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창상치유과정은 매우 역동적인 현상이며, 다양한 세포

및 성장인자들이 관여한다(Aston 등 1997; Sabiston과

Lyerly, 1997). 창상 발생 초기에는 혈소판으로부터 혈소

판유래성장인자 (platelet derived growth factor, PDGF),

인슐린유사성장인자-1 (insulin-like growth factor-1, IGF-

1), TGFs 등의 성장인자들이 유리되고 중성구에 의한 탐

식작용과 염증반응이 진행된다(Park과 Barbul 2004). 단

핵구는 창상조직에서 대식세포로 분화하여 탐식작용과

함께 인터루킨-1과 6 (interleukin-1, 6), 종양괴사인자-α
(tumor necrosis factor-α), TGF-β, TGF-α, PDGF, IGF-1

등과 같은 다양한 시토카인(cytokine)들과 성장인자들

을 분비하여 염증세포들의 침윤을 촉진시키고 혈관내

피세포의 증식과 혈관형성을 촉진시킬 뿐만 아니라 섬

유모세포의 침윤과 증식, 교원섬유 합성을 촉진시키는

등 창상치유과정 전반에 걸쳐 핵심적인 역할을 수행한

다(Roesel과 Nanney 1995; Park과 Barbul 2004).

TGF-β1은 혈소판, 대식세포, 섬유모세포 등에서 분비

되며 단핵구, 대식세포, 섬유모세포에 대한 화학주성

(chemotaxis)을 유발한다. 또한 섬유모세포를 자극하여

교원섬유와 기타 기질성분의 합성과 분비를 증가시키고

교원섬유분해효소의 분비를 억제시키며, 혈관내피세포

를 자극하여 혈관의 형성을 촉진시키는 등의 다양한 작

용을 나타낸다(Sporn과 Roberts 1992; O’Kane와 Fergu-

son 1997). TGF-β2는 창상기질에서 섬유모세포에 의한

창상수축(wound contracture)과정에서 중요한 작용을 나

타내며(Smith 등 1999), β3은 육아조직의 증식을 억제

하여 반흔형성(scar formation)을 감소시키는 것으로 알

려져 있다(Shah 등 1994).

글루코코르티코이드(glucocorticoid)는 급만성의 염증

성질환, 자가면역질환, 장기이식 등 다양한 임상 분야에

서 널리 사용되고 있다. 순환혈액 속의 단핵구, 림프구
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등을 감소시키고 세포들의 화학주성인자 분비기능을

억제시킴으로써 창상치유과정 초기에 필수적인 염증세

포들의 역할을 억제시킨다(Katzung 2001). 또한 글루코

코르티코이드는 TGF-β1의 세포내 신호전달과정을 방

해하며(Song 등 1999), 섬유모세포의 증식과 프롤린수산

화효소(prolyl hydroxylase)의 활성을 억제시키고(Aston

등 1997) 제I형 전교원섬유 mRNA의 반감기를 감소시

켜(Raghow 등 1986) 제I형 교원섬유의 합성을 감소시킨

다. 이와 같이 글루코코르티코이드는 다양한 기전들을

통해 창상치유과정을 지연시키는 것으로 알려져 있다.

따라서 임상적으로 글루코코르티코이드를 다량 또는 장

기적으로 투여해야 할 경우 창상의 관리는 중요한 문제

가 된다.

본 연구에서는 저용량의 덱사메타손을 매일 투여하여

지속적으로 창상치유장애를 나타내는 실험동물의 창상

모델에 rhTGF-β1을 투여하여 창상치유 촉진효과를 확

인하고 동반되는 세포조직학적 변화 및 TGF-βs의 발현

양상의 변화를 구명하고자 하였다.

재료 및 방법

1. 실험동물

실험을 위해 생후 8주령, 평균체중 185 g 정도의 Spra-

gue Dawley 계 수컷 흰쥐를 실험동물 공급업체(대한바

이오링크, 한국)에서 구입하여 사용하였다. 사육장의 실

내온도와 일광주기를 각각 23±1�C와 12시간으로 유지

하였으며, 고형사료(삼양유지사료, 한국)와 수돗물을 제

한 없이 공급하였다.

2. 덱사메타손의 투여

덱사메타손(dexamethasone disodium phosphate, 제일

제약, 한국) 투여군은 덱사메타손을 생리식염수로 0.1

mg/mL의 농도로 희석하여 0.1 mg/kg을 매일 오전 10시

에 피하주사하였다. 정상대조군에게는 동량의 생리식염

수를 주사하였다.

3. 창상수술 및 rhTGF-β1의 투여

실험 3일째에 ketamine (유한양행, 한국) 50 mg/kg을 근

육주사하여 실험동물을 마취시킨 후 등의 피부에 정중

면으로부터 일정한 간격을 두고 좌∙우에 각각 두 곳

을 선택하여 직경 4 mm의 피부생검펀치(KASCO Instru-

ments Ltd., UK)로 피부근층을 포함한 전층창상(full thic-

kness wound)을 만들었다. 수술 직후 실험군에서는 구연

산인산염완충용액 (sodium citrate-phosphate buffer, pH

4.0)으로 1 ng/μL의 농도로 희석한 rhTGF-β1 (Santacruz,

USA) 50 ng을 각각의 창상 인접부위에 진피내주사(intra-

dermal injection)하였다. 정상대조군과 덱사메타손을 투

여한 음성대조군에서는 50 μL의 완충용액을 창상 인접

부위에 진피내주사하였다. 창상은 이차유합기전(secon-

dary intention healing process)에 의해 치유되도록 하였다.

4. 창상면적의 측정

수술 후 1일, 3일, 5일, 7일째에 각각의 실험동물의 창

상부위의 최대, 최소직경을 Dial Caliper (Mitutoyo, Japan)

로 측정하였다. 창상면적은 다음 공식 [1/4×최대직경×

최소직경×π]을 이용하여 계산하였다. 평균 창상면적의

통계학적 분석을 위해 SPSS (SPSS Inc., USA) 프로그램을

이용하였다.

5. 창상조직의 채취 및 처리

수술 후 1일, 3일, 5일, 7일, 15일째에 각 군에서 2마리

의 실험동물을 선택하여 에틸에테르를 과다 흡입시켜

희생시킨 후 창상조직을 채취하였다. 채취한 조직은 즉

시 4�C, 4% 포르말린 인산염완충용액(pH 7.4)으로 12시

간 동안 고정하였다. 고정된 조직은 수세, 탈수, 투명, 침

투과정을 거친 다음 모두 동일한 방향성을 갖도록 포

매하였다. 포매된 조직을 박절기로 절삭하여 5 μm 두께

의 연속절편을 얻은 다음 3-aminopropyl triethoxysilane

(Sigma, USA)으로 코팅된 슬라이드글라스에 부착하여

실온에서 건조시켰다.

6. 창상조직의 염색

창상조직의 일반적인 구조를 관찰하기 위해 통상적인

방법으로 헤마톡실린-에오신 염색을 실시하였고 TGF-βs

등의 발현 양상을 관찰하기 위해 면역조직화학염색을

실시하였다. 면역조직화학염색을 위해 탈파라핀과정과

함수과정을 거친 조직절편에 3% 과산화수소를 가하여

내재성 과산화효소의 활성을 제거하고 인산염완충식염

수(phosphate-buffered saline, PBS, pH 7.4)로 세척한 다음

정상혈청용액(10% normal goat serum, 1% bovine serum

albumin, 0.1% Triton X-100 in PBS)을 1시간 동안 처리

하여 비특이성 항원의 반응을 차단하였다. 각각의 일차

항체 (anti-TGF-β1, β2, β3 rabbit IgG, Santacruz, USA;

anti-rat collagen type I rabbit IgG, Chemicon, USA)를 정

상혈청용액에 적정 농도로 희석하여 조직절편에 점적
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하고 4�C에서 12시간 동안 반응시킨 다음 PBS로 세척

하였다. 비오틴부착이차항체(biotinylated anti-rabbit IgG,

Vector, USA)를 조직절편에 가하여 실온에서 60분간 반

응시킨 후 PBS로 세척한 다음 ABC Reagent (PK-7100,

Vector, USA)를 가하여 실온에서 30분간 반응시켰다.

조직절편을 PBS로 세척한 다음 과산화효소에 대한 기

질로 디아미노벤지딘(diaminobenzidine, SK-4100, Vector,

USA)을 가하여 발색하였다. 발색을 마친 조직절편을

Mayer hematoxylin 용액으로 1분간 대조염색한 후 탈수,

투명화 과정을 거친 다음 Synthetic mountant (Shandon,

USA)로 봉입하였다.

7. 창상조직의 단백질 분리 및 western blot

각 군의 실험동물에서 창상부위를 적출하여 지방층과

피부근층을 제거한 후 직경 5.5 mm의 펀치로 동일한 크

기의 창상조직을 채취하여 4�C의 modified RIPA buffer

[50 mM Tris-HCl (pH 7.4), 1% NP-40, 0.25% Na-deoxy-

cholate, 150 mM NaCl, 1 mM EDTA, 1 mM phenylmethyl-

sulfonyl fluoride, 1 μg/mL aprotinin, 1 μg/mL leupeptin,

1 mM Na3VO4, 1 mM NaF, protease inhibitor cocktail]를

이용하여 1시간 동안 단백질을 추출한 후 4�C, 12,000

rpm에서 30분간 원심분리하여 상청액을 분리하였다. 상

청액의 단백질 농도는 Protein Assay Reagent (Bio-Rad,

USA)를 이용하여 Bradford법으로 측정하였으며 표준

단백질농도는 소혈청알부민(bovine serum albumin, Sig-

ma, USA)을 사용하여 정하였다. 50 μg의 단백질을 전기

영동 (SDS-PAGE)한 다음 Semidry Transfer Cell (Bio-

Rad, USA)을 이용하여 polyvinylidene difluoride mem-

brane (Millipore, USA)으로 전이시켰다. 비특이적인 항원-

항체 반응을 차단하기 위해 단백질이 전이된 막을 탈지

분유용액(5% nonfat dry milk in Tris buffered saline with

0.1% Tween-20, TBS-T, pH 7.6)으로 실온에서 60분간

처리하였다. 면역조직화학염색법에서 사용하였던 일차

항체를 1% 소혈청알부민을 포함한 TBS-T에 희석하여

4�C에서 12시간 동안 반응시키고 TBS-T로 세척하여

HRP부착이차항체 (horseradish peroxidase conjugated

anti-rabbit IgG, Bio-Rad, USA)를 TBS-T에 희석하여 실

온에서 1시간 동안 부착시켰다. TBS-T로 막을 세척한

다음 Enhanced Luminol (Perkin-Elmer, USA)을 제조사

지침에 따라 적용하여 검출, 현상하였다.

결 과

1. RhTGF-β1은 평균창상면적의 감소를 촉진시킨다.

평균창상면적은 rhTGF-β1의 투여 후 3일째부터 음성

대조군보다 빠르게 감소되어 수술 후 5일째까지 유의한

차이를 나타내었다(Fig. 1). 농도에 따른 효과의 차이를
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Fig. 1. Analysis of the mean wound size. Statistical significances were tested by oneway analysis of variances (ANOVA) among groups
based on Tukey’s multiple comparison test. In the experimental groups, mean wound sizes were significantly smaller than those of the
negative control groups at 3 and 5 days after the surgery. Numbers of wound samples of each group are 44, 44, 36, 28, and 20 at POD 0, 1,
3, 5, and 7, respectively. Numbers of wound sample of supplementary group (RT 100 ng, wounds were treated with 100 ng of rhTGF-β1)
are 20, 20, 20, 16, and 16 at POD 0, 1, 3, 5, and 7, respectively. Symbols: *, p⁄0.05; **, p⁄0.01.
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Fig. 2. The wound healing process was accelerated by a single application of rhTGF-β1. The wound tissues were processed with Hematoxy-
lin-Eosin stain (1A-C) and immunohistochemical stain with anti-rat collagen type I antibody (2A-C). The Fig. 1A-C and 2A-C are wound
matrices at the 5th and the 7th day of the experiment, respectively. The cellular infiltration and the collagen deposition in the wound matrices
were significantly enhanced in the rhTGF-β1 treated groups. Scale bar==100 μm.

Normal control group Negative control group Experimental group

Fig. 3. Expression of TGF-β1 was accelerated by a single application of rhTGF-β1. The Fig. 1A-C and 2A-C show the wound matrices at
the 1st and the 5th day of the experiment, respectively. In the Fig. 1A and 1C many TGF-β1 positive cells are infiltrated, but in the Fig. 1B
immunoreactive cells are rare. The Fig. 3 shows the result of the western blot analysis. ERK-2 was used as the internal standard. Abbrevia-
tions: NS, normal control group; DX, negative control group; DT, experimental group. Scale bar==100 μm.
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확인하기 위해 추가적으로 같은 방법으로 창상을 만든

후 rhTGF-β1을 100 ng 투여한 결과 수술 후 3일째부터

7일째까지 평균창상면적이 유의한 수준으로 빠르게 감

소되었다. 이 결과는 rhTGF-β1가 창상 치유를 촉진시

키며 농도에 따라 유의한 차이가 있음을 나타낸다.

2. RhTGF-β1은 창상부위에서 육아조직의 증식을

촉진시킨다.

조직학적 관찰 결과 rhTGF-β1의 투여에 의해 창상조

직내 세포밀도가 현저하게 증가되었으며, 신생혈관과 섬

유모세포의 증식도 촉진되어 수술 후 7일째에는 창상기

질 전체가 육아조직으로 채워져 정상대조군의 조직소견

과 거의 대등한 양상을 보였다. 제I형 교원섬유의 합성

과 재배열도 rhTGF-β1 투여군에서 더 빠르게 진행되어

수술 후 3일째부터 창상기질 심층부에서 다량의 제I형

교원섬유가 합성되었으며, 7일째에는 전체 창상기질에

교원섬유다발의 밀도가 크게 증가되어 육아조직 구조

가 정상대조군과 유사하게 관찰되었다(Fig. 2). 이 결과

는 rhTGF-β1의 투여에 의해 창상조직내의 교원섬유의

합성과 침착이 촉진되는 것을 나타낸다.

3. RhTGF-β1은 창상조직에서 TGF-βs의 발현을

유도한다.

TGF-β1은 과증식성상피세포층과 발달중인 육아조직
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Fig. 4. Expression of TGF-β2 increased by a single application of rhTGF-β1. The Fig. 1A-C and 2A-C show the superficial wound
matrices at the 5th day and the 7th day of the experiment, respectively. Each rectangle in the right upper corner of the Fig. shows the
hyperproliferating epithelium. The rectangle in the right lower corner of the Fig. 1B shows the deep wound matrix. The Fig. 3 shows the
result of the western blot analysis. ERK-2 was used as the internal standard. Abbreviations: NS, normal control group; DX, negative control
group; DT, experimental group. Scale bar==100 μm.
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의 표층부와 주변부에서 주로 발현되다가 재상피화와

육아조직형성이 완료된 후에는 발현이 현저하게 감소되

었으며, western blot을 시행한 결과 rhTGF-β1 투여군에

서는 정상대조군과 같이 수술 후 신속하게 TGF-β1이

증가되어 1일째와 3일째에 가장 풍부하게 발현된 다음

점차 감소되었다(Fig. 3). TGF-β2는 과증식성상피세포

층과 섬유모세포, 혈관내피세포, 대식세포 등 창상조직

내 대부분의 세포들에서 발현되며, 덱사메타손 투여에

의해 가장 두드러지게 발현이 감소되었으나 rhTGF-β1

투여에 의해 발현이 현저하게 증가되었다(Fig. 4). TGF-

β3은 과증식성상피세포층에서 소량 발현되었고 육아조

직의 심층부 및 변연부에서 점차 발현이 증가되다가 육

아조직이 충분히 형성된 후에는 발현이 크게 감소되었으

며, rhTGF-β1 투여에 의해 정상대조군과 유사한 발현 경

과를 나타냈다(Fig. 5).

고 찰

저자들의 연구에서 덱사메타손을 지속적으로 투여하여

장기간 창상치유장애를 유발한 실험동물 모델에서 저

용량의 rhTGF-β1 투여에 따른 창상치유 촉진효과를 확

인하고 TGF-β1의 투여에 따른 세포조직학적 변화와

TGF-β family의 발현 변화를 함께 관찰하였다.

창상모델에 rhTGF-β1의 국소적인 투여는 창상치유를

촉진할 수 있다는 결과는 이미 많은 보고가 있다(Sporn

등 1983; McGee 등 1989; Pierce 등 1989; Quaglino 등

1990; Mustoe 등 1991; Shah 등 1994; Puolakkainen 등

1995). 또한 글루코코르티코이드를 일회 투여한 실험동

물의 창상모델에서도 고용량의 rhTGF-β1을 국소(Pierce

등 1989; Beck 등 1991) 또는 전신적으로(Beck 등 1993)

투여함으로써 창상치유과정을 촉진시킬 수 있었다고 보

고하였다. 저자들의 실험에서도 저용량의 rhTGF-β1의

투여가 창상의 평균 면적을 빠르게 감소시키는 효과를

나타내었으며, 특히 저용량의 투여에 있어서도 농도에

따른 유의한 차이가 있다는 것을 관찰하였다.

외인성 TGF-β1은 생물학적 반감기는 매우 짧지만

(Beck 등 1993) 유의하게 대식세포와 섬유모세포의 TGF-

β1 발현을 증가시키는 것으로 알려져 있다(Pierce 등

1989; Song 등 2002). 글루코코르티코이드의 투여는 섬

유모세포의 활성과 분화를 억제시키는 반면 TGF-β1은

섬유모세포의 활성을 증가시키고 근육섬유모세포

(myofibroblast)로의 분화를 유도하여 창상수축반응을

촉진시키는 것으로 알려져 있다(Masur 등 1996).

이번 연구에서는 rhTGF-β1의 국소 투여에 의해 창상

조직내 TGF-β1 뿐만 아니라 β2, β3의 발현도 전반적으

로 증가되었으며, 시간경과에 따른 발현의 변화도 정상

대조군과 대등한 양상을 나타냈다. 외인성 TGF-β1의 투

212 강기영, 김 현

Fig. 5. Expression of TGF-β3 was accelerated by a single application of rhTGF-β1. The Fig. 1A-C show the deep wound matrices and gran-
ulodermal junctions at the 7th day of the experiment. The Fig. 2 shows the result of the western blot analysis. Expression of TGF-β3 increased
until granulation tissue was fully deposited, and then it rapidly decreased. ERK-2 was used as the internal standard. Abbreviations: NS, normal
control group; DX, negative control group; DT, experimental group. Scale bar==100 μm.
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여는 창상기질내 다양한 세포들의 침윤과 활성을 직간

접적으로 증가시킬 수 있기 때문에(Brandes 등 1991a, b)

저자들의 연구에서도 rhTGF-β1이 섬유모세포의 활성을

증가시킴을 물론 성장인자들의 자가분비 및 인접분비

기전을 촉진시킴으로써 지속적인 효과를 유도하고 창

상치유장애 개선에 긍정적인 영향을 미치는 것으로 생

각되었다.

각각의 TGF-βs는 개체의 종에 따라 정상 피부조직에

서 특징적인 발현 양상을 보이는 것으로 알려져 있다

(O’Kane와 Ferguson 1997). 정상 피부조직에서 TGF-β1

은 진피층의 일부 세포들에서만 발현이 관찰된 반면

TGF-β2와 β3은 표피층과 피부부속기관, 혈관내피세포,

대식세포, 섬유모세포 등의 다양한 세포들에서 관찰되

었고 β2가 가장 풍부하게 발현되었다. 따라서 정상 피부

조직의 구조와 기능 유지에는 TGF-β2가 가장 중요한

역할을 수행할 것으로 생각되었다. 창상조직내에서 TGF-

β1은 증식 중인 육아조직의 표층부와 과증식성상피세

포층에서 다량 발현되다가 육아조직형성과 재상피화가

완료된 후에는 발현이 현저하게 감소되었다. TGF-β2는

창상치유과정 전반에 걸쳐 비교적 높은 수준의 발현을

유지하였으며, β3은 초기 과증식성상피세포층과 후기

육아조직의 심층부와 변연부에서 발현이 증가되었다.

따라서 창상부위에서 육아조직의 형성과 재상피화 과

정에서는 TGF-β1이 가장 중요한 역할을 수행하고 β2

는 전반적인 세포들의 활성을 지속적으로 조절하며, β3

는 일정 수준에서 육아조직의 증식을 억제시키면서 재

구성단계의 진행에 관여하는 것으로 생각되었다

창상치유과정에서 발현되는 전체 TGF-βs 중에서

TGF-β1의 비율이 가장 높고 시간 경과에 따라 잠재형

(latent TGF-βs)의 비율이 점차 증가되는 것으로 알려져

있다(Yang 등 1999). 저자들의 연구에서는 정상대조군의

창상치유과정에서 TGF-β1과 β2 모두 다량 발현되었고

β2는 β1보다 활성형의 비율이 더 높았다. 그리고 Frank

등(1996)이 보고한 창상치유경과에 따른 TGF-βs mRNA

의 발현 양상은 본 연구에서 잠재형 TGF-βs의 발현 양

상과 대체로 비슷하였다.

TGF-β1은 재상피화과정에 대해서는 촉진효과를 나

타내지 않는 것으로 알려져 있다. TGF-β는 시험관내실

험에서 각질세포의 이동과 증식을 억제시키며(Andresen

등 1997; Coffey 등 1988), 실제 창상치유과정에서도 재

상피화과정에 대한 촉진효과는 없으며 고용량에서는 오

히려 억제효과를 나타내는 것으로 보고되었다(Mustoe

등 1991). 그러나 본 실험에서는 rhTGF-β1의 투여에 의

해 재상피화과정도 음성대조군보다 빠르게 진행되었고

재상피화 완료 시점이 정상대조군과 큰 차이가 없었다.

또한 면역조직화학염색 소견에서도 과증식성상피세포

층에서 TGF-βs가 창상치유과정 초기부터 발현되었고

재상피화가 완료된 이후부터는 발현이 현저히 감소되

었으며, 특히 rhTGF-β1을 투여한 실험군의 과증식성상

피세포층에서는 TGF-β1이 음성대조군에 비하여 크게

증가됨을 관찰하였다. 따라서 재상피화과정에도 TGF-

βs가 중요한 역할을 수행하며, rhTGF-β1의 촉진효과는

상피세포에 대한 직접적인 작용 또는 섬유모세포의 활

성 증가에 따른 다른 성장인자의 분비 증가, 육아조직 형

성 촉진에 의한 상피세포의 이동 속도 증가 등 여러 요

인들이 복합적으로 관여할 것으로 생각되었다.

TGF-β1은 창상치유과정에 매우 중요한 역할을 수행하

며 여러 연구자들에 의해 외인성 TGF-β1의 창상치유 촉

진효과가 제시되었다. 본 연구에서도 소량의 rhTGF-β1

을 국소 투여함으로써 창상치유속도뿐만 아니라 세포

조직학적 양상을 포함한 전반적인 창상치유장애를 개

선시킬 수 있음을 알 수 있었다. 또한 덱사메타손 투여

에 의해 저하되었던 TGF-βs의 발현도 회복, 증가됨으로

써 rhTGF-β1이 다양한 세포생리학적 효과를 나타낼 수

있음을 확인하였다. 향후 더욱 다양한 측면에서 rhTGF-

β1의 창상치유장애 개선효과의 유용성과 안전성이 평가

되고, 보다 효율적인 투여방법과 효과적인 투여용량 등

에 관한 연구들이 보완된다면 rhTGF-β1을 다양한 환

자군에서 유용하게 사용할 수 있을 것이다.
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Low Dose Treatment of RhTGF-β1 Restore the Wound Healing
Defect in Dexamethasone-treated Rats

Ki Young Kang, Hyun Kim1
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Abstract : Transforming growth factor-β1 (TGF-β1) has chemotactic effect to monocytes, macrophages and fibrob-
lasts, and it stimulates those cells to produce growth factors and collagen fibers. Therefore, TGF-β1 plays important
roles in the wound healing process. The aim of this study is to evaluate the effects of recombinant human TGF-β1
(rhTGF-β1) on the wound healing defect in dexamethasone-treated rats.

Dexamethasone (0.1 mg/kg/day) was subcutaneously injected into the eight-week-old Sprague-Dawley rats. At

the third day of dexamethasone administration, full thickness wounds were made on the back of the rat. And then,

rhTGF-β1 (50 ng/wound) was intradermally injected in the vicinity of the wounds. The wounds of the normal and

the negative control groups were provided with vehicle only. At 1, 3, 5, 7 and 15 days after the surgery, the wound

sizes were measured and the wound tissues were obtained and analyzed.

The mean wound sizes of the rhTGF-β1 injected groups were significantly smaller than those of the negative

control groups. Moreover, the histologic findings such as cellular infiltration, re-epithelialization and granulation

formation and expression patterns of TGF-βs during the wound healing process were improved by administration

of rhTGF-β1. These results support that rhTGF-β1 can restore wound healing defect due to dexamethasone admi-

nistration.
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