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Abstract

Equine herpesvirus myeloencephalopathy, out of symptoms by equine herpesvirus type 1 (EHV-1) in-
fection, can cause devastating losses on individual farms. Although myeloencephalopathy syndromes of 
horses in Korea have been recognized for a couple of years in horse populations, there is little study 
regarding the occurrence of EHV-1 infections. The present study was performed to detect the viral in-
fection of horses with neurological syndrome using real-time PCR. Fifteen horses (27.3%) out of 55 
horses with neurological deficiency were positive for EHV-1 viral antigen. Among these 7 horses, 4 
horses were detected genotype of A2254/N752 and 3 horses G2254/D752 strain, respectively.
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서    론

  Equine herpesvirus는 Herpesviridae 과, Alphaherpes-
virinae 아과, 그리고 Varicellovirus 속에 속한 DNA 바
이러스로 아주 흔한 말의 바이러스 병원체이다. 이것

은 호흡기 증상(비폐렴), 유산, 그리고 신경증상(마비)
을 유발한다. Equine herpesvirus 1 (EHV-1)에 의한 신

경병적 증후군의 증상은 운동실조, 양측　하지　마비 

그리고 요실금에서부터 완전한 마비와 죽음에까지 

다양한 범위로 발생한다(Bagust 등, 1972; Borchers 등, 
2006; Matumoto 등, 1965; Stater 등, 2006; van 
Maanen, 2002; Wilson, 1997). 또한 말 뇌척수염은 말 

산업에 상당한 경제적 손실을 일으키며 호흡기 질환, 
유산, 조기사망, 그리고 골수뇌질환이 일어나는 증후

군을 발생시킨다(Lunn 등, 2009). 이 증후군의 증상 

중에서 신경병(equine herpesvirus성 골수뇌질환 또는 

equine herpesvirus myeloencephalopathy; EHM)은 말에

게 고통을 주고 수명을 단축시킬 뿐 아니라 운동의 

제한, 출산, 훈련 스케줄에 영향을 미치며 훈련소, 경
마장, 승마장의 말 관리를 어렵게 한다(Goodman 등, 
2007; Lunn 등, 2009).
  최근 들어 정부의 말산업육성법 시행과 FTA 이후 

축산업의 대체산업으로 말산업에 대해 정부 및 지자

체의 관심이 집중되고 있는 실정이다. 국내 말 산업

은 생산(1차 산업)에서부터 말과 관련된 상품의 공급, 
관광, 레저(3차 산업)까지 연계된 친환경적인 복합 산
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Table 1. Primer sequences used for real-time PCR analysis 

Primer Nucleotide sequence (5'-3') GenBank accession No.

ORF30-F AAC CTA TAG CCC CTG GAA AAT TG NC-001491.2
ORF30-R ACG ATA GGA CGC GAC ATG CT
GAPDH-F AGC AAT AGG GTG GTG GAC CTT NC-009149.2
GAPDH-R GCT GAG GGC CTT TCT CCT TCT

업으로 과거와 달리 경제적 가치변화로 새로운 용도

의 길을 모색하는 시점에 도달하고 있으며, 국민소득

의 증가에 따른 레저 인구의 증가로 건강 스포츠인 

승마의 확산과 개인마주제에 의한 경주마 보유 가정

의 증가에 의해 말이 우리 생활에 친근한 반려가축으

로 자리매김과 레저동물로서 축산인의 소득증대에 

기여하는 등 그 가치가 매우 높다고 할 수 있다.
  또한 도시민의 다양한 레저 수요를 충족시키고 농

촌관광 및 도농간의 교류의 장으로 활용 가능하다는 

측면에서 농촌의 지역경제 활성화에 대한 잠재력이 

매우 클 것으로 기대되고 있다.
  농림축산식품부 기타가축통계 자료 등에 의하면 국

내에서 사육중인 말은 약 3만여 마리로 알려지고 있

고 점차 그 사육두수가 증가되고 있다(최 등, 2011). 
또한 각종 국내외 승마대회 혹은 승마 트레킹 등으로 

인해 말의 이동이 빈번해짐에 따라 말의 전염성 질병

의 발생이 우려되고 있어 이에 대한 체계적이고 효과

적인 예방 대책의 수립이 요구되고 있다.
  최근 들어 국내에서 사육중인 말에서 매년 원인불

명의 후구마비성 신경증상을 보이는 말들이 약 100
여 마리 정도 발생되는 것으로 추정하고 있다. 이러

한 형태의 질병은 국내뿐 아니라 전 세계적으로 말 

관련 산업 및 경제에 치명적 악영향을 미치는 것으로 

알려지고 있다.
  국내의 경우 2008년 이후 매년 발생되고 있어 국내 

승마장 운영자 및 말 사육가 사이에서 정신적 혹은 

경제적 피해 등 많은 어려움을 호소하고 있다. 그래

서 국내 말산업 발전에 가장 기본이 되는 말의 체계

적인 보건관리를 통해 말 사육가 혹은 승마장 운영자

의 경제적 손실을 최소화하고 생산성 향상을 이루도

록 노력해야 한다.
  이러한 배경 하에서 본 연구는 FTA 이후 예상되는 

대체산업으로서 국내 말산업의 안정적인 기반 구축

과 말 사육가의 생산성 향상에 도움을 주고자 현재 

국내에서 문제시되고 있는 후구마비성 신경증상을 

동반한 질병의 병인학적 진단을 통해 체계적이고 효

과적인 예방 대책을 제시함으로써 말 사육가 혹은 승

마장 운영자의 고소득 창출과 국내 말산업의 발전에 

기여하고자 일련의 연구를 수행하였다.

재료 및 방법

공시 재료

  2012년 8월에서부터 2013년 11월 사이 국내에서 

사육중인 말 중에서 후구마비성 신경증상(운동실조, 
요실금, 전도 등)이 의심되거나 발현하는 말 55마리

(전남 승마장 1곳에서 3마리, 울산 승마장 1곳에서 1
마리, 경남 승마장 7곳에서 28마리, 경북 승마장 9곳
에서 23마리, 충북 승마장 1곳에서 1마리)를 대상으

로 하였다. 승마장별 사육두수는 2마리에서 30마리 

사이였으며, 55마리 중에서 후구마비성 신경증상을 

발현하는 말은 37마리였다. 시료채취는 말의 경정맥

으로부터 헤파린 및 플래인 튜브(BD vacutainer, USA)
를 이용하여 채취하였다. 혈액분석은 Hematology 
Analyzer (HEMAVETⓇ 950, DREW Scientific Inc. 
USA)를 이용하여 제조사의 매뉴얼에 따라 수행하였

다. 항응고제로 처리된 전혈 1 mL를 E-tube에 옮겨 

로딩한 후 결과를 분석하였다.

바이러스 감염 진단

  혈액으로부터 genomic DNA의 추출은 혈액에서 백

혈구가 풍부한 부분인 buffy coat 층을 분리하기 위해 

leucosep 튜브를 이용하였다. 먼저 전혈 3 mL를 leu-
cosep 튜브에 옮긴 다음, 3,000 rpm에서 10분 동안 원

심분리하였다. 원심분리 후 buffy coat를 포함하는 중

간부분의 용액(시료)으로 genomic DNA를 분리하였

다. Genomic DNA의 분리는 TOYOBO (일본)사의 

MagExtractor을 사용하여 제작사의 매뉴얼에 따라 수

행한 후 실험에 사용하였다. 
  일반적으로 사용하는 PCR기법보다 더욱 민감도와 

특이성이 좋은 real time-PCR (RT-PCR)기법을 이번 
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Table 2. Results of EHV-1 positive horse by using RT-PCR

Province Farm
No. of 

collected 
sample

No. of sign 
occurrence

No. of EHV-1 
positive

Jeonnam(1) A 3 3 0
Ulsan(1) B 1 1 0
Gyungnam(7) C 9 6 4

D 2 2 1
E 1 1 0
F 13 2 8
G 1 1 0
H 1 1 0
I 1 1 0

Gyungbuk(9) J 6 6 2
K 6 2 0
L 2 2 0
M 1 1 0
N 2 2 0
O 1 1 0
P 1 1 0
Q 2 2 0
R 1 1 0

Chungbuk(1) S 1 1 0
Total 55 37 15Fig. 1. Analysis of hematology in horse.

연구에 적용하였다. 연구에 사용한 primer의 염기서

열은 Table 1에서 보는 바와 같다. 먼저 GeneBank 
AP012321.1에서 찾은 Equine herpesvirus 1 DNA에서 

ORF30의 크기를 확인한 후 Primer Express 3.0 (Applied 
Biosystems, USA) 프로그램을 이용하여 primer를 디자

인하였다. 또한 RT-PCR의 internal standard로서 GAPDH 
glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (Equus cab-
allus)를 사용하였다. RT-PCR은 ABI SYBR Green 
PCR master mix kit으로 ABI 7500 RT-PCR을 이용하

여 수행하였으며, 조건은 먼저 50oC에서 2분간 가열

하여 변성을 유도하고, 95oC에서 10분간 denaturation
한 후 95oC에서 15초 그리고 60oC에서 1분 등 총 40
회 반복하였다. 

DNA 염기서열 분석

  EHV-1 specific DNA polymerase gene (ORF30)을 타

겟으로 하는 증폭된 PCR 생산물은 AccuPrepⓇ PCR 
Purification Kit (Bioneer, Korea)을 이용하여 정제하였

다. 50 ng/μL 보다 많은 정제된 생산물은 ABI 3730 
DNA Analyzer에 BigDye Terminator v3.1 Cyclic 
Sequencing Kit (Applied Biosystems, USA)를 이용하여 

5 μM PCR primer (ORF30-F)에 대해 염기서열을 분석

하였다.

결    과

혈액 분석

  뇌척수증 질병이 의심되거나 유발한 말의 경정맥

으로부터 채취한 시료의 혈액 분석 결과는 Fig. 1에
서 보는 바와 같다. 호중구는 0.44 K/μL로 정상 범위

인 2.3∼9.6 K/μL(평균 6.0 K/μL)보다 낮은 수치였으

며, 림프구는 26.11 K/μL로 정상 범위인 1.5∼7.1 K/μl 

(평균 4.0 K/μL)보다 월등하게 높은 수치를 보였고, 
호산구는 0.07 K/μL로 정상 범위인 0.0∼1.0 K/μL (평
균 0.5 K/μL)보다 낮은 수치를 나타내었다. 

EHV-1에 대한 감염 진단

  국내에서 사육중인 말에서 후구마비성 신경증상을 

발현하게 된 승마장 혹은 사육장의 말로부터 EHV-1
의 감염상황을 RT-PCR로 분석한 결과는 Table 2와 

Fig. 2에서 보는 바와 같다. 후구마비성 신경증상을 

나타낸 말 37마리를 포함하여 검사대상 두수 55마리 

중에서 15 (27.3%)마리가 EHV-1 양성으로 진단되었

다. 특히 경남의 F승마장의 경우 13마리로부터 시료

를 채취하여 분석한 결과 8마리에서 EHV-1 양성을 

나타내었으나 실제 임상증상을 발현한 말은 2마리였

다. 지역별로는 5곳 중에서 경남과 경북에서만 EHV-1
에 대해 양성으로 확인되었다.
  EHV-1에 대한 양성으로 진단된 15마리 중에서 

EHV-1 specific DNA polymerase gene (ORF30)을 타겟

으로 하는 증폭된 PCR 생산물을 가지고 염기서열을 

분석한 결과는 Table 3에서 보는 바와 같이 7마리

(A2254 strain 4마리, G2254 strain 3마리)에서 확인되

었다.
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Fig. 2. Real-time PCR detection of EHV-1 specific DNA polymerase (ORF30) gene. Positive sample (left) and negative sample (right).

Table 3. Prevalence of EHV-1 strains categorized by the ORF30 
genotype

 
Genotype of EHV-1

Total
A2254 strain G2254 strain

First EHM horse JRC-1 1 6
KNRC-1 1
KNRC-2 1
MRC-1 1
KBRC-1
GORC

1
1

Neighboring horse JRC-2 0 1 1
Total (%) 4 (57.0) 3 (43.0) 7 (100.0)

고    찰

  최근 들어 국내에서 사육되고 있는 말에서 문제시

되고 있는 후구마비성 신경증상을 보이는 질병의 원

인으로는 바이러스, 기생충 등 국내 연구자들간에 다

양하게 주장하고 있다. 이번 연구를 통해 국내 발생 

말의 임상증상이나 발생역학 등을 종합하여 살펴볼 

때 아마도 EHM으로 판단되고 있다. 바이러스성인지 

기생충성인지를 추정하고자 혈액치를 분석한 결과, 
호중구는 0.44 K/μL로 정상 범위인 2.3∼9.6 K/μL (평
균 6.0 K/μL)보다 낮은 수치였으며, 림프구는 26.11 
K/μL로 정상 범위인 1.5∼7.1 K/μL (평균 4.0 K/μL)보
다 월등하게 높은 수치를 보였고, 호산구는 0.07 
K/μL로 정상 범위인 0.0∼1.0 K/μL (평균 0.5 K/μL)보
다 낮은 수치를 나타내어 기생충성보다는 바이러스

성 감염으로 추정이 되지만, 앞으로 더 많은 말과 시

료(뇌척수액 등)에 대해 다양한 방법으로 연구가 진

행되어야 할 것으로 판단된다.
  EHV-1의 탐지를 위한 빠른 실험실의 검사는 잠재

적인 전염병에서 가장 유용하다. 왜냐하면 원인체의 

빠른 동정은 말의 관리 전략에 매우 중요하기 때문이

다. 전통적으로 코인두의 swab나 혈액 시료로부터의 

바이러스 분리는 각각의 바이러스 잠복이나 바이러

스 혈증의 진단을 위한 gold standard로 생각되어 왔

다(Pusterla 등, 2009). 이들 시료는 바이러스 DNA의 

제한효소단편다형성(Allen과 Bryans, 1986)과 EHV-1 
gC유전자의 탐색을 위한 PCR 또는 면역 조직화학의 

검사에 의해 EHV-1로 진단하는데 유용하다(Lawrence 
등, 1994). 이들 진단방법 중에서 PCR방법은 그것의 

높은 민감도와 특이성 때문에 진단 방법으로 선택되

어 왔고 많은 시간이 소비되는 바이러스 분리과정을 

크게 교체했다(Borchers와 Slater, 1993; Hussey 등, 
2006; Sharma 등, 1992). 또한 single 혹은 nested 방법

을 이용한 것과 특이 EHV-1 유전자를 타겟으로 하는 

많은 PCR방법이 보고된 바 있다(Borchers와 Slater, 
1993; Kirisawa 등, 1993; Lawrence 등, 1994; Sharma 
등, 1992; Wagner 등, 1992). EHV-1 genome은 1992년
에 첫 발표되었고(Telford 등, 1992), 그 이후로 150 
Kb EHV-1 genome의 이해와 그것의 76 open-reading 
frame (ORFs)의 연구가 상당히 진행되었다(Slater, 
2007). 가장 중요한 단일발견은 ORF30에 의해 encode
된 바이러스 DNA polymerase 유전자 속에서 single 
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nucleotide polymorphism (SNP)와의 연계와 EHM의 발

생이다(Nugent 등, 2006). Nugent 등(2006)에 의해 실

시된 분자 역학적 연구는 바이러스 DNA polymerase 
유전자 속의 2254 위치에 있는 아데닌(A)에 대한 구

아닌(G)의 단일 비 동의어 염기치환을 발견했는데 이

것이 신경병 증상의 발생과 깊은 관련이 있는 것으로 

알려져 있다. 
  이번 연구에서 EHV-1 후구마비성 신경증상의 발

병은 신경병 증후군을 가지고 있는 말의 응고되지 않

은 혈액으로부터 분자단위의 접근법(PCR분석)에 의

해 확인되었다. 검사대상 두수 55마리 중에서 후구마

비성 신경증상을 나타낸 말은 37마리였고, 15 (27.3%)
마리가 EHV-1 양성으로 진단되었다. 특히 경남의 F
승마장의 경우 13마리로부터 시료를 채취하여 분석

한 결과 8마리에서 EHV-1 양성을 나타내었으나 실제 

임상증상을 발현한 말은 2마리였다. 이는 바이러스 

감염 후 시료를 채취한 시기, 즉 viremia 상태와 관련

이 있는 것으로 추정된다. 지역별로는 5곳 중에서 경

남과 경북에서만 EHV-1에 대해 양성으로 확인되었

다. 또한 양성 시료 중에서 그것이 신경병원성 strain
인지 비신경병원성 strain인지 구별하기 위하여 EHV-1 
specific DNA polymerase gene (ORF30)을 타겟으로 하

는 증폭된 PCR생산물을 가지고 염기서열을 분석한 

결과 EHV-1에 대한 양성으로 진단된 15마리 중 

A2254 strain 4마리, G2254 strain 3마리로 염기서열이 

분석되었으나 특이한 차이를 발견하지 못하였다. 이 

또한 더 많은 시료를 대상으로 연구가 진행되어야 할 

것으로 판단된다. 
  최근 수년간 EHV-1에 의한 뇌척수병증의 발생은 

미국과 유럽 등 각국에서 많은 발생보고 및 연구가 

있었다. 이번 연구에서 최근 국내 말들에서 신경질병

을 유발하는 가능성과 직접적으로 관련이 있을 거라

고 추측한 EHV-1에 의한 감염이 다수의 두수에서 확

인되지 않았던 이유는 먼저 시료를 채취하는 순간에 

시료속에 바이러스의 양이 적거나 거의 없어 EHV-1
에 대한 탐색율이 낮은 것으로 생각된다. 이는 전통

적인 PCR방법에서 더 심하게 확인되었다. 이를 뒷받

침하듯이, Hussey 등(2006)에 의하면 EHV-1에 감염된 

말에서 첫 번째 고열기를 겪는 동안에 채취한 혈액시

료는 PCR법에 의한 탐지에 종종 음성인 것으로 나타

난다고 하였다. 또 다른 것은 EHV-1 감염과 관련된 

신경계 손상을 가진 말에서 첫 발열을 시작하는 동안

에 얻어진 혈액 속에서 EHV-1 탐색이 어려울 수 있

다는 것도 추측할 수 있다. 마주나 관리인은 EHV-1 

감염초기 동안에 신경증상을 가지는 말의 면역계를 

자극하기 위하여 양질의 사료 공급을 통한 사양관리

에 더욱 노력하기 때문에 EHV-1 물질은 빠르게 진행

되고 특히 Herpesviridae과의 특성상 EHV-1의 활동이 

활성화된 말에서 잠복감염으로의 빠른 전환이 이루

어져 혈액이 모아지는 시간에 잠재적인 상태가 될 수 

있는 것도 고려할 수 있다. 다음은 이번 연구의 

ORF30 유전자 탐지에 양성을 보인 15마리의 말들 중 

EHV-1 genomic type을 판별하기 위해 sequencing한 

결과 오직 7마리의 말에서만 분석되었다. PCR 결과 

양성의 증폭물에서 염기서열 분석이 잘 안되었던 이

유들 중 가장 큰 원인은 DNA 증폭물에 존재하던 

non-specific band에 의한 간섭현상으로 추정하고 있

다. 신경단위 감염을 통한 뇌염을 유발하는 다른 신

경병증 원인체와는 달리 EHV-1은 중추신경계로 향

하는 동맥을 통하여 신경실질조직 특히 뉴론, 교질세

포, 뇌실막세포에 감염하여 출혈 및 뇌척수의 맥관염

을 일으키는 혈액유출, 혈전증에 의해 신경병증을 일

으킨다(Jackson 등, 1977). 따라서 환마의 부검을 통한 

면역조직화학염색에 의한 검사 및 병리조직학적 관

찰 등의 다양한 방법을 통한 추가적인 연구가 필요하

리라 생각된다. 
  EHV-1의 확산을 조절하는 것의 중요한 것 중 하나

는 어떤 말이 바이러스를 방출 할지, 어떤 말이 질병

의 전염성의 위험을 보여줄지를 판단하는 것이다. 
EHM 증상을 가지고 있는 자연감염된 말에서 예상되

는 바이러스 방출의 기간에 대한 정보는 거의 없다. 
대부분의 연구자들이 격리를 권고하고 있는 실정이

다. 만약 EHV-1에 감염된 말이 안락사를 해야 할 정

도의 치명적인 신경손상을 보인다면 감염된 말은 다

른 말에게 전염시킬 수 있으므로 예방을 위한 시스템

으로 즉시 감염된 말과 분리될 수 있도록 해야 하고, 
EHM 발병지역 내에서 주변말로의 바이러스 전염위

험에 대한 추가적인 연구를 최소 7일째까지 수행해

야 한다. 본 연구에서 JRC-2의 말이 본 질병의 증상

을 발현한 후 JRC-1의 말이 감염되어 신경병의 발병

사이는 보통 6∼10일이 걸렸다. 이는 Burgee 등(2012)
이 EHV-1에 감염된 말의 대다수는 질병의 유발 이후 

5∼7일 후에 바이러스를 방출한다는 보고한 것과 유

사하였다. 
  국내 말산업을 활성화하고 농가의 생산성을 제고

하기 위해서는 백신접종에 대한 방안도 고려해 볼 필

요가 있다. 현재 국내에서 말의 백신 접종은 선역, 인
플루엔자, 일본뇌염 등 3종에 한해서 시행하고 있다. 
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EHV-1형에 대한 백신은 선진국에서 실시되는 전두

수 접종과는 달리, 국내는 임신마의 유산방지를 위한 

예방차원의 백신 접종만 실시되고 있다. 이러한 백신

접종 시스템은 국내 말 뇌척수염의 원인체 중 하나인 

EHV-1형 감염에 의한 농장의 생산성 및 경제성 저하

를 유발하는 가장 현실적인 문제이다. 따라서 경마산

업 및 승마산업에서의 수요 증가에 따른 국내 사육 

말의 경제적 손실을 줄이고 농가의 소득창출에 기여

하기 위해서는 EHV-1의 백신접종이 필요하리라 판

단된다. 
  앞으로 본 질병을 포함하여 국내 말 전염병의 발생

에 대비하여 더욱 더 체계적이고 철저하게 관리되고 

혹시 전염병이 발생할 경우 즉각적으로 역학조사가 

시행될 수 있도록 국가차원의 지원이 필요하다고 생

각된다. 또한 바이러스 분리 및 기생충 감염 확인 등 

이 질병의 예방을 위해서는 다양한 방법을 통해 더 

많은 연구가 필요하리라 본다.

결    론

  국내에서 사육중인 말에서 뇌척수병증이 의심되거

나 임상증상이 발현하는 말 55마리를 대상으로 re-
al-time PCR방법을 통해 검사한 결과 15 (27.3%)마리

가 EHV-1 양성으로 진단되었다. 또한 양성 시료중에

서 그것이 신경병원성 strain인지 비신경병원성 strain
인지 구별하기 위하여 EHV-1 specific DNA polymer-
ase gene (ORF30)을 타겟으로 하는 증폭된 PCR 생산

물을 가지고 염기서열을 분석한 결과, EHV-1에 대한 

양성으로 진단된 15마리 중 A2254 strain 4마리, 
G2254 strain 3마리로 염기서열이 분석되었으나 특이

한 차이를 발견하지 못하였다. 
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