로 한다. 여기에 제품의 

품질보증을 위한 비임상수탁기관의 역할이 필요하다.

최근 염기서열분석 기술의 획기적 발달에 힘입어 다양한 해충에서 주요 유전자의 탐색이 가능하여 

전체 발현체를 대상으로 유용한 dsRNA 농약 개발이 가능하다. 그러나 이를 산업화로 이어지게 

하는 데에는 해결해야 할 여러 핵심 기술들이 남아 있다. 

가. dsRNA 농약 산업화를 위한 핵심 개발 기술

비록 신개념의 농약(작물보호제)이지만, RNAi 관련 핵심 연구 기반이 국내 대학과 연구기관의 

연구실에서 갖추어진 상태이다. 따라서 개별 연구 기반을 하나의 방향인 dsRNA 농약 산업화로 

모아 줄 필요가 있다. 이를 위해서는 다음의 네 가지 산업화 단계별 핵심기술이 필요하다.

1) dsRNA 농약 개발 대상 및 이에 대한 고효율 표적 유전자 선발 R&D

2) 저비용 dsRNA cell-free 대량생산 기술 R&D

3) dsRNA 농약 제형화 기술 R&D

4) dsRNA 농약 위해성 평가 R&D
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<표 3.2> 국내 농작물 및 산림의 주요 병해충/잡초

작목 구분 식물병 해충 잡초

수도작
도열병 

잎집무늬마름병
세균성잎마름병

벼멸구
애멸구

흰등멸구

피(강피, 물피)
물달개비
올방개

전작(채소, 곡류)

탄저병
역병 

흰가루병
바이러스병

배추좀나방
파밤나방

담배거세미나방
노린재류
응애류

진딧물류
온실가루이
담배가루이
잎굴파리류

바랭이
쇠비름
깨풀

흰명아주

과수

과수화상병
겹무늬썩음병
점무늬낙엽병
갈색무늬병
가지마름병

탄저병

응애류(사과응애, 점박이응애)
심식나방류
진딧물류
노린재류
매미충류

쑥
쇠별꽃
닭의장풀

깨풀
토끼풀
별꽃

산림
소나무재선충병
참나무시들음병

소나무재선충
솔껍질깍지벌레

-

양봉 - 꿀벌응애 -

 

자료: 농업과학원(2020). 식물병해충 R&D 중장기 종합계획(안), 농촌진흥청.

1) dsRNA 농약 개발 대상 및 이에 대한 고효율 표적 유전자 선발 R&D

가) 기술현황

dsRNA 농약의 개발은 현재 해충과 식물 진균병을 중심으로 연구력이 모아졌다. 이러한 제한된 

연구력이 국내 작물 피해 규모를 검토하여 dsRNA 개발 대상을 검토할 필요가 있다. 국내 농작물 

및 산림 내 주요 병해충, 잡초를 요약하면 앞의 <표 3.2>와 같다. dsRNA를 농약으로 개발하기 

위해서는 필수적 단계가 RNAi 효율이 치사로 이어질 수 있는 대상 유전자를 선발하는 것이다. 또한 

이 유전자가 대상 생명체에만 선택적으로 공격하여 비표적(off-target) 피해를 줄여야 한다. 이를 

해결하기 위한 유전자 선발 방향으로 곤충에 고유한 변태와 관련된 유전자에 대한 dsRNA 살충제 

개발이 주목을 받아 왔다(<표 3.3>). 

<표 3.3> dsRNA 농약 개발 대상 해충 및 표적 유전자

대상해충 dsRNA 처리법 표적 유전자 살충력 문헌

바퀴(Blattella 
germanica)

혈강 주입 α-tubulin 100% (실내) Lin et al.
(2017)섭식 α-tubulin 20% (실내)

집흰개미
(Coptotermes 
formosanus)

섭식
lipopolysaccharide-
binding protein

96% (실내)
Chen et al.

(2023)
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대상해충 dsRNA 처리법 표적 유전자 살충력 문헌

사막메뚜기
(Schistocerca gregaria)

혈강 주입 clock 90% (실내)
Tobback et al. 

(2012)

완두수염진딧물
(Acyrthosiphon pisum)

살포 vATPase 81.2% (실내) Niu et al. (2019)

복숭아혹진딧물
(Myzus persicae) 섭식

Peroxidase 62% (실내)
Yang et al.

(2023)
Hydrolase 55% (실내)

Ca2+ binding protein 53% (실내)

목화진딧물
(Aphis gossypii)

분무 Synapsin 66% (실내)
Qu et al.

(2022)

섭식 Chitin synthase 1 59% (실내) Ullah et al. (2019)

흰등멸구
(Sogatella furcifera)

혈강 주입

β-catenin 95% (실내)

Liu et al.
(2023)

scalloped
(downstream effector 
molecule in the 

wingless pathway of 
wing imaginal discs)

45% (실내)

yorkie
(required for 

Raf-induced cardiac 
hypertrophy)

6% (실내)

담배가루이

(Bemisia tabaci)
섭식

heat shock protein 70 82% (실내) Chakraborty & 
Ghosh (2022)fasciclin 2 72% (실내)

장님노린재
(Apolygus lucorum)

혈강 주입
LIM domain

(Protein structural 
domains)

81% (실내)
Liang at al.

(2021)

남쪽풀색노린재
(Nezara viridula)

섭식 α-coatomer protein 45% (실내)
Sharma et al. 

(2021)

신열대갈색노린재
(Euschistus heros)

혈강 주입 vATPaseA 30% (실내)
Castellanos et al. 

(2019)혈강 주입
(리포좀 제형화)

vATPaseA 45% (실내)

썩덩나무노린재
(Halyomorpha halys)

섭식

putative ATPase 70% (실내)

Finetti et al.
(2023)

serine/threonine-
protein phosphatase 

50% (실내)

Inhibitor of apoptosis 50% (실내)

초록장님노린재
(Apolygus lucorum)

섭식

α-amylase 96% (실내)
Vatanparast et al. 

(2017)juvenile hormone 
esterase

31% (실내)

노린재류
(Piezodorus guildinii)

혈강주입 vATPase A 51% (실내)
Schvartzman et al. 

(2022)

벼멸구
(Nilaparvata lugens)

섭식
(키토산 제형)

chitin synthetase A 65.8% (실내)
Lyu et al.

(2023)

귤나무이

(Diaphorina citri)
침지 Muscle protein 20 70% (실내)

Yu et al.
(2017)

목화깍지벌레류
(Phenacoccus 

solenopsis)
섭식

fatty acyl-CoA 
reductase

30% (실내)
Tong et al.

(2022)

포도매미충류
(Euscelidius variegatus)

혈강주입
muscle actin 96% (실내) Abbà et al.

(2019)ATP synthase β 86% (실내)



한림연구보고서 154

44 화학농약 대체용 dsRNA 농약 개발 및 산업화를 위한 정책 연구

대상해충 dsRNA 처리법 표적 유전자 살충력 문헌

꽃노랑총채벌레(Frankliniel

la occidentalis)

혈강 주입

vATPase

90% (실내)
Badillo-Vargas et 

al. (2015)

섭식 100% (실내)
Khan et al. (2023)

살포 55% (야외)

유리알락하늘소
(Anoplophora 
glabripennis)

섭식

vacuolar
sorting protein SNF7

50% (실내) Dhandapani et al. 
(2020)

inhibitor of apoptosis 70% (실내)

호리비단벌레
(Agrilus planipennis)

섭식
(형질전환 대장균)

Shibire
(GTPase necessary for 
vesicle scission)

69% (실내) Leelesh et al. 
(2020)

heat shock protein 46% (실내)

버들꼬마잎벌레
(Plagiodera versicolora)

섭식 Actin 87% (실내)
Xu et al.

(2021)

꽃가루딱정벌레
(Brassicogethes 

aeneus)
섭식 α-coatomer protein 64% (실내)

Willow et al.
(2021)

목화바구미
(Anthonomus grandis)

섭식
(형질전환 대장균)

α-amylase 60% (실내) Salvador et al. 
(2021)Cytochrome p450 20% (실내)

콜로라도감자잎벌레(Lepti
notarsa decemlineata)

섭식

Inhibitor of apoptosis 90% (실내)
Máximo et al. 

(2020)
Heat shock protein 70 10% (실내)

Actin 90% (실내)

서부옥수수뿌리벌레(Diabr
otica virgifera 

virgufera)
혈강주입

ADP ribosylation 
factor-like 1

60% (실내)
Pinheiro et al. 

(2018)Vacuolar H+ ATPase 
16 kDa subunit

80% (실내)

붉은야자나무바구미(Rhyn

chophorus ferrugineus)
혈강주입

catalase
80% (실내) Al-Ayedh et al. 

(2016)섭식 30% (실내)

거짓쌀도둑거저리
(Tribolium castaneum)

섭식 cuticle protein gene 64% (실내)
Perkin et al. 

(2019)

섭식 alpha tubulin 50% (실내)
Edwards et al. 

(2020)

혈강주입
Voltage-gated sodium 
channel protein 

80% (실내)
Abd El Halim et 

al. (2016)

조명나방
(Ostrinia furnacalis)

섭식
Glutathione-S-
transferases

54% (실내)
Zhang et al. 

(2018)

콩명나방
(Maruca vitrata)

섭식
(형질전환 대장균)

Insulin receptor 70.8% (실내)
Al Baki et al. 

(2020)

파밤나방
(Spodoptera exigua)

섭식 chymotrypsins 40% (실내)
Vatanparast & 

Kim
(2017)

섭식
(형질전환 대장균)

vATPaseA 48% (실내)
Martinez et al. 

(2021)

섭식
(Guanyl 폴리머 

제형)
Chitin synthase 53.3% (실내)

Christiaens et al. 
(2018)

이화명나방
(Chilo suppresallis)

섭식 cytochrome P450 44% (실내)
Niu et al.

(2022)
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자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

대상해충 dsRNA 처리법 표적 유전자 살충력 문헌

왕담배나방
(Helicoverpa armigera)

섭식
(키토산 제형)

Lipase 100% (실내)
Kolge et al.

(2023)

살포 Chitin Synthase 68% (실내)
Kolge et al.

(2021)

배추좀나방
(Plutella xylostella)

섭식 arginine kinase 25% (실내)
Fu et al.

(2020)

열대거세미나방
(Spodoptera frugiferda)

섭식
(형질전환 대장균)

vATPase 70% (실내)
Parsons et al. 

(2018)

담배밤나방류
(Heliothis virescens)

혈강주입

Putative ATPase N2B 100% (실내)

Mogilicherla et al. 
(2018)

Serine/ 
threonine-protein 

phosphatase PP1-beta 
catalytic subunit

100% (실내)

G protein- coupled 
receptor 161-like

80% (실내)

멸강나방
(Mythimna separate)

섭식
α-tubulin 35% (실내) Wang et al.

(2018)β-tubulin 40% (실내)

집파리
(Musca domestica)

섭식
Death-associated 

inhibitor of apoptosis 1
100% (실내)

Powell et al. 
(2017)고자리파리류

(Delia radicum)
섭식

Death-associated 
inhibitor of apoptosis 1

100% (실내)

바퀴(Blattella 
germanica)

혈강 주입 α-tubulin 100% (실내) Lin et al.
(2017)섭식 α-tubulin 20% (실내)

이짚트숲모기
(Ades aegypti)

침지

chitin synthase-1 50% (실내)
Singh et al. 

(2013)
chitin synthase-2 30% (실내)

heat shock protein 83 30% (실내)

섭식
(키토산 제형)

Subunit of the ESCRT 
III complex

46% (실내)
Das et al.

(2015)Proto-oncogene 
tyrosine-protein kinase

26% (실내)

섭식
(키토산-TPP)

Inhibitor of apoptosis 60% (실내)
Khalil et al.

(2023)

섭식
(키토산 제형)

vestigial (vg) gene 30% (실내)
Ramesh Kumar et 

al. (2016)

열대집모기
(Culex 

quinquefasciatus)

섭식
(키토산 제형)

HMG CoA reductase 12% (실내)

Khalil et al.
(2023)

섭식
(키토산 제형)

Dynamin 17% (실내)

섭식
(키토산 제형)

Repressor of primer 18% (실내)

섭식
(키토산 제형)

juvenile hormone acid 
methyltransferase

35% (실내)

예쁜가는배고치벌
(Meteorus 

pulchiricornis)
섭식 Cytochrom P450 40% (실내)

Xing et al.
(2021)
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곤충은 다른 생명체와 뚜렷이 구분되는 생리 현상이 탈피와 변태이다. 이를 수행하기 위해서는 

다양한 특이적 유전자들의 발현이 요구된다. 이 가운데 엑다이손 호르몬에 반응하는 유전자들은 

비교적 곤충에게서 특이적으로 발현되는 유전자들로 구성된다. Zhu et al.(2012)은 엑다이손 

수용체(ecdysone receptor)를 대상으로 dsRNA 기술을 적용하였다. 이 유전자에 특이적 dsRNA를 

형질전환담배를 제작하여 섭식 처리한 결과 왕담배나방과 파밤나방 모두에게 살충효과를 주었다. 

또 다른 곤충의 특이적 유전자로서 유약호르몬에스터레이즈(JH esterase)가 RNAi의 대상으로 

평가되었다(Chikate et al., 2016). 키틴은 일부 무척추동물인 갑각류와 곤충에 특이적으로 외골격을 

이루게 하는 생체 물질이다. 이에 대한 RNAi는 선택성을 가질 수 있다. 또 다른 호르몬 수용체로서 

탈피와 관련성이 높은 HaHR3 유전자의 dsRNA 처리도 왕담배나방의 발육을 억제하였다(Xiong 

et al., 2013). Tian et al.(2009)은 파밤나방을 대상으로 chitin synthase A 유전자에 특이적 

dsRNA를 형질전환 세균을 통해 제작하고 처리한 결과 처리 농도에 비례하여 살충효과를 나타냈다. 

따라서 생명체 특이적 대상 유전자 선발이 필요하다.

dsRNA 살충제를 개발하기 위해 다양한 표적 유전자를 대상으로 처리방법이 시도되었다. 

일반적으로 방제 효과는 혈강주입에서 높았고, 딱정벌레류에서 우수하였다. 특별히 곤충류에서는 

전신 RNAi가 일어나서 RNAi의 효과가 높은 딱정벌레류를 중심으로 목에 속한 곤충이 전신 RNAi 

증상을 보여 dsRNA에 비교적 감수성을 보인다. 또한 총채벌레 또는 불완전변태류의 곤충에서도 

높은 RNAi 효과를 나타내서 이들에 대한 적용도 가능하다. 많은 주요 해충류에서 RNAi 효과가 

입증되어 왔다. 반면에 많은 나비목 해충의 경우는 특정한 분류군에서만 RNAi 효과를 기대할 수 

있다. 따라서 특정 병해충을 선발하는 것이 특별한 제형화가 이뤄지지 않은 상태에서 우선 개발 

대상으로 검토될 필요가 있다.

dsRNA를 이용하여 식물진균병을 방제하는 기술(<표 3.4>) 가운데 주목을 받는 것이 살포유도 

유전자 침묵(Spraying Induced Gene Silencing: SIGS)이다. 즉 대상 진균의 특정 유전자를 

대상으로 dsRNA를 제작하여 작물에 살포하여 표적 유전자의 RNA 간섭을 유발하여 곰팡이 성장과 

이로 인한 병 발생을 억제한다. 그러나 SIGS는 야외 환경 조건에서 RNA의 불안정으로 RNA 간섭 

효과가 낮아지게 된다. 

<표 3.4> dsRNA 농약 개발 대상 식물병 및 표적 유전자

대상 식물병균 기주
dsRNA 
처리법

표적 유전자 살균력 문헌

잿빛곰팡이
(Botrytis 
cinerea)

토마토

살포

DCL1 80% 병반감소

Qiao et al.
(2021)

상추 DCL1 60% 병반감소

장미 DCL1 70% 병반감소

포도 DCL1 70% 병반감소
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자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

이를 보완하기 위한 제형화 기술로서 BioClay라는 담체를 이용하는 기술이 개발되었다. 즉, 이층 

구조의 점토 입자를 사용하는 BioClay 제형화 기술은 야외 환경 조건에서 RNA 내구성을 향상시켜 

살균 효과를 증대할 수 있다(Niño-Sánchez et al., 2022). BioClay를 이용한 살포용 dsRNA가 

잿빛곰팡이병의 병원체인 Botrytis cinerea 균사 성장억제 효과검증에 적용되었다. BioClay로 

제형화된 dsRNA는 비제형화 dsRNA와 비교했을 때 병 억제 기간을 늘려 토마토 잎에서는 1~3주, 

토마토 열매에서는 5~10일로 각각 방제 효과기간을 연장시켰다. 

dsRNA의 잡초 방제에 대한 분자 메커니즘이 명확하지 않지만, 현재 연구들은 살포된 RNAi가 

기공 또는 세포간극을 통해 세포로 흡수되고, 식물체 내에서 세포 사이나 체관을 통해 전신으로 

이동하여 관련 유전자 침묵 현상 및 비유전적 방식의 유전자 침묵 유도를 초래한다고 보고되어 

있다(<표 3.5>). 실제로 덩굴등골나무라는 외래 침입종 잡초에 분무 방식으로 식물의 광합성 과정에서 

중요한 역할을 하는 엽록소 a/b 결합 단백질의 유전자 침묵을 유도하였더니 잡초가 노랗게 시드는 

병징이 확인되었다(Mai et al. 2021). 

대상 식물병균 기주
dsRNA 
처리법

표적 유전자 살균력 문헌

잿빛곰팡이
(Botrytis 
cinerea)

상추 침지

Bmp1 30% 포자발아 억제 Spada et al.
(2023)Pls1 10% 포자발아 억제 

Bmp3 98.5% 균사성장 억제
Spada et al.

(2021)

균핵버섯
(Sclerotinia 

sclerotiorum)

상추

살포

DCL1
80% 병반감소 Qiao et al.

(2021)케일 80% 병반감소

배추
toxin 

biosynthesis 
(SS1G_01703)

85% 병반감소
McLoughlin
et al. (2018)

누룩곰팡이
(Aspergillus 

niger)

토마토

살포 DCL1

70% 병반감소

Qiao et al.
(2021)

사과 70% 병반감소

포도 80% 병반감소

토마토위조반점
바이러스

(Tomato spotted 
wilt virus)

고추

살포

N protein 50% 감염율감소
Nilon et al.

(2021)

담배

NSs protein 40% 병발생 억제 Konakalla et 
al.(2022)N protein 80% 병발생 억제

NSm protein 30% 병발생 억제 Tabein
et al.(2020)N protein 99% 병발생 억제
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<표 3.5> dsRNA 농약 개발 대상 잡초 및 표적 유전자

대상 잡초
dsRNA 
처리법

표적 유전자 제초 효과 문헌

덩굴등골나무
(Mikania micrantha)

분무

Chlorophyll a/b binding protein 10 

노랗게 시드는 
병징

Mai et al.
(2021)

Chlorophyll a/b binding protein 36

Chlorophyll a/b binding protein7

Chlorophyll a/b binding protein

Chlorophyll a/b binding protein80

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

이상의 dsRNA 농약 개발 R&D는 살충제, 살균제 및 제초제에 이르기까지 농약 시장 전 분야에서 

이뤄지고 있다. 그러나 국내 연구진은 살충제에 주로 국한되어 있어, 살균제와 제초제에 대한 R&D도 

늘려야 한다.

나) 개발방향

dsRNA 농약을 이용하여 방제해야할 대상 병해충은 가해에 따른 경제적 피해가 높은 고위험 

병해충을 선발할 필요가 있다(<그림 3.2>). 또한 기존의 화학농약으로 방제가 어려운 난방제 병해충을 

대상으로 dsRNA 농약을 개발할 필요가 있다. 특히 약제 저항성이 발달하여 기존의 사용 약제로 

방제가 어려운 병해충을 대상으로 할 필요가 있다. 그리고 기존의 약제로 방제가 불가능했던 병해충을 

dsRNA 농약 개발 대상으로 선발할 필요가 있다. 특히 식물병 바이러스의 경우는 방제 약제가 거의 

전무한 상황에서 dsRNA는 효과적 방제제로 개발될 수 있다.

<그림 3.2> 국내 dsRNA 농약 개발 단계

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.
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2) 저비용 dsRNA cell-free 대량생산 기술 R&D

가) 기술현황

dsRNA 생산은 시험관내 전사(In Vitro Transcription: IVT)를 기반으로 T7 RNA polymerase를 

이용하여 NTP를 기질로 DNA template 대상으로 진행된다. 그러나 이러한 생산 방식은 소량 생산에 

많은 비용이 소모된다. 이에 대한 대안으로 RNase III 효소 유전자를 제거한 HT115 대장균에서 

T7 프로모터를 지닌 L4440 벡터를 통해 DNA template과 T7 RNA polymerase를 발현시켜 세균 

세포에서 대량 생산하는 기술이 이용되었다. 그러나 이 세균을 이용한 대량생산은 낮은 생산효율의 

한계를 가지며, 이렇게 생산된 dsRNA는 정제 과정에서 dsRNA의 불안정성과 높은 정제 비용으로 

현실적 대안 기술이 되기 어려웠다. 또 다른 대안으로 cell-free dsRNA 합성 기술이 제안되었다

(국제특허 WO 2016/160936 A1). 이를 기반으로 최근에 등록된 Ledprona가 dsRNA 농약을 3 

g/L의 생산효율로 연간 3.5톤을 생산할 수 있게 되었다.

경제성을 바탕으로 둔 dsRNA 대량생산 기술의 원리는 합성 재료 가운데 하나인 NTP를 기존 

세포에서 추출하여 IVT에 공급하는 IVT 방식의 바이오반응기로 크게 3단계로 구성된다.

<그림 3.3> IVT 방식의 바이오반응기 단계

(1) 제1단계: 세포 유래 RNA 분해 과정

비교적 빠른 시간에 적은 비용으로 대량배양이 가능한 세균 또는 효모에서 RNA를 추출한다. 

추출된 RNA는 RNA 가수분해효소를 통해 NMP로 분해하게 된다. 다음 단계를 위해 RNA 분해효소가 

제거된다.

(2) 제2단계: NMP를 NTP로 전환 단계

대량으로 제공된 NMP가 RNA 합성에 이용되기 위해서는 다시 kinase의 촉매 반응으로 NTP로 

전환되어야 한다. 이때 ATP가 필요하다. 사용된 ATP는 ADP로 전환되기에 pyruvate kinase가 

phosphoenol pyruvate(PEP)를 기질로 pyruvate를 생성하면서 다시 ATP를 생성하게 된다.
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(3) 제3단계: dsRNA 합성 단계

표적 DNA 주형을 대상으로 T7 RNA polymerase가 NTP를 이용하여 대량의 dsRNA를 생성하게 

된다. 얻어진 dsRNA는 다시 RNA 추출로 순도 높은 dsRNA 농약을 제조하게 된다.

나) 개발 방향

이상의 기술이 산업화에 이용되려면 관련 기술 확보 및 생산 기반을 구축해야 한다. 이를 위해 

다음(<그림 3.4>)의 기술 목표를 달성할 필요가 있다.

∙ 대장균 추출물에서 단위체(NMP) 분리 기술로서 0.4g/L 이상 생산 반응 조건 결정

∙ dsRNA 대량 합성 기술로서 최소 3g/L 이상의 반응 조건 결정

∙ 연중 dsRNA 대량 생산 바이오반응기 개발

<그림 3.4> Cell-free dsRNA 대량생산 기술 단계

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

3) dsRNA 농약 제형화 기술 R&D

가) 기술현황

해충 방제를 위해 환경에 살포된 dsRNA의 화학적 안전성 및 체내로 이동이 용이한 제형화 기술이 

dsRNA를 효과적인 살충제로 개발하는 데 요구된다. 크게 두 가지 전달 방법이 이용되고 있다. 

첫째는 형질전환 작물을 통해 dsRNA를 생명체로 전달하는 방법이다. 이러한 종류의 첫 번째 

제품이 2017년 6월 미국 규제 기관의 승인을 받았다. 이 형질전환체(MON87411)는 옥수수뿌리 

해충인 Diabrotica virgifera virgifera (딱정벌레목: 잎벌레과)의 Snf7 단백질을 표적으로 하는 

dsRNA를 발현한다. 생체막을 통한 단백질 수송에 관여하는 Snf7 유전자의 발현억제는 유충 사망률을 

증가시키고 결과적으로 옥수수 뿌리 손상을 감소시켰다(Bolognesi et al., 2012). 특히 기존의 Bt 

독소(Cry3Bb1) 생산 능력과 이 dsRNA 발현 특성이 결부되어 대상 해충의 방제를 극대화하였다. 
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둘째로 dsRNA 자체 또는 제형화하여 직접 살포하는 형태이다. 미생물, 바이러스, 나노제형과 

같은 매체를 통해 사용하거나 국소적으로 먹이 미끼(Zhou et al., 2008; Zhang et al., 2010)에 

포함하여 살포하게 된다(San Miguel & Scott, 2016).

또한 dsRNA 농약에 대한 저항성을 억제하기 위한 제형화 기술이 요구된다. 중장에서 dsRNA의 

분해를 억제하는 기술이 환경 RNAi의 효율을 증가하여 살충력을 높여줄 것이다. 예를 들어, 

감자해충인 L. decemlineata의 경우 중장에서 생성되어 분비되는 두 가지 핵산분해효소의 발현을 

억제하여 준 결과, 살충효과를 가진 dsRNA 처리에 대해서 중장 소화액에서 반감기를 늘려주고 

RNAi 효율을 증가시키고 결국 살충효과를 현격하게 증가시켰다(Spit et al., 2017). 따라서 대상 

해충의 중장에 분비되는 RNase의 종류를 파악하고 이들의 발현을 억제하거나 활성을 억제하는 기술이 

dsRNA 살충제 개발의 중요한 방향이 될 수 있다.

나) 개발 방향

키토산 또는 BioClay를 이용한 나노제형화 기술이 요구된다. 키토산 제형은 전기적 인력에 의한 

제형화 기술로서 dsRNA의 음극과 키토산의 아미노기의 양극 사이에 정전기적 인력에 기인된다(<그림 

3.5>). 제형화 기술로 비교적 재현성이 높아 이상적 dsRNA 제형화 기술이다. 그러나 dsRNA와 

키토산 사이의 정량적 혼합 비율을 통해 이상적 제형화를 이루는 것이 핵심기술이 된다. 

<그림 3.5> dsRNA 키토산 제형화 기술

  

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

Bioclay 기술(<그림 3.6>)은 식물병 방제를 위한 제형화 기술로 살포된 dsRNA가 잎표면에서 

오래 유지하거나 표피층을 지난 식물체 통도조직으로 침투하려는 목적으로 개발되어 다양한 dsRNA 

처리 목적에 부합하는 제형이다. 
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<그림 3.6> Layered-double hydroxide 개념의 dsRNA 제형화 기술

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

기본적으로 키토산 제형화와 구분되는 것은 이중으로 dsRNA를 감싸는 형태로 제형화한다는 

점에서 보다 안정적 구조로 여겨진다. 이를 기반으로 제형화 단계를 거쳐 dsRNA 농약을 제조하게 

된다.

모기 유충 방제의 경우에서처럼, 세균 또는 이스트 발현시스템에서 생산된 dsRNA의 수중 분해 

작용을 억제하고 먹이원으로 섭취할 수 있게 한다(Airs & Bartholomay, 2017). 모기와 꿀벌을 

대상으로 Bait 처리용 제형화 기술 개발이 필요하다(<그림 3.7>).

<그림 3.7> 개발 단계별 dsRNA 제형화 기술 R&D 전략

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

4) dsRNA 농약 위해성 평가 R&D

가) 기술 현황

dsRNA 인축독성은 Petrick et al.(2016)이 진행한 상용화된 DvSnf7에 대한 dsRNA 평가에서 

볼 수 있다. 이 연구의 단계는 다음과 같다.

∙ 우선 서열 기반 유사 유전자를 기반으로 독성의 작용점을 분석하였다.

∙ 마우스를 대상으로 경구 독성을 진행하였다.

∙ 이를 통해 체중 변화에서 조직변화까지 기존의 화학농약 독성 분석과 동일하게 진행하였다. 

dsRNA 생태 독성은 Bachman et al.(2016)이 진행한 상용화된 DvSnf7에 대한 연구 진행은 다음과 같다.
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∙ 대상 생명체: 포식성 및 기생성 천적, 화분매개충, 토양 미생물, 설치류

∙ 추정 모수: MEEC(Maximum Expected Environmental Concentration)로서 식품 또는 토양에 

존재할 수 있는 최대 허용량을 산출하여 이를 기준으로 실재 dsRNA 존재량과 비교하여 독성 평가에 

이용된다.

국내에서도 2017년 국립생태원에서 서양꿀벌에 대한 dsRNA의 급성섭식독성 평가를 진행하였다

(Lim et al., 2017). 여기서 사용된 dsRNA는 미국에서 최근 상용화된 SMARTSTAX PRO에 삽입된 

dsRNA 시퀀스로, 서부옥수수뿌리벌레(WCR, Diabrotica virgifera virgifera Leconte)를 방제하기 

위해 옥수수에 발현시킨 dsRNA이다. 생태원에서는 이 dsRNA를 대량 발현시켜 꿀벌에 유해성평가를 

시험해 본 결과 꿀벌성충에 급성섭식으로 처리 시 유해하지 않음을 확인할 수 있었다.

나) 개발 방향

인축독성에 대한 위해성 평가법 개발은 기존의 화학농약 독성 평가와 동일한 방법으로 진행하되지만, 

특별히 면역반응과 같은 직접 치사효과는 없고 기타 건강에 영향을 주는 종말점을 중심으로 위해성을 

평가한다(<그림 3.8>).

생태독성 평가는 비표적 무척추동물 및 척추동물에 대한 영향평가를 포함한다. 특별히 천적을 

포함한 다양한 무척추동물과 미생물에 대한 영향 평가가 폭 넓게 적용될 필요가 있다. 이는 곤충류, 

기타 절지동물류, 설치류, 어류에 대한 서식지별 대표 생명체를 선발하여 평가할 필요가 있다. 또한 

토양 미생물에 대한 영향 평가도 포함된다. 그리고 생태독성 평가에 이용되는 국내 대상 생명체에 

대한 유전체 정보 분석이 필수적이므로, 이들에 대한 유전체 정보 분석이 이뤄져야 한다.

<그림 3.8> dsRNA 위해성 평가 기술 영역

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.
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나. dsRNA 농약 산업화 현안 과제 

최근 국내 농업 생산량에 위협을 주는 고위험군으로 바이러스를 매개하는 총채벌레류, 산림에 

피해를 주는 소나무재선충 및 양봉 산업에 피해를 주는 꿀벌응애에 대한 방제 우려가 커지고 있다.

이들에 대한 연구 사례도 국내외로 진행되어 dsRNA 농약 개발 및 성공 확률이 높이는 이들을 

중심으로 산업화를 시도하는 것이 새로운 방제제에 대한 의미를 갖게 한다.

1) 총채벌레 방제용 dsRNA 농약 개발

가) 기술 현황

약 7,000 종 이상의 총채벌레는 대다수가 화분매개충 등의 환경에 유리한 생명체이다. 그러나 

이 가운데 일부가 해충으로 작물에 피해를 주고 있다. 특히 꽃노랑총채벌레, 대만총채벌레 그리고 

파총채벌레가 직접적 피해는 물론이고 TSWV 바이러스를 매개하여 작물 피해를 가중시키고 있다.

다양한 유전자에 대한 dsRNA 스크리닝 분석 결과 Snf7 및 vATPase 유전자에 대한 dsRNA가 

살충력이 높은 것으로 판명되었다. 총채벌레 섭식을 통한 실내 RNAi 효과는 거의 100%에 이르지만, 

야외 조건에서는 이러한 방제 효과가 현격하게 떨어졌다. 주된 이유가 야외 조건에서 낮은 화학적 

안정성이 문제였다.

이를 해결하기 위해 키토산을 이용한 제형화가 이뤄졌다. 이러한 제형화는 자외선과 같은 조건에서 

화학적 안정성을 유지하였다. 또한 총채벌레 장내 dsRNase와 같은 분해효소에 대해서도 저항성을 

나타냈다. 현재 이 기술은 산업화를 이루기 위해 가장 현실적으로 실효성이 높은 대상 해충으로 

간주되고 있다.

나) 개발 방향

Cell-free dsRNA 대량 생산 기술이 필요하다(<그림 3.9>). 이를 통해 값싼 dsRNA를 대량 생산하여 

산업화의 핵심기술을 이뤄야 한다. 키토산 제형화에 더불어 보조제의 첨가가 필요한데, 특히 전착제 

첨가를 통해 잔효성을 높이는 기술이 필요하다. 그리고 주요 총채벌레에 대한 dsRNA 혼합제 개발이 

필요하다. 이는 너무 좁은 작용 스펙트럼을 넓혀 시장성을 높여주게 된다. 또한 비표적 생명체에 

대한 환경영향 평가가 실시되어야 하며, 천적 및 화분매개충 그리고 환경 미생물상에 대한 영향평가 

이뤄져야 한다.
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<그림 3.9> 총채벌레 방제용 dsRNA 살충제 개발 R&D 추진 전략

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

2) 소나무재선충 방제용 dsRNA 농약 개발

가) 기술 현황

소나무재선충(Bursaphelenchus xylophilus)은 소나무와 유사 수종에 치명적 병원체로서 소나무시들음 

병을 유발한다. 매개충인 솔수염하늘소가 1980년대 말에 일본으로부터 침입하여 부산 동래지역에서 

감염 나무가 첫 발견된 이래 전국적으로 확산되었다. 

RNA 간섭(RNAi)은 B. xylophilus를 포함한 선충류의 유전자 기능 연구에 유용하였다. 특히 단순한 

dsRNA 용액에 침지하는 기술이 개발되어 이 기술을 이용한 기능 연구에 큰 도움을 주었다. 이 

침지 기술은 다음과 같다.

① PCR을 통해 T7 프로모터를 표적 단편의 5'-말단에 연결하고, in vitro transcription 반응을 

통해 dsRNA를 합성한다.

② 합성 신경자극제(예, resorcinol)와 혼합된 dsRNA 용액에 선충을 침지시킨다. 즉, 선충의 2령 

약충(약 20,000개체)을 dsRNA(0.8μg/mL) 완충액에 25℃ 암실에서 24시간 동안 침지시킨다. 

③ 처리된 선충은 다시 잿빛곰팡이(Botrytis cinerea)를 배양한 한천배지에 옮겨 발육을 유도한다.

④ 일정 발육을 진행시킨 후 표적 유전자 발현량을 대조구와 비교하여 qPCR로 분석한다.

이상의 침지법 기술을 통해 다양한 소나무재선충 유전자를 대상으로 dsRNA의 효과를 

분석하였다(<표 3.6>).
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<표 3.6> 소나무재선충 방제에 대한 기초 연구 자료

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

나) 개발 방향

소나무 수간 주입형 dsRNA 농약을 개발한다. 이를 위한 제형화 기술이 요구된다(<그림 3.10>). 

대상 유전자 선발 - CYP(cytochrome P450) 유전자를 대상으로 소나무재선충에 대한 dsRNA를 

선발할 필요가 있다. 아울러 솔수염하늘소에 대한 유효한 dsRNA를 혼합 처리하여 매개충과 병원체를 

동시에 방제하는 개발 방향을 설정할 필요가 있다.

<그림 3.10> 소나무재선충 방제용 dsRNA 농약 개발을 위한 R&D 추진 전략

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

dsRNA
처리기술

표적 유전자 방제효과 참고문헌

침지 Pectate lyase 1
대조구 대비 자손 수 

62배 감소
Qiu et al.(2016)

침지 Thaumatin-Like Protein-1 33.3% 방제가 Meng et al.(2019)

침지 myosin heavy chain

약 32% 방제가 Park et al.(2008)
침지 tropomyosin

침지 heat shock protein 70

침지 cytochrome C

침지 Glutathione S-transferases 12

약 90 이상 방제가 Hao et al.(2023)침지 Glutathione S-transferases 40

침지 Glutathione S-transferases 12 & 40

침지 Cytochrome P450-33C9 99.9% 방제가 Qiu et al.(2019)

침지 major sperm proteins 10 66.4% 방제가 Huang et al.(2019)

침지 Cytochrome P450-33C9 13.7% 생식력 감소
Xu et al.(2015)

침지 Cytochrome P450-33C4 31.5% 생식력 감소

침지 Cytochrome P450-33D3 20.5% 생식력 감소

침지 Cathepsin L-like Cysteine Proteinase-1

30% 생식력 감소 Xue et al.(2019)침지 Cathepsin L-like Cysteine Proteinase-2

침지 Cathepsin L-like Cysteine Proteinase-3

침지
Uridine diphosphate 

(UDP)-glycosyltransferases
33.4 % 재선충병 감소 Wang et al.(2022)
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3) 꿀벌응애 방제용 dsRNA 농약 개발  

가) 기술 현황

전 세계적으로 주요 식량 작물 가운데 70%가 화분 매개충인 꿀벌에 의해 수분이 이뤄지고 

있다(Klein et al., 2018). 따라서 꿀벌 화분매개에 의한 경제적 기여 가치는 약 145억 달러에 이르는 

것으로 추산되고 있다. 2016년 미국 양봉업계에 따르면 꿀벌의 화분 매개에 의한 미국 내 총 수익은 

4,111억 원으로 집계되었으며, 국내의 꿀벌에 의한 경제적 가치는 주요 과수작물과 과채류 작물 

생산의 50% 이상으로 약 6조 원에 이를 것으로 추산된다(Jung, 2008). 그러나 2006년에 비롯된 

봉군붕괴증상(Colony Collapse Disorder: CCD)은 막대한 경제적 피해를 주고 있다. CCD는 미국 

플로리다주에서 발생한 이후 유럽과 남미 등 전 세계적으로 퍼져가고 있으며, 이에 대한 원인은 

병해충, 농약, 기후변화, 장수말벌 등 다양한 요인들의 상호작용으로 나타나고 있다. 

국내 양봉은 서양꿀벌(Apis mellifera L.)과 동양꿀벌(Apis cerana F.)이 차지하고 있다. 특히 

동양꿀벌은 서양꿀벌 보다 국내 환경에 오랜 적응단계를 거치면서 특화된 냄새 감지 능력으로 국내 

밀원을 이용하는 능력에서 국내 식물 생태계의 안정적인 화분매개자로서의 기능은 물론이고 각종 

병해충에 대하여 높은 저항성을 보이고 있다(Jayakodi et al., 2015). 

dsRNA를 이용한 꿀벌병 억제제의 국내 연구를 살펴보면 낭충봉아병 바이러스인 SBV의 외피단백질인 

vp1(Major capsid protein Virion Protein 1)과 RdRp(RNA dependent RNA polymerase) 

유전자의 염기서열 일부분을 표적으로 하여, 이들 유전자의 일부 절편에 해당하는 cDNA를 L4440 

플라스미드 벡터에 클로닝하고 HT115 (DE3) 대장균 균주에 형질전환한 후 배양하여 dsRNA의 

대량생산을 진행하였다. 이같이 생산된 dsRNA를 바이러스 억제제로써 사용하기 위해 성충 일벌에게 

24시간 동안 총 3×107 copy의 바이러스를 경구 접종하고 96시간 경과 후의 바이러스 증식을 

qPCR로 확인한 결과, 바이러스의 농도가 약 6배 감소한 것으로 확인하였다. 농도별 바이러스 억제의 

차이를 확인하기 위해 1.2μg/일 및 4.8μg/일의 농도로 vp1 dsRNA를 투여한 재래꿀벌 간의 SBV 

검출량은 약 9.6배의 차이를 보여, 투여된 dsRNA의 양과 바이러스 억제에는 상관관계가 있었다.

꿀벌 질환 가운데 바이러스병과 외부 기생자인 바로아응애에 대한 방제효과가 검증되었다(<표 3.7>). 

<표 3.7> 꿀벌 질환 병원체 방제에 대한 기초 연구 자료

꿀벌 병원체 dsRNA 처리법 표적 유전자 방제력 문헌

Bombus terrestris
Israeli acute paralysis 

virus
살포

calmodulin 생존율 10% 증가 Piot et al.(2015a)

VP586

바이러스병 80% 감소 Piot et al.(2015b)VP443

VP293

바로아응애
(Varroa destructor)

살포 calmodulin 26% 응애 방제효과 Krishnan et al.(2021)

섭식
allatostatin 85% 응애 방제효과

Campbell et al.(2016)
CHH-like gene 55% 응애 방제효과

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 56, 153-164.
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나) 개발 방향

dsRNA의 종간 이행 성질(<그림 3.11>)을 이용한 바로아응애에 대한 선택적 dsRNA 농약을 

개발한다.

<그림 3.11> 꿀벌에 처리된 dsRNA가 바로아응애로의 종간 수평 이동

자료: 김용균(2017). “dsRNA를 이용한 해충방제 기술”, 한국응용곤충학회지, 제56권, pp. 153-164.

꿀벌 먹이를 통해 전달되기 위한 제형화 기술이 필요하다. 이때 다양한 꿀벌 바이러스에 대한 

dsRNA를 혼합 처리하여 매개충과 병원체를 동시에 방제하는 개발 방향을 설정할 필요가 있다.

02 차세대 dsRNA 농약의 신규 법제화 및 산업화 촉진

가. 미국 및 대한민국의 농약관리법 상이점

1) US EPA의 농약 분류체계, 등록절차 및 시험성적서 요구사항

미국의 농약(작물보호제, Pest Control Agent: PCA)은 화학농약과 생물농약으로 분류된다(<그림 

3.12>). 생물농약은 EPA 규제와 관련된 기본지침인 40CFR158.2121(U.S Federal Register 

2007)과 EPA Series 885 미생물농약 지침서에 따라 관리된다. 생물농약은 다시 생물학적 

농약(Biorational pesticide)과 천적 등 기타 항목으로 분류되며 이 중 생물학적 농약은 병해충 

방제기능을 갖는 생화학물질(생화학 농약), 미생물(미생물 농약), 또는 유전자 도입기술이 적용된 

식물(Plant Incoporated Protectant: PIP) 등을 소재로 제조된 활성물질 혹은 제품으로 정의된다. 

여기에 살아있는 유전자변형생물체(Living Modified Organism: LMO) 식물의 병해충방제 기능성 

유전자는 원칙적으로 포함하고 있으나, 별도 규정을 두고 따로 등록심사를 받도록 규정하고 있다. 
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<그림 3.12> 미국 EPA에 의한 농약 분류체계

자료: 경상국립대학교 산학협력단(2023). 국내외 생물농약 개발현황 및 평가체계 조사, 경상국립대학교.

미국 GreenLight Biosciences Inc.의 살포용 dsRNA 농약(Calantha)은 생화학 농약에 준해 

평가되었으며 US-EPA에서 규정한 생화학물질의 규정은 다음과 같다.

∙ 천연에서 얻을 수 있거나, 동등한 구조와 기능을 갖는 물질 

∙ 사람과 환경에 대한 노출 독성이 거의 없는 물질 혹은 합성유래 생화학물질의 경우에도 천연물질과 

동등한 사용노출 정보를 가질 것 

∙ 대상 생물(병해충)에 대해 무독성 작용기작을 가질 것

∙ 페로몬 등 신호화학물질류

  

생물농약 제품을 등록하기 위해서는 활성물질(AI) 및 제형과 관련된 효능 및 인축독성, 환경독성, 

잔류독성, 내성 발생 등의 데이터가 포함된 자료가 필요하며 독성이 확인될 경우 이와 관련된 자료 

또한 제출되어야 한다. 제품을 등록하기 위한 데이터를 확보하는 과정에는 최종 제품(EP)을 사용하여 

시험해야 하며 일부 사항에서는 대체를 통해 연구 결과를 확보하거나 면제 사유를 제출해야 한다. 

유전자변형 미생물의 경우 유전자변형 사용기술, 삽입 혹은 결손유전자 염기서열 및 제한효소지도, 

해당 유전자의 제어특성 정보, 유전적 안정성 및 교환성, 특정 Tier II 조건에서의 환경 발현성 및 

독성평가와 관련한 추가 요구 자료를 제출해야 한다.
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US-EPA는 BPPD(Biopesticides and Pollution Prevention Division)라고 하는 생물농약 

전담조직을 두고 있으며, 등록심사서류 제출 전 기업은 BPPD와의 사전 미팅 후 심사서류를 제출하며, 

서류제출 후 심사기간은 12~18개월로 규정하고 있다. 생물농약 관련 규정은 OCSPP1)와 OPPTS2)가 

있으며 테스트 지침은 OCSPP를 사용한다.

2) 국내의 농약 분류체계, 등록절차 및 시험성적서 요구사항

국내의 농약은 농약관리법에 따라 농약, 천연식물보호제, 농약활용기자재로 분류된다(<그림 

3.13>). 농약은 농작물을 해치는 병해충을 방제하는 데에 사용하는 살균･살충･제초제 및 생리기능을 

조절하는 생조제, 기타 기피･유인･전착제가 포함된다. 천연식물보호제에는 살아있는 미생물을 

유효성분으로 하여 제조한 미생물 농약과 자연계에서 생성된 유기화합물 또는 무기화합물을 

유효성분으로 제조한 생화학 농약이 포함된다. 마지막으로 농약활용기자재는 농약을 원료나 재료로 

하여 농작물 병해충의 방제 및 농산물 품질관리에 이용하는 자재 및 살균･살충･제초･생조 효과를 

나타내는 물질이 발생하는 기구 또는 장치가 해당된다.

농약은 병해충 및 잡초 방제의 목적에 효과가 있어야 하며, 사람, 환경, 작물에 부작용이 없도록 

평가․관리하고 있다. 국내의 농약 등록을 위한 평가체계는 원제 및 품목으로 구분하여 시행하고 있다. 

농약회사는 원제를 등록하기 위하여 총 39항목의 시험성적서를 제출해서 안전성을 입증해야 하며, 

세부적으로 ‘이화학’ 8항목[① 이화학분석성적서, ② 제조공정도, ③ 주부성분 규격, ④ 원제초록, 

⑤ 공급증명서, ⑥ 원제시료, ⑦ 밀도 등 이화학분석 성적서,⑧ 물리적 위험 성적서], ‘인축독성’ 

19항목[① 급성 경구독성,② 급성 경피독성,③ 급성 흡입독성,④ 피부 자극성,⑤ 안점 막자극성, 

⑥피부 감작성,⑦ 급성 신경독성,⑧ 급성 지발성 신경독성,⑨ 90일 반복투여 경구독성, ⑩ 21일 

또는 28일 반복투여 경피독성, ⑪ 90일 반복흡입독성, ⑫ 90일 반복투여경구 신경독성,⑬ 28일 

반복투여 경구 지발성신경독성,⑭ 만성 반복투여경구독성,⑮ 발암성, ⑯ 번식독성, ⑰ 기형독성, 

⑱ 유전독성(복귀돌연변이, 염색체 이상, 소핵), ⑲ 독물체내대사], ‘환경생태독성’ 8~14항목[1단계: 

① 어류급성독성(담수어), ② 물벼룩급성독성, ③ 녹조류생장저해, ④ 조류급성독성(경구, 섭식), ⑤ 

지렁이급성독성, ⑥ 꿀벌급성독성, ⑦ 어류생물농축성, ⑧ 천적 또는 누에 급성독성; 2단계: ① 

어류생활사독성, ② 물벼룩번식독성, ③ 조류번식독성, ④ 지렁이 번식독성]을 구성하고 있다.

1) OCSPP: SCA(독성물질관리법), FIFRA(연방 살충제, 살균제 및 쥐약법) 및 FFDCA(연방 식품, 의약품 및 화장품법)에 따라 규제 결정에 

필요한 데이터를 제공하고자 승인된 과학적 방법론 및 절차 개요.

2) OPPTS: PPT에 있었던 시험 지침 및 요구사항과 연방 규칙(CFR) 제40장 1부 하단 R 부문, 미국 기술 정보 서비스(NTIS)의 출판물에 있

었던 농약 프로그램 사무소(OPP), 경제 협력 개발 기구(OECD)에서 지침을 결합하여 개발한 시험지침.
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<그림 3.13> 국내 농약관리법에 의한 농약 분류체계

자료: 농촌진흥청

농약회사는 원제 등록 이후에 품목을 등록하기 위하여 총 40항목의 시험성적서를 제출해서 

안전성을 입증해야 하며, 세부적으로 ‘이화학’ 8항목[① 이화학분석성적서, ② 제조공정도,

③ 주부성분규격,④ 원제초록, ⑤ 공급증명서,⑥ 원제시료,⑦ 밀도 등 이화학분석 성적서, ⑧ 물리적 

위험 성적서], ‘인축독성’ 6항목[① 급성 경구독성, ② 급성 경피독성, ③ 급성 흡입독성, ④ 피부 

자극성, ⑤ 안점막자극성,⑥ 피부감작성], ‘생태독성’ 2~6항목[1단계: ① 어류 급성독성(담수어, 

미꾸리),② 물벼룩 급성독성; 2단계: ① 미꾸리 야외포장,② 꿀벌엽상잔류독성,③ 누에잔류독성,

④ 천적반야외; 3단계:① 물벼룩 모의생태계, ② 조류 야외, ③ 조류 농축성, ④ 지렁이 야외, 

⑤ 꿀벌 야외, ⑥ 천적 야외], ‘작물잔류’ 3항목[① 작물체 중 대사시험, 해당작물 잔류성 시험(대사물 

포함), ② 저장안정성 시험, ③ 분석법(표준품)], ‘환경잔류’ 5항목[① 토양잔류시험(실내, 포장 ; 토양

2종 ; 대사물 포함), ② 수중 잔류성 시험,③ 가수분해성 시험,④ 수중 광분해성 시험,⑤ 수계분해성 

‘작물 약효’ 3항목[① 살균제, 살충제 : (신규) 3 포장, (적용확대) 2 포장,② 제초제 : (신규) 5포장, 

(적용확대)4 포장, ③ 생장조정제 : 2 포장], ‘작물약해’ 3항목[① 살균제, 살충제 : (등록시험) 신규

3포장, (적용확대) 2 포장→품종별 약해시험 별도, 혼용가부 약해, 주변작물 약해,② 제초제 : 신규 

5 포장, (적용확대) 4 포장, 지역적응성시험 : 5개 지대별, 후작물 약해시험 : 농도별→품종별 약해 시험 

별도, ③ 생장조정제 : 2 포장 시험]을 구성하고 있다. 
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참고 1 농약 정의에 대한 한국과 미국 비교

농약관리법 (제2조) FIFRA (SEC.2.[7 U.S.C 136] 및 e-CFR40 150조 제158항/제174항)

구분 정의 구분 정의

농약

가. 농작물을 해치는 병해충을 
방제하는 데에 사용하는 
살균제･살충제･제초제

나. 농작물의 생리기능을 증진하거나 
억제하는 데에 사용하는 약제

다. 그 밖에 농림축산식품부령으로 
정하는 약제 (기피제, 유인제, 
전착제)

Conventional 
pesticides

① 병해충･잡초를 방제(예방, 고사, 기피, 억제)에 사용하는 

단일약제 및 혼합약제

   (Any substance or mixture of substances 
intended for preventing, destroying, repelling, 
or mitigating any pest.)

② 식물생장조절제, 낙엽제(고엽제), 건조제로 사용하는 단일약제 

및 혼합약제

   (Any substance or mixture of substances 
intended for use as a plant regulator, defoliant, 
or desiccant.)

③ 질소억제제(Nitrogen stabilizer)

천연
식물

보호제

가. 진균, 세균, 바이러스 또는 
원생동물 등 살아있는 미생물을 
유효성분으로 하여 제조한 농약

Microbial 
pesticides

① 병해충･잡초를 방제(예방, 고사, 기피, 억제)에 사용하거나, 
식물생장조절제, 낙엽제(고엽제), 건조제로 사용하는 
살아있거나 죽은 미생물제제(진핵미생물, 원핵미생물, 

바이러스)

   (A microbial agent intended for preventing, 
destroying, repelling, or mitigating any pest, or 
intended for use as a plant regulator, defoliant, 
or desiccant.)

나. 자연계에서 생성된 유기화합물 

또는 무기화합물을 유효성분으로 
하여 제조한 농약

Biochemical 
pesticides

① Biochemical pesticide

  - 자연계(생물 또는 무생물)에서 생성된 물질 또는 
그것과 구조적으로 유사하고 기능적으로 동일한 약제

    (Is a naturally-occurring substance or 
structurally-similar and functionally identical to 
a naturally-occurring substance)

  - 인간과 환경에 최소한의 독성을 나타내는 것으로 
증명된 물질 또는 자연계(생물 또는 무생물) 생성된 
물질과 동등한 독성의 이력을 가진 합성유래 생화학 농약

   (Has a history of exposure to humans and the 
environment demonstrating minimal toxicity, 
or in the case of a synthetically-derived 
biochemical pesticides, is equivalent to a 
naturally-occurring substance that has such a 
history)

  - 표적해충에 대해 무독성 작용방식을 갖음

    (Has a non-toxic mode of action to the target 
pest(s)

② Pheromone

  - 같은 종의 다른 개체들의 행동을 조절할 수 있는 
생물이 생성한 화합물 또는 그것과 구조적으로 
유사하고 기능적으로 동일한 합성 유래 약제

    (A Pheromone is a compound produced by a 
living organism or is a synthetically derived 

농약
활용

기자재

가. 농약을 원료나 재료로 하여 농작물 
병해충의 방제 및 농산물의 
품질관리에 이용하는 자재

나. 살균･살충･제초･생장조절 효과를 
나타내는 물질이 발생하는 기구 
또는 장치
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자료: 농촌진흥청의 농약관리법과 미국 환경보호청(US EPA)의 FIFRA 기반으로 작성.

농약관리법 (제2조) FIFRA (SEC.2.[7 U.S.C 136] 및 e-CFR40 150조 제158항/제174항)

구분 정의 구분 정의

농약
활용

기자재

가. 농약을 원료나 재료로 하여 농작물 
병해충의 방제 및 농산물의 
품질관리에 이용하는 자재

나. 살균･살충･제초･생장조절 효과를 
나타내는 물질이 발생하는 기구 
또는 장치

Biochemical 
pesticides

substance that is structurally similar and 
functionally identical to a naturally-occurring 
pheromone, which, alone or in combination 
with other such compounds, modifies the 
behavior of other individuals of the same 
species.)

- -

Plant-
incorporated 
protectant

(PIP)

① 식물이 함유한 보호제는 변형된 식물에서 생성된 살생물 
물질 또는 유전물질(불활성 성분 포함)

   (Plant-incorporated protectant means a 
pesticidal substance that is intended to be 
produced and used in a living plant, or in the 
produce thereof, and the genetic material 
necessary for production of such a pesticidal 
substance. It also includes any inert ingredient 
contained in the plant, or produce thereof.)
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참고 2 원제 등록 시 평가대상 시험성적 종류

∙ 시험성적은 모두 일률적으로 평가되는 것이 아니라, 농약의 특성, 사용 용도 등에 따라 제출이 면제될 수 있음

(세부기준은 농촌진흥청 고시로 규정)

분야 시험성적(화학농약)

시험성적(천연식물보호제)
시험
대상

dsRNA 
고려사항유효성분: 살아있는 미생물

유효성분: 자연계에서 생성된 
유기･무기화합물

이화학

1. 이화학적 분석 
(분석방법 포함)

 * 원제의 이화학적 
성질･상태에 관한 자료

 * 이화학적 분석성적서 
(조성비가 0.1% 이상인 
그 밖의 성분은 모두 
분석, 미동정 2%까지 
허용)

 * 품질보증 기준, 분석법 
등을 제시

1. 이화학적 분석 
(분석방법 포함)

 * 유효미생물의 기원, 함량, 
분석방법 및 동정자료
(DNA sequence 등), 
유효미생물 이외의 오염 
미생물 함량 및 허용수준에 
대한 객관적 근거자료, 
유전자 조작미생물의 경우 
삽입균주와의 분리정량 방법 
및 삽입유전물질의 검출법 
등 제출

1. 이화학적 분석 
(분석방법 포함)

 * 세부기준은 농약에 준하여 
평가됨

원제자체 기원, 생산방법, 
공정분석법
(표준품 포함), 
불순물 등

*GMO는 
화학농약 수준 
평가

인축 

독성 

2. 인축 독성 시험

① 급성경구독성

② 급성경피독성

③ 급성흡입독성

④ 피부부식성

⑤ 피부자극성

⑥ 안구부식성

⑦ 안점막자극성

⑧ 피부감작성

⑨ 급성신경독성

⑩ 급성지발성신경독성

⑪ 90일 반복투여 경구독성

⑫ 21일 또는 28일 반복투여 
경피독성

⑬ 90일 반복흡입독성

⑭ 28일 반복투여 신경독성

⑮ 28일 반복투여 경구지발성 
신경독성

⑯ 만성반복투여경구독성

⑰ 발암성

⑱ 번식독성

⑲ 기형독성

⑳ 유전독성

◯21  동물체내 대사시험

2. 인축독성 시험성적서

[1단계]

① 급성경구독성/병원성시험

② 급성경피독성

③ 급성호흡기투여독성/
병원성시험

④ 급성정맥내
독성/병원성시험

⑤ 면역독성

⑥ 세포배양

[2단계]

① 반복투여경구독성

② 유전독성

[3단계]

① 번식수정영향독성

② 만성반복투여경구독성

③ 발암성

④ 유전독성

⑤ 직업병노출성 사고사례

2. 인축독성 시험성적서

[제1단계]

① 급성 경구 독성

② 급성 경피독성

③ 급성 흡입 독성

④ 안점막자극성

⑤ 피부자극성

⑥ 피부감작성

⑦ 90일 반복 투여경구독성

⑧ 21일 반복 투여경피독성

⑨ 90일 반복 흡입독성

⑩ 유전독성(2종 이상의 In vitro)

⑪ 기형독성

⑫ 면역독성

⑬ 직업병노출성(과민성노출사례)

[제2단계]

① 유전독성(소핵 등)

② 면역반응

[제3단계]

① 만성반복경구투여독성

② 발암성

원제×
실험동물* 

*실험동물: 
랫드, 
마우스, 
토끼, 
기니픽, 
닭, 
포유류, 
피부모델 
등

화학농약은 일괄 
평가, 

천연식물보호
제는 개발비용 
최소화를 위해 
단계 
평가(Tier)

사람･가축에 
안전하다고 
인정되는 
경우에는 일부 
면제 가능

독성우려 
불순물(부성분)에 
대한 독성시험이 
요구될 수 있음
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자료: 농촌진흥청.

분야 시험성적(화학농약)

시험성적(천연식물보호제)
시험
대상

dsRNA 
고려사항유효성분: 살아있는 미생물

유효성분: 자연계에서 생성된 
유기･무기화합물

인축 

독성 

1단계시험결과 독성영향이 
관찰된 시험종으로 2,3단계 
시험 하는 것을 권장. 또한, 
1단계 및 2단계 시험성적 
검토결과 3단계 
만성반복투여경구독성시험에서 
다른 시험종의 시험성적을 
추가로 요구 가능

1단계 및 2단계 시험성적 
검토결과에 따라 3단계 
만성반복투여경구독성시험에서 
다른 시험종의 시험성적을 추가로 
요구 가능

환경 

생물

독성

3. 환경생물독성 시험성적서

[1단계]

① 담수어류급성독성

② 물벼룩 급성독성

③ 녹조류 생장저해

④ 조류(鳥類) 
급성독성(경구,섭식)

⑤ 지렁이 급성독성

⑥ 꿀벌 급성독성(섭식,접촉)

⑦ 어류 생물농축성

⑧ 천적 또는 누에 급성독성

3. 환경생물독성 시험성적서

[1단계]

① 담수어류영향
(병원성/감염성평가 포함)

② 담수무척추동물 영향

③ 조류 영향 (병원성/ 
감염성평가 포함)

④ 꿀벌 영향 (병원성/ 
감염성평가 포함)

⑤ 토양미생물 영향

3. 환경생물독성 시험성적서

[1단계]

① 조류 급성독성

② 담수어류 영향

③ 조류담수무척추 동물 영향

④ 적용 외 식물 영향

⑤ 표적외 곤충 영향

원제×
환경생물*

*환경생물: 
담수어류, 
물벼룩, 
녹조류, 
메추라기, 
줄지렁이, 
꿀벌, 
누에 등

평가대상인 
비표적 동식물의 
범위

-화학농약은 
보호대상 
동식물 모두 
평가

-천연식물보호
제는 물질 
특성에 따라 
동식물 범위 
설정하여 평가

[2~3단계]

 1단계 평가결과 일정 수준의 
위해성이 있을 경우 추가 평가 
(번식독성, 야외시험 등)

[2단계]

표적외 곤충 영향

[2~3단계]

 환경중 행적에 관한 시험
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참고 3 천연식물보호제(생화학농약) 인축독성 
평가 항목에 대한 한국과 미국 비교

자료: 농촌진흥청의 농약관리법과 미국 환경보호청(US EPA)의 FIFRA 기반으로 작성.

농약관리법 FIFRA(e-CFR40 150조 제158항)

시험항목
시험물질

시험항목
시험물질

원제 품목 원제 품목

[제1단계] Tier Ⅰ

① 급성경구독성시험 ○ ○ Acute oral toxicity ○ ○

② 급성경피독성시험 ○ ○ Acute dermal toxicity ○ ○

③ 급성흡입독성시험 ○ ○ Acute inhalation toxicity ○ ○

④ 안점막자극성시험 ○ ○ Primary eye irritation ○ ○

⑤ 피부자극성시험 ○ ○ Primary dermal irritation ○ ○

⑥ 피부감작성시험 ○ ○ Dermal sensitiaztion ○ ○

⑦ 90일 반복투여경구 독성시험 ○ × 90-day oral(one species) ○ ×

⑧ 21일 반복투여경피 독성시험 ○ × 90-day dermal △ ×

⑨ 90일 반복흡입독성시험 ○ × 90-day inhalation △ ×

⑩ 유전독성시험(2종 이상의 In vitro 시험) ○ ×
Bacterial reverse mutation test ○ ×

In vitro mammalian cell assay ○ ×

⑪ 기형독성시험 ○ × Prenatal developmental ○ ×

⑫ 면역독성시험 ○ × - - -

⑬ 직업병노출성 사고사례 ○ ○ Hypersensitivity incidents ○ ○

[제2단계] Tier Ⅱ

① 유전독성시험(소핵시험 등) ○ × In vitvo mammalian cytogenetics △ ×

② 면역반응시험 ○ × Immunotoxicity △ ×

- - - Prenatal developmental △ ×

- - - Dermal outdoor exposure △ ×

- - - Dermal indoor exposure △ ×

- - - Inhalation outdoor exposure △ ×

- - - Inhalation indoor exposure △ ×

- - - Biological monitoring △ ×

[제3단계] Tier Ⅲ

① 만성반복경구투여독성시험 ○ × Chronic oral △ ×

② 발암성시험 ○ × Carcinogenticity △ ×

- - - Immune response △ ×

- - - Reproduction and fertility effects △ ×

- - -
Mammalian spermatogonial chromosome 
aberration test

△ △

- - - Companion animal safety △ △

※ 주(注)  ○ : 등록신청시 제출   △ : 조건부 제출   × : 불필요
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참고 4 천연식물보호제(생화학농약) 환경생물독성 
평가 항목에 대한 한국과 미국 비교

농약관리법 FIFRA(e-CFR40 150조 제158항)

시험항목

시험물질

시험항목

Terrestiral Aquatic Greenhouse

원제 품목

Food/Feed/
Nonfood

Food/
Nonfood

Food/
Nonfood

원제 품목 원제 품목 원제 품목

[제1단계] Tier Ⅰ

① 조류(鳥類) 
급성독성시험

○ ×
Avian

Testing

Avian acute oral 
toxicity

○ ○ ○ ○ △ △

Avian dietary toxicity ○ ○ ○ ○ △ △

② 담수어류 
영향시험

○ ○
Aquatic
Organism
Testing

Fish acute toxicity, 
freshwater

○ ○ ○ ○ △ △

③ 담수무척추 
동물 영향시험

○ ○
Aquatic invertebrate 

acute toxicity, 
freshwater

○ ○ ○ ○ △ △

④ 적용외 식물 
영향시험

○ ×
Nontarget
Plant Test

Terrestrial Plant 
Toxicity, Seedling 
emergence

○ ○ ○ ○ × ×

Terrestrial Plant 
Toxicity, Vegetative 

vigor
○ ○ ○ ○ × ×

⑤ 표적외 곤충 
영향시험

○ ×
Insect 
Testing

Nontarget Insect 
Testing

○ × ○ × ○ ×

[제2단계] Tier Ⅱ

환경중 행적에 
관한 시험

○ ×
Environmen
tal Fate 
Testing

Sediment and soil 
adsorption/desorption 
for parent and 
degradates

△ × △ × △ ×

Soil column leaching △ × △ × △ ×

Laboratory 
volatilization from soil

× △ × × × △

Hydrolysis △ × △ × △ ×

Aerobic soil 
metabolism

△ × × × △ ×

Photodegradation in 
water

△ × △ × △ ×

Photodegradation on 
soil

△ × × × △ ×

Anaerobic soil 
metabolism

△ × × × × ×

Aerobic aquatic 
metabolism

△ × △ × △ ×
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자료: 농촌진흥청의 농약관리법과 미국 환경보호청(US EPA)의 FIFRA 기반으로 작성.

농약관리법 FIFRA(e-CFR40 150조 제158항)

시험항목

시험물질

시험항목

Terrestiral Aquatic Greenhouse

원제 품목

Food/Feed/
Nonfood

Food/
Nonfood

Food/
Nonfood

원제 품목 원제 품목 원제 품목

Anaerobic aquatic 
metabolism

△ × △ × × ×

Dispenser - water 
leaching

× △ × × × △

- - -
Nontarget

Plant

Seedling emergence ○ × ○ × × ×

Vegetative vigor ○ × ○ × × ×

[제3단계] Tier Ⅲ

제2단계 환경 중 
행적에 관한 

시험에서 
노출가능성이 있는 

생물에 대한 
확대시험

× ○

Aquatic 
Fauna 
Chronic, 
Life Cycle, 
and Field 
Studies

Freshwater 
fish/invertebrate 

testing
△ × △ × × ×

Marine/Estuarine 
fish/invertebrate 
animal testing

△ × △ × × ×

Aquatic field 
fish/invertebrate 

testing
× △ × △ × ×

Terrestrial 
Wildlife

Avian Reproduction △ × △ × × ×

Wild mammal acute 
toxicity

△ × △ × × ×

Terrestrial field 
testing

× △ × △ × ×

Beneficial 
Insects

Field testing for 
Pollinators

× △ × △ × ×

Nontarget 
Plants

Nontarget plant △ × △ × × ×

※ 주(注)  ○ : 등록신청시 제출   △ : 조건부 제출   × : 불필요 
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나. 산업화 촉진을 위한 농약관리법 개정 추진

현재 국내에는 dsRNA 농약에 대한 별도의 기준이 없으므로, 신규로 농약을 판매하려는 업체는 

화학농약 또는 천연식물보호제를 기준으로 농약등록 및 평가를 받아야 하는데, dsRNA는 기존 

화학농약 및 천연식물보호제와 특성이 매우 다르므로 평가 과정에서 많은 논란이 예상된다. 따라서 

기존 농약의 분류체계를 재조정 할 필요성이 제기되고 있다.

미국의 경우에는 지난 2023년 12월 21일 살포형 dsRNA 농약 원제(Ledprona)를 생화학농약 

기준의 다음 개요로 등록하였다. 또한 유효성분, 즉 dsRNA가 0.8%로 아주 소량이 함유한 

Calantha라는 제품을 세계 최초로 등록하였다(<그림 3.14>). 

※ 미국 환경보호청(EPA)에 등록된 dsRNA 원제 개요

∙ 원제 개요

 - 원제명: Ledprona Technical

 - EPA 등록 번호: 94614-1

 - 제조사: GreenLight Biosciences Inc.

 - 주소: 9 실내 Drive Suite 300, Durham NC 27709, 미국

 - 발급 날짜: 2023년 12월 21일

 - 유효 기간: 2023년 12월 21일부터 2026년 12월 31일까지

∙ 원제 구성

 - 활성 성분: Ledprona (CAS# 2433753-68-3) 1.4%

 - 기타 성분: 98.6%

∙ 사용 및 적용

 - Ledprona Technical은 제조용으로만 사용되며, 승인된 용도 또는 USEPA 요구 사항을 준수하는 실험 목적으로만 
살충제로 제조되어야 함.

 - 제품 사용은 연방법에 따라 라벨에 명시된 용도와 일치해야 함
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<그림 3.14> 미국 품목 등록증 일부 발췌

자료: 미국 환경보호청.

우리나라에서 농약은 「농약관리법｣에 따라 관리되며, 유효성분으로 쓰이는 원료의 종류에 따라 

화학농약과 천연식물보호제(일명 ‘생물농약’)로 구분되고 있다. 화학농약은 “화학적으로 합성한 

유효성분으로 제조한 것”을 말하며, 천연식물보호제는 “살아있는 미생물 또는 자연계에서 생성된 

유기화합물 및 무기화합물을 유효성분으로 제조한 것”을 말한다. 반면 미국은 생화학농약에 

자연계에서 생성된 물질뿐만 아니라 자연계 물질과 동등한 독성을 갖는 합성 물질을 포함하고 있어 

한국보다 포괄적인 개념을 갖고 있다. 

따라서 대부분 수입에 의존하는 농약산업을 활성화하고 자립도를 높이기 위해서 국내에서 개발하는 

dsRNA 농약의 분류체계를 재조명할 필요가 있다. 모든 농약을 ‘화학농약’, ‘천연식물보호제’ 및 

‘농약활용기자재’로 분류하고 있는데 dsRNA 농약을 기존 범주에 포함해야 할 것인지, 아니면 별도의 

범주로 분류할지를 정해야 하는 시점에 와 있다. 농약의 분류체계를 재정립하고, 분류된 농약을 

종류별로 차등 관리하기 위한 농약관리법령의 개정 검토가 필요하다.
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다. dsRNA 농약 벤처기업 육성 및 협회 설립 방안

2022년 11월 과학기술정통부는 미래 첨단바이오 연구 및 산업 경쟁력을 좌우할 합성생물학을 

본격 육성한다는 내용을 골자로 ‘국가 합성생물학 육성전략(이니셔티브)’을 발표하였다. 

합성생물학이란 생명과학에 공학적 기술개념을 도입하여 인공적으로 생명체의 구성요소･시스템을 

설계･제작･합성하는 학문･기술 분야로, 코로나19 백신개발 과정에서 합성생물학을 활용하여 

개발기간을 획기적으로 단축했다(<그림 3.15>). 

<그림 3.15> 바이오벤처 활성화를 위한 민관협력 모델

자료: 데일리메디신문. “화이자･모더나･AZ 코로나 백신 개발 '11.3개월' 비결은”, 

https://www.dailymedi.com/news/news_view.php?wr_id=870211 (2021.06.03.).

이러한 합성생물학은 기존 산업 영역을 넘어 화학･환경･에너지 등 전 산업에 미치는 막대한 

파급력으로 인해 글로벌 기술패권 경쟁의 핵심 분야로 급부상하고 있다. 외국의 농업분야에서도 

dsRNA를 이용한 천연식물보호제(생물농약)의 개발은 물론 이미 상용화 단계로 넘어서고 있다.

하지만 국내 농약의 원제 등록 현황은 527개이며(<표 3.8>) 이중에서 국내에서 개발한 원제 수는 

8개로 1.5%에 그치고 있다(<표 3.9>, 농촌진흥청 내부보고서, 2023.12.31. 기준). 이에 우리나라도 

이러한 합성생물학을 활용하여 dsRNA 농약을 개발할 수 있는 첨단바이오 벤처기업은 물론, 개발된 

dsRNA 농약을 분석･검증할 수 있는 비임상수탁기관을 육성하고, 이를 지원할 수 있는 협회 등 

민간자율기구를 설립하여 농약산업의 경쟁력을 강화하고 식량안보 및 수출산업의 초석을 마련해야 

한다.
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<표 3.8> 국내 농약 원제 등록 현황 

자료: 농촌진흥청, 농촌진흥청 농자재 주요통계(2023).

<표 3.9> 국내 기술로 개발된 신물질 농약(원제) 현황

구분 농약 원제명 개발회사 등록년도(상품화)

살균제 에타복삼 (Ethaboxam) 엘지생명과학 1997년

살충제
플루피라조포스(Flupyrazofos) 성보화학 1995년

비스트리플루론 (Bistrifluron) 동부한농 2006년

제초제

피리벤족심 (Pyribenzoxim) 엘지생명과학 1996년

플루세토설퓨론 (Flucetosulfuron) 엘지생명과학 2004년

메타미포프 (Metamifop) 동부한농 2007년

메티오졸린 (Methiozolin) 목우연구소/리켐 2010년

티아페나실 (Tiafenacil) ㈜팜한농 2017년

자료: 농촌진흥청, 농촌진흥청 농자재 주요통계(2023).

구분
합계 국내 합성원제 수입원제

원제수 등록건수 원제수 등록건수 원제수 등록건수

살균제 177 1,736 57 99 162 1,637

살충제 173 1,879 59 111 166 1,768

제초제 144 1,173 33 46 143 1,127

생장조정제 27 125 3 6 27 119

기타약제 6 42 0 0 6 42

계 527 4,955 152 262 504 4,693
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