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Abstract

 This study was designed to assess the healing effects of ascorbic acid on 

full-thickness skin wound in dogs. Four 2.5×2.5 ㎝ full-thickness skin wounds 

were created bilaterally on the dorsolateral aspect in each of 5 dogs. The ten 

wounds were treated with ascorbic acid solution in the experimental group, and 

the ten wounds were treated with 0.9 % saline in the control group. The wound 

healing area was measured every other day for 3 weeks after the wounding. 

Statistical analysis was conducted with the paired t-test.

 On the 1st, 3rd, 5th, 7th, 9th, 11th, 13th, 15th, 17th, 19th, 21st days, the wound healing 

rates were 12.6±9.6 %, 9.5±9.8 %, 18.9±9.0 %, 39.2±5.4 %, 62.2±4.6 %, 86.9±1.9 

%, 92.9±1.8 %, 96.6±1.6 %, 99.1±0.5 %, 99.8±0.2 %, 99.9±0.1 % in the 

experimental group, and 9.1±6.0 %, 9.2±6.0 %, 12.2±5.0 %, 41.3±6.3 %, 54.2±9.2 

%, 81.0±2.6 %, 85.7±2.8 %, 92.3±1.5 %, 96.1±0.7 %, 98.0±0.8 %, 99.5±0.2 % in the 

control group. On the 15
th

 day, the wound closed above 99 % in 2 dogs of the 



experimental group. On the 17
th

 day, the wound closed above 99 % in 3 dogs of 

the experimental group. On the 19th day, the wound closed above 99 % in 5 

dogs of the experimental group, and 2 dogs of the control group. On the 21st 

day, the wound closed above 99 % in 5 dogs of the experimental group, and 4 

dogs of the control group. The wound healing rate of the experimental group 

was 2～4 days faster than that of the control group.

 The tensile strength was 4,169±1,107 g/㎠ in the experimental group, and 

2,438±637 g/㎠ in the control group on the 21st day after wounding. Tensile 

strength was significantly higher in the experimental group than in the control 

group (p<0.05).

 The histopathological findings of the experimental group were similar to those of 

the control group on the 1st, 3rd and 5th days. Inflammation and revascularization 

of the experimental group were similar to those of the control group on the 9
th

, 

13th and 21st days. The formation of collagen and reepithelialization were more 

developed in the experimental group than in the control group on the 9th, 13th and 

21
st

 days.

 Significantly higher wound healing rate, tensile strength and better 

histopathological findings were observed in the experimental group than in the 

control group. These results suggest that the topical application of ascorbic acid 

on full-thickness skin wounds can promote wound healing process.
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Ⅰ.  서 론

 피부의 창상치유는 상처조직의 연속성을 재정립하기 위한 일련의 복잡한 병태생리

학적 과정으로 창상치유 과정은 염증기(inflammatory phase), 증식기(proliferative 

phase), 재형성기(remodeling phase)의 3단계를 거친다(Pavletic, 1993). 피부 창상치

유 속도를 증진시키기 위하여 여러 가지 국소 적용 제재가 연구되어오고 있는데 현

재 창상치유를 목적으로 사용하는 소염제, 소독제, 항균제 및 이물 제거제는 창상의 

치유를 지연시킬 수 있고, 창상을 통해 흡수되어 실질 장기에 독성을 유발할 수도 

있으며 창상부 상피형성을 억제하기도 한다(Swaim 등, 1990; Swaim과 Lee, 1987). 

이러한 단점을 보완하고 창상치유를 촉진하기 위해 yeast glucan(박 등, 1994), aloe

(양 등, 1995), epidermal growth factor(박 등, 1995; 최 등, 1995), chitosan과 chitin

(정 등, 1999), 오존가스(이 등, 2003b), polyphosphate(이 등, 2003a), 소 양막(황 등, 

1999), 그리고 인공피복재(오 등, 1992) 등에 대한 연구가 이루어지고 있다.

 Ascorbic acid는 교원질 합성, 항산화, 감염에 대한 저항, 그리고 산소유리기 제거 

등의 생리적 기능이 있다고 하였다(Spratley 등, 2001). Wolbach(1933)는 처음으로 

ascorbic acid가 세포 간 지지조직의 생성 및 유지에 관여한다는 것을 괴혈병 상태

의 guinea pig에서 밝혔다. 또한, ascorbic acid가 결핍되면 치유 과정 중인 창상 부

위에서 낮은 인장강도를 나타내고(Bartlett 등, 1942; Taffel과 Harvey, 1938), 모세혈

관에서는 내피세포 결합질의 형성부전으로 출혈성 경향을 나타낼 수도 있다고 하였

다(Whitney와 Rolfes, 1999). Hartzell과 Stone(1942)은 괴혈병 상태의 guinea pig에 

과량의 ascorbic acid를 구강 투여하면 수술 후 8일째에 정상 동물의 창상 피부 인

장강도와 유사하게 나타난다고 하였고, 신 등(2000)은 무모생쥐의 실험을 통해 식물

성 알칼로이드의 일종인 halofuginone 국소 도포가 창상치유에 미치는 억제효과를 

관찰하였다. 

 이에 본 실험에서는 ascorbic acid가 창상치유에 미치는 영향을 조사하기 위해서 

개의 피부에 전층 피부 결손창을 유발하여 창상부의 치유율, 인장강도 그리고 병리

조직학적 소견을 관찰하였다.
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Ⅱ.  재료 및 방법

1. 실험동물

 임상적으로 건강한 1～2년령, 체중 4～5 kg 잡종견 5 마리를 암수 구별 없이 실험

군인 ascorbic acid 처치군과 대조군인 0.9 % saline 처치군으로 나누었다. 실험동물

은 Cage 사육하면서 사료(Pro Plan
®

 Adult Formula, Nestlé Purina PetCare 

Company)와 깨끗한 물을 자유로이 급여하였다. 

2. 결손창 유발

 수술 12시간 전부터 절식시켰으며 실험견의 등쪽 체간 좌․우를 삭모하였다. 실험동

물에게 마취 유도 10분 전에 atropine sulfate(광명황산아트로핀Ⓡ, 광명제약주식회사, 

0.05 ㎎/㎏, S.C.)를 투여한 후 tiletamine - zolazepam(Zoletil 50
Ⓡ

 , Virbac, 10 ㎎/㎏, 

I.M.)으로 전신마취 시킨 후 흉추 10번 좌․우측 및 요추 2번 좌․우측 부위 4곳에 각

각 2.5×2.5 ㎝의 정사각형 피부를 전 적출하였으며, 앞쪽 두 곳은 창상치유율과 인장

강도를 측정하였고, 뒤쪽 두 곳은 병리조직학적 검사에 사용하였다.
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3. 창상의 처치

 창상 유발 후 실험군의 창상부는 ascorbic acid(대한아스코르빈산
Ⓡ

,
 

대한약품공업주

식회사 50 ㎎/㎖) 1 ㎖를, 대조군의 창상부는 생리식염수 1 ㎖를 21일간 1일 1회 도

포 하였다.

4. 창상의 치유율 측정

 창상 유발 후 1, 3, 5, 7, 9, 11, 13, 15, 17, 19 및 21일째에 창상부의 크기를 OHP 

필름에 그린 다음 그 면적을 GS-700 Imaging Densitometer(Bio-Rad, U.K.)로 측정

하여 창상 유발 후 시간 경과에 따른 창상의 치유율을 아래의 공식에 의해 산출하

였다.

창상치유율(%) =  ×



Wo : 창상 유발 직후 창상부 면적

Ui : 측정일 창상부 면적

5. 창상부 인장 강도 측정

 창상 유발 후 21일째에 창상부가 중심에 오도록 1×5 ㎝ 크기로 주위 정상 피부와 

함께 피부 전층을 완전히 적출하여 TX-XT2 texture analyser(Stable Micro 

System, USA)를 이용하여 10 ㎜/sec 속도로 인장강도를 측정하였다.
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6. 창상부의 병리조직학적 관찰

 창상 유발 후 1, 3, 5, 9, 13 및 21일째 조직 생검용 키트(5 ㎜, Biopsy Punch, Kai 

Medical, Japan)를 이용하여 원형 전층 피부 결손을 유발한 후 조직을 10 % 중성 

포르말린액으로 고정시키고 일반적인 조직처리 과정을 거쳐 파라핀 포매하여 블록

을 5 ㎛ 두께로 조직 절편을 만들었으며, Hematoxylin & Eosin으로 염색하여 창상

부의 염증 정도, 섬유화 정도, 신생혈관 출현 시기와 정도 및 상피재생 시기를 관찰

하였다.

7. 통계처리

 창상의 면적과 인장강도는 paired t-test로 분석하였다
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Ⅲ.  결 과

1. 창상 치유율

  창상치유 면적을 비교하여 백분율로 나타내었다(Figure 1). 창상치유 전 기간 중에

서 실험군과 대조군은 모두 창상치유 초기보다는 창상 유발 5일 이후에 높은 창상치

유율이 관찰되었다. 창상 유발 후 1일째 창상치유율은 실험군 12.6±9.6 %, 대조군 

9.1±6.0 %, 3일째는 실험군 9.5±9.8 %, 대조군 9.2±6.0 %, 5일째는 실험군 18.9±9.0 

%, 대조군 12.2±5.0 %, 7일째는 실험군 39.2±5.4 %, 대조군 41.3±6.3 %, 그리고 9일

째는 실험군 62.2±4.6 %, 대조군 54.2±9.2 %이였다. 창상 유발 후 1일째, 3일째, 5일

째, 7일째, 그리고 9일째에는 군 간의 유의성을 관찰할 수 없었다(p>0.05). 창상 유발 

후 11일째 창상치유율은 실험군 86.9±1.9 %, 대조군 81.0±2.6 %, 13일째는 실험군 

92.9±1.8 %, 대조군 85.7±2.8 %, 15일째는 실험군 96.6±1.6 %, 대조군 92.3±1.5 %, 그

리고 17일째는 실험군 99.1±0.5 %, 대조군 96.1±0.7 %이였다. 창상 유발 후 11일째, 

13일째, 15일째, 그리고 17일째는 실험군의 창상치유율이 대조군에 비해 유의성 있게 

높았다(p<0.01). 창상 유발 후 19일째 창상치유율은 실험군 99.8±0.2 %, 대조군 

98.0±0.8 %의 창상치유율을 보였으며, 실험군의 창상치유율이 대조군에 비해 유의성 

있게 높았다(p<0.05). 창상 유발 후 21일째 창상치유율은 실험군 99.9±0.1 %, 대조군 

99.5±0.2 %의 창상치유율을 보였으나, 군 간의 유의성 있는 차이를 나타내지는 않았

다. 

 실험군에서 창상면이 99 %이상 폐쇄된 개체수는 창상 유발 후 15일째에 2마리, 17

일째에 3마리, 19일째에 5마리, 21일째에 5마리였다. 반면, 대조군에서 창상면이 99 

%이상 폐쇄된 개체수는 창상 유발 후 19일째에 2마리, 21일째에 4마리였다.
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Figure 1 .  The w ound healing rate in the ascorbic acid treated group and the control 

group.  The w ound healing rate in the ascorbic acid treated group w as higher than 

that in the control group.  O n the 1 1 th, 1 3 th, 1 5 th, 1 7 th and 1 9 th days, the w ound 

healing rate w as significantly higher in the ascorbic acid treated group than in the 

control group(*; p< 0 . 0 5 , **; p< 0 . 0 1 ).
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2. 창상부 인장강도

 인장강도 검사 결과는 Figure 2와 같다. 실험군은 4,169±1,107 g/㎠이었고 대조군은 

2,438±637 g/㎠으로 실험군이 대조군에 비해 59 % 높게 나타났다(p<0.05).

Figure 2 .  The tensile strength in the ascorbic acid treated group and the control 

group.  The tensile strength w as significantly higher in the ascorbic acid treated 

group than in the control group on the 2 1 st day after w ounding(*; p< 0 . 0 5 ).
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 3. 창상부 병리조직학적 소견

 창상 유발 후 병리조직학적 변화는 다음과 같다. 창상 유발 후 1일째에 실험군과 

대조군은 모두 심한 출혈과 다수의 염증세포 침윤이 관찰되었다.

 창상 유발 후 3일째에 실험군과 대조군은 모두 1일째에 비해 염증세포의 수는 감

소하였으나, 신생혈관 출현이나 섬유아세포 침윤은 확인되지 않았다.

 창상 유발 후 5일째에 실험군과 대조군은 모두 3일째에 비해 염증세포의 양이 줄

었으며, 섬유아세포는 두 군에서 모두 불규칙한 방향으로 증식 침윤되어 있고, 신생

혈관 출현도 관찰되었다.

 창상 유발 후 9일째에 실험군과 대조군은 모두 5일째에 비해 염증세포의 양이 현

저히 줄었다. 섬유아세포는 두 군 모두 5일째에 비해 증가되어 있었으며, 대조군에 

비해 실험군에서 더욱 많이 관찰되었다. 섬유아세포가 배열된 방향은 실험군에서 일

부 창상면에 수평으로 배열된 양상을 보였으나, 대조군에서는 거의 모두 창상면에 

수직이거나 불규칙하게 관찰되었다. 신생혈관의 수는 실험군에서 동 군의 5일째와 

비교하여 약간 감소된 양상을 보였고, 대조군에서는 동 군의 5일째와 비슷한 양상을 

보였다. 또한, 실험군에서는 일부 재생된 상피가 관찰되었다(Figure 3).

 창상 유발 후 13일째에 실험군과 대조군은 모두 염증세포들이 거의 관찰되지 않았

다. 섬유아세포가 배열된 방향은 실험군에서 대부분 창상면에 수평으로 배열된 양상

을 보였으며 그 수가 감소하였고 교원질 침윤이 확인되었으나, 대조군에서는 대부분 

창상면에 수직이거나 불규칙하게 관찰되었고 그 수가 증가하는 양상을 보였다. 실험

군의 경우 재생된 상피가 완전히 복구된 개체가 있었으나, 대조군에서는 상피가 재

생된 개체가 관찰되지 않았다(Figure 4).

 창상 유발 후 21일째에 실험군과 대조군은 모두 출혈과 염증이 관찰되지 않았다. 

섬유아세포는 대조군에 비해 실험군에서 적게 관찰 되었고, 배열된 방향은 거의 모

두 창상면에 수평이며 교원질 합성이 관찰되었으나, 대조군에서는 대부분 창상면에 

수평으로 배열되어 있었다. 신생혈관의 수는 두 군 모두 13일째와 비슷한 양상을 보

였다. 상피의 재생 정도는 대조군에 비해 실험군에서 더욱 진행된 양상을 보였다. 

실험군은 재생된 상피에서 각화가 진행되고 있었으나, 대조군은 상피의 증생만 관찰
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되었다(Figure 5).
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Ⅳ.  고 찰

 창상치유에 영향을 주는 전신적, 국소적 요인 중 영양적인 부분으로는 proteins, 

ascorbic acid, retinoic acid, vitamin B, zinc, copper, calcium, magnesium 등이 있으

며(Pavletic, 1993), 이 중 ascorbic acid가 부족 되면 괴혈병을 일으키고 창상치유가 

중지될 수도 있다. Ascorbic acid는 여러 가지 생리작용을 하며 창상 부위에서 교원

질 합성을 담당하기도 하는데, ascorbic acid가 부족한 괴혈병 환자는 창상치유가 지

연 된다고 하였다(Wolbach, 1933). Jagetia 등(2004)은 창상치유과정에서 방사선조사

를 하면 혈관생성 억제, 섬유아세포와 조혈모세포 증식 억압, 그리고 교원질 합성 저

하 작용이 있지만 ascorbic acid를 투여하면 세포증식, 교원질 침착과 혈관공급의 증

가를 가져다준다는 것을 확인하였다. Long 등(2003)은 피부의 창상과 감염이 있을 

경우 혈중 ascorbic acid의 농도가 감소한다는 것을 조사하였다. Ascorbic acid가 창

상치유 과정에 미치는 영향에 대한 연구는 현재도 계속되고 있고, 일부 학자들이 

ascorbic acid는 창상치유와 관계없다고 주장하기도 하였으나(Carndon 등, 1940; 

Carney, 1946), 대부분의 연구자들은 창상치유를 촉진시킨다고 하였다(Bavetta 등, 

1961; Schwartz, 1970).

 Pfister 등(1978)은 ascorbic acid를 국소적으로 도포할 때에도 각막 궤양의 치유에 

도움이 된다고 하였는데, 이는 각막 내 ascorbic acid 수준 회복으로 섬유아세포가 

교원질 형성을 증진하기 때문에 변성 교원질이 새로 합성된 교원질로 대체된다는 것

이다. Darr 등(1992)은 자외선 자극에 의해 손상된 돼지 피부에 국소적인 ascorbic 

acid의 적용으로 조직의 손상을 경감하였는데, 이는 ascorbic acid의 항산화 작용에 

의한 것으로 발표하였다. 본 실험에서 ascorbic acid를 구강투여나 주사제 투여 방법

이 아닌 도포 방법으로 창상치유 효과를 실험한 결과도 0.9 % saline을 도포한 방법

에 비하여 우수한 것으로 나타났다. 본 실험에서 창상 유발 5일 이후에 실험군과 대

조군에서 모두 창상치유율이 급격히 증가하고, 창상 유발 후 11～19일 사이에 실험

군이 대조군에 비해 유의성 있는 창상치유율을 나타내었다. 창상 유발 후 15일째에 

실험군 2마리에서 창면 99 %이상 폐쇄되었고, 17일째에 실험군은 3마리, 19일째에 
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실험군은 5마리인 반면, 대조군은 처음으로 2마리의 창면이 99 %이상 폐쇄되었다. 

창상 유발 후 21일째에 실험군은 5마리, 대조군은 4마리의 창면이 99 %이상 폐쇄되

었다. 즉, 실험군에서의 창상 치유 작용이 대조군에 비해 약 2～4일 가량 빠르게 관

찰되었는데, 이는 ascorbic acid가 교원질 형성을 촉진하였기 때문이라 생각된다.

 육아조직의 수축 기전에 대해서는 많은 이론이 있으나, 근섬유아세포의 수축력에 

기인한다는 이론이 가장 유력하다(Collignon과 Turnidge, 1999). 결손창이나 개방창

에서 섬유아세포에 의한 교원질의 합성은 창상 발생 후 4일째부터 일어난다고 하였

으며(Okamoto 등, 1995), Pavletic(1993)은 대부분의 창상치유가 육아조직이 형성되

는 증식기에 이루어진다고 하였다. 교원질은 섬유성 단백질의 일종으로 1000 개의 

아미노산이 모여 교원질 분자를 만들며, 섬유아세포에서 만들어진 교원질과 탄력섬

유가 그물모양으로 서로 짜여져 피부에 탄력성과 신축성을 부여하게 된다(Prockop

과 Kivirikko, 1995). 교원질 분해는 과립세포, 대식세포, 섬유아세포 및 상피세포 등

에서 분비되는 collagenase에 의해서 이루어지는데, 이러한 교원질 분해, 세포막배출, 

교차결합, 교원질 합성이 창상치유의 주요 기전이며 이렇게 형성된 교원질이 조직의 

유지와 강도를 높여준다(Pavletic, 1993; Mutsaers 등, 1997). 본 실험에서 창상 유발 

후 21일째 인장강도는 실험군이 4,169±1,107 g/㎠, 대조군이 2,438±637 g/㎠로 실험

군이 대조군에 비해 약 1.7배 높았고 유의성이 있었는데(p<0.05) 이는 ascorbic acid

가 창상부에 교원질 합성과 분해를 유도하여 인장력을 증가시켰기 때문으로 판단된

다. 피부의 인장강도는 창상치유의 지표가 될 수 있다고 하였는데(Taffel과 Harvey, 

1938), 실험군이 대조군보다 인장강도가 높게 측정되었으므로 실험군이 대조군보다 

창상치유가 더 빠르게 진행되었다고 할 수 있다.

 Spratley 등(2001)은 rat를 이용한 고막 절개 실험에서 고막경화증을 일으키는 경우

에 ascorbic acid를 국소 도포한 군에서 saline을 도포한 군보다 고막의 경화 정도를 

감소시키고, 결합조직이 두꺼워 진다고 하였는데, 이는 ascorbic acid 기능 중 교원

질 합성, 항산화 그리고 산소유리기 제거에 의한 것으로 ascorbic acid가 병리조직소

견도 호전 시킬 수 있다고 하였다. 본 실험의 병리조직학적 소견에서 창상 유발 후 

1일째, 3일째, 5일째는 실험군과 대조군이 차이가 없었다. 하지만, 창상 유발 후 9일

째에 실험군이 대조군에 비해 더 많은 섬유아세포의 증식과 침윤이 관찰되었고, 실

험군의 섬유아세포 배열이 대조군에 비해 규칙적인 양상을 보였다. 또한, 실험군에
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서는 일부 상피의 재생이 관찰되었다. 창상 유발 후 13일째에 실험군과 대조군은 모

두 염증세포가 관찰되지 않았고, 섬유아세포가 배열된 방향은 실험군이 대조군에 비

해 창상면과 수평으로 배열된 양상을 보였으며 교원질 침윤이 확인되었다. 실험군은 

재생된 상피가 완전히 복구된 개체가 있었으나 대조군에서는 상피가 재생된 개체가 

관찰되지 않았다. 창상 유발 후 21일째에 실험군은 대조군에 비해 상피의 재생 정도

가 더욱 진행된 양상을 보였으며, 재생된 상피에서 각화도 진행되고 있었다. 병리조

직학적 소견 관찰 결과, ascorbic acid를 도포한 실험군이 창상 유발 후 9～21일 사

이에 saline을 도포한 대조군보다 창상치유가 빠르다는 것을 관찰하였는데 이는 

ascorbic acid가 창상치유 후기에 그 효과를 나타내기 때문으로 판단할 수 있다.   

 본 실험에서 개의 전층 피부 창상을 유발하여 ascorbic acid를 도포한 결과 saline

을 도포한 군보다 창상치유에 효과적이었다. 또한, ascorbic acid의 국소 도포는 창

상 치유과정 초기보다는 후기 단계인 창상 유발 후 9～19일 사이에 치유효과를 나

타내는 것으로 판단되었다. 
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Ⅴ.  결 론

 피부 전층 결손 창상 유발 후 창상부에 ascorbic acid를 도포하고, 창상부에 saline

을 도포한 대조군과 창상치유 효과를 비교 평가하기 위하여 창상치유율, 기계적 인

장강도 및 병리조직학적 검사를 실시하였다.

 창상 유발 후 두 군에서 점진적으로 창상 면적이 감소함을 알 수 있었는데, 창상 유

발 후 11～19일에 실험군이 대조군보다 높은 창상치유율을 보였다(p<0.05). 창상의 

폐쇄가 99 %이상 나타난 개체수는 실험군에서 창상 유발 후 15일째에 2마리, 17일째

에 실험군 3마리, 19일째는 실험군 5마리인 반면, 대조군은 2마리, 그리고 21일째에 

실험군 5마리, 대조군 4마리가 확인되었다. 실험군과 대조군 간에 2～4일의 창상치유 

속도 차이가 관찰되었다.

 창상 유발 후 21일째에 측정한 인장강도는 실험군이 4,169±1,107 g/㎠이었고, 대조

군이 2,438±637 g/㎠으로 실험군이 대조군에 비해 59 % 높은 수치를 보였다(p<0.05).

 병리조직학적 소견은 창상 유발 후 1일째, 3일째, 5일째는 군 간의 차이를 관찰할 

수 없었다. 창상 유발 후 9일째에 실험군에서 대조군에 비해 더 많은 섬유아세포의 

형성과 일부 재생된 상피가 관찰되었으며, 창상 유발 후 13일째에 실험군은 대조군

에 비해 교원질 침윤과 상피 재생이 조기에 진행되는 것이 관찰되었다. 창상 유발 

후 21일째에 실험군은 재생된 상피의 각화도 관찰되었으나 대조군에서는 관찰되지 

않았다.

 이상으로 보아 saline 국소 도포에 비해 ascorbic acid의 국소 도포는 창상의 조기 

치유를 유도하지는 않지만, 창상 유발 후 9일째부터 창상치유를 좋게 하고 인장강도

를 증가시키며 창상치유 효과를 나타내는 것으로 판단된다.
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Legend for figures

Figure 3. The histopathological findings of the experimental group on the 9th day 

after wounding(H ＆ E staining, ×40(A), ×100(C)). The histopathological findings 

of the control group on the 9
th

 day after wounding(H ＆ E staining, ×40(B), 

×100(D)). Note infiltration of inflammatory cells in dermis and epithelial 

regeneration.

Figure 4. The histopathological findings of the experimental group on the 13th 

day after wounding(H ＆ E staining, ×40(A), ×200(C)). The histopathological 

findings of the control group on the 13
th

 day after wounding(H ＆ E staining, 

×40(B), ×200(D)). Note epithelial regeneration, proliferation of fibroblasts, and 

neovascularization.

Figure 5. The histopathological findings of the experimental group on the 21st 

day after wounding(H ＆ E staining, ×40(A), ×200(C)). The histopathological 

findings of the control group on the 21
st

 day after wounding(H ＆ E staining, 

×40(B), ×200(D)). Compare the mature epithelium with keratinization layer in the 

experimental group and the immature epithelium in the control group.
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Figure 3.
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Figure 4.
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Figure 5.
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