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BBBaaaccckkkgggrrrooouuunnndddaaannndddOOObbbjjjeeeccctttiiivvveeesss:Gapjunctionalintercellularcommunication
(GJIC)isamechanism fordirectcelltocellsignallingandismediatedby
gapjunctions,whichconsistoftransmembraneproteinscalledconnexins
(Cxs).Theauthorsinvestigatetheroleofconnexin26asabiomarker
that helps diagnose laryngealsquamous celllesions.MMMaaattteeerrriiiaaalllsss aaannnddd
MMMeeettthhhoooddd:Paraffin-embeddedtissuespecimensfrom 50patients,whowere
diagnosed as laryngeal invasive squamous cell carcinoma (n=15),
carcinomainsitu (n=10),dysplasia(n=15),andnon-neoplasticepithelial
hyperplasia(n=10)between 1993and 2005,wereimmunohistochemically
stained for connexin 26 protein.RRReeesssuuullltttsss :::Intracytoplasmic positive
expressionofconnexin26was100% ininvasivesquamouscellcarcinoma
and 20% in carcinomain situ.However,in dysplasiaand hyperplasia,
positive expression was none.Moreover,majority of intercellular or
membranousstainingtendedtodeclineindyplasia,carcinomainsitu,and
squamous cell carcinoma.CCCooonnncccllluuusssiiiooonnn :These results suggest that
aberrantexpressionofconnexin26inlaryngealsquamouscelllesionscan
beassociatedwith tumorigenesisandinvasion.Furtherstudiesneedto
investigate these expression of connexin 26 may represent more
aggressivepathologyofthelarynx.
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III...서서서 론론론

간극결합(gap-junction)은 세포간의 연결 통로를 형성하여 이를 통해서 이온
이나 작은 물질들의 세포간 이동이 이루어지게 하는 것이며,이는 세포간 전
달체계에 중요한 역할을 담당한다.1)간극결합은 2개의 원통형태의 connexon
이 세포바깥쪽에서 연결되어 세포간 통로가 형성되며,각 connexon은 6개의
connexin이라는 소단위의 단백질로 이루어져 있다.1)여러 가지 connexin중
인체에서 발견되는 대표적인 종류로 connexin26,43,32,27등 20여 가지가
알려져 있다.1)

간극결합 세포간 전달체계(gapjunctionalintercellularcommunication)는 세
포증식(proliferation),성장 조절,그리고 세포 분화에 관여할 뿐만 아니라 증
식과 고사(apoptosis)의 과정을 조절함으로써 조직 항상성 유지에도 중요한
역할을 하고 있다.하지만 조직 항상성 유지가 되지 않는 경우는 조직 기능
에 문제가 생겨 악성 종양 등 여러 질환들을 일으키게 된다.즉,대부분의 종
양 세포는 비정상적인 간극결합 세포간 전달체계를 보여주고 이는 종양억제
유전자에 의해 생긴 connexin 단백질의 발현감소 또는 비정상적 국지화
(localization)와 밀접히 관련된다고 한다.1)

일반적으로 간극결합 기능이 감소되거나 상실되면 간암,위암,피부암,전립
선암을 일으킨다고 하며,connexin 또는 간극결합이 결핍된 세포체계에서
connexin단백을 외부에서 인위적으로 발현시키면 종양 성장이 억제된다고
알려져 있다.2)

그러나,유방암이나 난소암 등 일부 진행된 종양에서는 오히려 connexin발
현이 유도된 결과를 보이기도 하므로 connexin이나 간극결합 세포간 전달체
계는 종양의 종류와 종양발달․진행의 병기에 따라 그 기능을 달리한다는 주



장이 있다.2)

종양의 진행과정 평가에 이용될 수 있는 새로운 표지자에 대한 지속적인 연
구 결과의 하나로 connexin단백의 중요성이 제기되고 있으나,connexin26
에 대한 연구는 미비한 실정이다.이에 본 연구에서는 암의 진행과 전이에
관련이 있다고 보고되고 있는 connexin26을 사용하여 후두의 침습성 편평세
포암종,상피내암,이형성증,편평세포 증식증으로 진단된 환자의 조직을 면
역조직화학적 방법으로 염색하여 이들의 발현정도 및 양상을 관찰하여
connexin26이 종양의 형성 및 침습에 관여하여,진단에 도움을 줄 수 있는
생물학적 표지자로서의 의의가 있는지 살펴보고자 하였다.



IIIIII...연연연구구구대대대상상상 및및및 방방방법법법

111...연연연구구구재재재료료료

가가가...대대대상상상환환환자자자
1993년부터 2005년까지 13년 동안 조선대학교 병원 이비인후과에서 조직검
사로 확진된 후두의 침습성 편평상피세포암종(squamouscellcarcinoma)15
례,상피내 암종(carcinomainsitu)10례,이형성증(epithelialdysplasia)15례,
편평세포 증식증(epithelialhyperplasia)10례를 대상으로 하여 조직보관상태
가 양호한 것을 무작위 추출하였다.그리고 정상대조군으로 특별한 조직학적
이상소견을 찾을 수 없는 정상 후두조직 5례를 대상으로 하였다.

나나나...시시시약약약
면역 조직화학적 검사에 사용된 1차항체는 connexin 26goatpolyclonal
antibody(N-19,sc-7261;SantaCruzBiotechnology,CA,USA)를 이용하였
고,2차항체 및 발색제는 ImmunoCruzTM StainingSystem (sc-2053;Santa
CruzBiotechnology,CA,USA)를 이용하였으며,Mayer'shematoxylin으로
대조염색을 시행하였고,ClearMount(Zymed,CA,USA)로 봉입하였다.

222...연연연구구구방방방법법법
병리과 조직 슬라이드 화일을 대상으로 후두의 병변을 재검토하여 종양의
침습여부 등을 재확인하고,연구목적에 부합되는 대표적인 부위를 선택하였
다.관찰 대상이 된 조직들은 10% 중성 포르말린에 충분히 고정하여 파라핀
포매 하였으며 이를 4㎛ 두께의 절편으로 제작하여 hematoxylin-eosin이중



염색을 실시하였고,connexin26에 대한 면역조직화학적 염색을 실시하였다.

가가가...면면면역역역조조조직직직화화화학학학적적적 검검검사사사
10% 완충 중성 포르말린에 고정 후 제작한 파라핀 포매 조직을 4㎛ 두께로
박절하여 X-traTM슬라이드(Surgipath,Richmond,USA)에 부착하여 xylene으
로 탈파라핀한 뒤 무수 알코올,90%,75% 및 50% 에탄올에 각각 2분씩 처
리하여 함수시킨 후 LSAB 방법에 의해 염색을 시행하였다.항원성 회복을
위하여 citrate완충액(10mM,pH 6.0)에 슬라이드를 담가 전자오븐에 15분간
끓인 후 실온에 방치시켜 20분간 식힌 후 50mM Tris완충용액(TBS,pH
7.5)으로 수세하였다.조직절편내의 내인성 과산화효소의 활성을 억제하기 위
하여 0.3% hydrogenperoxide-methanol에 10분간 처리 후 증류수로 세척하
고 차단항체를 실온에서 10분간 반응시킨 뒤 일차항체 connexin 26
(dilution-1:200)을 37℃ 배양기에서 2시간 반응시켰다.Tris완충액으로 세척
하고 ImmunoCruzTM StainingSystem을 이용하여 비오틴이 함유된 이차 항
체를 실온에서 10분간 반응시킨 후 Tris완충액으로 수세하고,peroxidase가
결합된 streptavidin용액을 10분간 반응시켰다.Tris완충액으로 세척 후 DAB
(diaminobenzoicacid)로 발색하였다.Mayer'shematoxylin으로 대조염색을
시행하고,ClearMount로 봉입하였다.
양성 대조군으로는 정상 후두점막 조직을 이용하였으며,음성 대조군으로는
일차항체 대신 Tris완충액을 썼다.

나나나...면면면역역역조조조직직직화화화학학학적적적 염염염색색색의의의 판판판정정정
세포-세포간 접합부에 관찰되는 적갈색 과립상 염색,세포막을 따라 관찰되
는 적갈색 염색,세포질내에서 관찰되는 적갈색 염색이 관찰되어 각각을 구
분하였으며,세포-세포간 접합부 및 세포막 염색의 경우 양성대조군과 비교
하여 그 강도 및 양상의 변화를 구분하였다.세포-세포간 접합부 및 세포막



염색의 경우는 양성대조군의 염색 강도에 비하여 전체적으로 감소하는 경우
를 감소(decrement)라 하였고,전체적으로 증가하는 경우를 증가(increment)
로 구분하였으며,증가․감소 소견이 부위에 따라 관찰되고 정도가 비슷한
경우는 증가/감소(decrement/increment)로 구분하였다.

다다다...통통통계계계학학학적적적 분분분석석석
후두 편평세포병변에 따른 connexin26발현 정도 및 양상 변화의 통계학적
의의를 Fisher'sexacttest를 이용하여 검정하였고,p<0.05인 경우를 유의한
것으로 간주하였다.



IIIIIIIII...결결결 과과과

111...정정정상상상대대대조조조군군군의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
방기저층(parabasallayer)및 중간층(intermediatelayer)에서 양성염색이 관
찰되었는데,일부세포는 세포-세포간 접합부의 과립상 양성염색 형태로 관찰
되었고,일부세포는 세포막을 따라 염색되는 양상이 관찰되었다.일부에서는
불연속적으로 상층(superficiallayer)의 세포에서도 세포막 또는 세포-세포간
접합부 형태의 양성 염색이 관찰되었으나,기저층(basallayer)에서는 관찰되
지 않았다.

222...후후후두두두 편편편평평평세세세포포포병병병변변변에에에서서서의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
전체적인 후두 편평세포병변에 따른 connexin26발현을 정상대조군의 발현
양상을 기준으로 비교하여 보면 침습성 편평세포암종의 경우 15례(100%)모
두에서 세포질내 염색 소견이 관찰되었고,상피내 암종의 경우 2례(20%)에서
세포질내 염색 소견이 관찰되었다.그러나,편평세포 증식증 및 이형성증에서
세포질내 염색 소견이 관찰되는 례는 한 건도 관찰되지 않았다 (Table1).
한편,세포간 접합부 및 세포막 염색은 이형성증,상피내 암종,침습성 편평
세포암종군의 경우 감소되거나 소실되는 경향을 보였다 (Table2).

가가가...편편편평평평세세세포포포 증증증식식식증증증의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
정상대조군과 큰 차이없이 방기저층 및 중간층에서 양성염색이 관찰되었다
(Fig.1).

나나나...이이이형형형성성성증증증의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
정상대조군의 염색 양상에 비하여 이상 소견을 보였으나 다양하였다.즉,정



상대조군에서 방기저층 및 중간층에서 관찰되던 양성 염색소견이 8례에서 감
소하였는데,주로 세포막을 따라 염색되는 양상에 변화가 초래되었으나 세포
간 접합부에서 과립상으로 관찰되던 염색소견에도 변화가 있었다.
한편 4례에서는 정상대조군에서 관찰되던 양성 염색소견이 증가하였는데 모
두 세포막을 따라 염색이 증가되는 소견을 보였으며,그중 2례는 상층의 세
포에서 세포간 접합부의 과립상 염색이 증가된 소견을 보였다.그리고,3례에
서는 이상에서 언급된 염색 정도 및 양상의 변화가 부위에 따라 공존하는 소
견을 보였다.
본 연구에 사용된 이형성증은 경도 이형성(milddysplasia),중증도 이형성
(moderatedysplasia),중증 이형성(severedysplasia)대상환자를 각각 5례씩
총 15례를 비교 검토하였는데,이형성증의 정도간 connexin26발현정도 및
양상의 변화가 유의하지 않아 이를 따로 구분하지 않았다 (Fig.2).

다다다...상상상피피피내내내 암암암종종종의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
2례(20%)에서 세포질내 염색이 관찰되었으나,그 강도는 침습성 편평세포암
종의 평균에 비하여 약하였다.염색이 정상대조군에 비하여 감소된 부위가
모든 례에서 관찰되었으나,병변 전체에 걸쳐 connexin26염색이 감소된 경
우는 4례(40%)이고,나머지는 부분적인 염색 감소 소견과 함께 국소적으로는
정상대조군과 유사한 정도의 염색소견을 보이거나 오히려 염색이 세포막을
따라 증가된 양상을 보이기도 하였다.특히 상피증식이 심하고,유두상 성장
(papillomatousgrowth)을 보이는 경우는 상층에서도 세포간 접합부의 과립
상 염색이 증가된 소견을 보였다 (Fig.3).

라라라...침침침습습습성성성 편편편평평평세세세포포포암암암종종종의의의 cccooonnnnnneeexxxiiinnn222666발발발현현현
모든 대상(100%)에서 세포질내 염색이 관찰되었으나 암조직 전체에서 미만
성으로 세포질에 양성반응을 보이지는 않았다.즉,종양의 일부에서만 세포질



내 염색을 보이는 경우는 6례(40%)이었는데,그 이외의 부위는 정상대조군에
비하여 세포간 접합부 또는 세포막 염색의 소견이 미미하거나 관찰되지 않았
다.그러나,나머지 9례(60%)는 미만성으로 세포질내 염색소견을 보였다
(Fig.4).
한편,세포질내 염색 소견을 살펴보면 미약한 양성 반응은 물론 강한 양성
반응을 확인할 수 있었는데 이를 별도로 구분하지는 않았다.특이한 점은 상
피내암부위에서 침윤성 성장을 하는 부위를 관찰하면 음성염색을 보이던 상
피내암부위가 침윤성 성장을 하는 부위에서는 connexin26이 세포질내에서
양성발현을 보이는 점이다 (Fig.5).



IIIVVV...고고고 찰찰찰

후두는 많은 종양촉진제(tumorpromotor)의 영향을 받는 표적기관이고,후
두암은 두경부 영역에서 가장 발생빈도가 높으며,전체 악성 종양의 약
2-5%를 차지하는 것으로 알려져 있다.그러나 후두 조직에서 악성병변으로
의 진행에 대한 많은 연구들이 진행이 되고 있으나,connexin단백과 간극결
합,간극결합 세포간 전달체계에 대한 연구는 부족한 실정이다.
Connexin단백은 세포내 소포체나 골지체에서 합성되어 간극결합으로 해독
후 과정(posttranslationprocessing),성숙(maturation)과정을 거치게 되고,6
개의 connexin단백들이 connexon을 이루고,2개의 원통형태의 connexon은
간극결합을 형성한다.1,3,4)

Connexin의 발현은 조직이나 세포에 특이성을 보이나,한 가지 종류의 세포
는 두 가지 이상의 connexin발현을 가질 수 있다.5,6)예를 들어 connexin26
은 간,주산기(perinatal)뇌,신장,장(intestine),폐,비장,위,내이 와우각,정
소(testis)에서 발견되고,connexin30은 뇌,피부,내이 와우각에서 발견되며,
connexin43은 심장,뇌,자궁,신장,피부,각막 등에서 발견된다.반대로 피
부의 상피에서 connexin의 아형(isoform)은 connexin26,30,30.3,31,31.1,
37,43으로 적어도 7가지가 발현된다고 한다.따라서 이러한 connexin의 분포
는 암,심장 질환,말초성 신경병증,백내장 질환과 관련되어진다고 한다.5,7)

간극결합은 최근 몇 년간 종양에 대한 연구에서 특징적인 구조적 또는 기능
적인 면을 보여주고 있다.이것은 connexin에 의해 구성된 후 세포간 전달체
계를 형성하여 칼슘이나,이노시톨 인산(inositolphosphate),고리 염기(cyclic
neucleotide)등과 같은 1.2kD 크기이하의 세포질 분자들의 세포간 전달에 중
요한 역할을 하고 있다.
전통적인 간극결합은 동형(homometric)의 connexon으로 구성되어져 있고,
이 connexon은 단일한 connexin으로 구성되어져 있으며, 일반적으로



connexin 발현의 감소나 간극결합 기능 감소가 발암화와 연관되거나,
connexin의 과도한 발현이 종양 억제를 시키는 것은 이 동형의 connexon으
로 구성되어진 동형 간극결합을 의미한다.4,8-15)또한 전통적으로,잘못된 간극
결합 세포간 전달체계를 가진 종양 세포에 connexin 유전자를 주입
(transfection)시키면,종양 세포는 정상 세포 성장을 한다고 알려져 있다.5)게
다가,일부 저자는 간극결합 세포간 전달체계의 상실이 세포의 전이 잠재성
과 깊은 연관 관계가 있다고 추정한다.16-18)Sheen등은 간암이 connexin26
의 저발현에 기인한다고 주장하였으며,19)Jason등은 방광암에서 connexin26
의 저발현 및 세포질내 국지화가 나타난다고 보고하였다.20)

한편,서로 다른 connexin의 아형으로 이루어진 connexon으로 구성된 이형
(heterotypic)간극결합은 connexin아형의 발현정도에 따라,숙주의 기질세포
와 암세포 사이에서 비정상적인 세포전달체계를 형성하여 숙주 기질세포의
표현형 전환(phenotypetransformation)을 일으킴으로써 암세포의 침습을 수
용하게 된다고 한다.따라서,이형 간극결합에서의 connexin의 발현은 오히려
기질 침습이나,심지어는 전이를 촉진하게 된다.2,21)본 연구의 경우,이형성증
및 상피내 암종군에서 connexin26의 발현 양상이나 발현 강도가 다양하게
나타나는 현상은 아마도 동형 간극결합과 이형 간극결합이 connexin26에 의
하여 동일 병변내 같이 형성될 수 있음을 시사한다고 할 수 있겠다.
그런데, 이러한 기능적인 간극결합 통로와는 상관없이, 독립적으로

connexin은 성장DNA 분자를 부호화(encode)하여,발현을 활성화시키는 성장
조절 유전자(growthcontrolgene)를 관리하여,세포성장이나 세포분화에 관
여하고,성장․억제 경로를 조절한다고 한다.22,23)이 새로운 시각의 connexin
은 세포끼리의 전달에 영향을 주거나 ATP방출을 촉진시키고,인산화 반응
과 같은 해독 후 변형(posttranslationmodification)을 지지할 수 있을 뿐만
아니라,이런 기능들이 간극결합 통로와 별개로 새로운 신호 전달체계를 사
용하여 기능한다고 한다. Olbina등은 connexin43의 세포외 돌연변이가 세
포막 발현을 저해할지라도,connexin43의 종양 세포 성장 기능을 감소시키



지 않는다는 것에 대해 connexin43의 세포 성장 조절은 간극결합 세포간 전
달체계를 필요로 하지 않는다고 결론지었다.24) Jamieson등은 유방암에서,25)

Luiza등은 대장암에서,1)Amanda등은 전립선암에서26)connexin26의 발현
증가(upregulation)가 나타났다고 보고하였고 이러한 발현증가가 connexin의
독립적인 신호전달체계와 관련이 있을 것이라 주장하였다.
따라서,발암과정에서는 변화된 간극결합 세포간 전달체계나,종양 세포에서
의 connexin의 비정상적 발현 및 세포내 국지화,또는 독립적인 connexin의
성장․억제의 조절이 관여되어 있으리라 추정할 수 있겠다.
본 연구에서는 통계학적 분석상 침습성 편평세포암종의 경우 전례에서 세포
질내 염색 소견이 관찰되었고,상피내 암종의 경우 20%에서 세포질내 염색
소견이 관찰되었으나,이형성증과 편평세포 증식증은 모두 세포질내 염색 소
견을 보이지 않아,통계학적으로 유의한 차이를 보였다.마찬가지로 침습성
편평세포암종과 상피내 암종의 경우는 세포간 접합부 또는 세포막 염색의 경
우 이형성증이나 편평세포증식증과는 달리 주로 감소 소견을 보여 통계학적
으로 유의하였다.이러한 결과로서 connexin26의 저발현 및 세포질내 국지
화는 간극결합 세포간 전달체계에 이상을 초래하여 종양을 형성하는 것으로
추정할 수 있고,또한 세포내 connexin의 독립적인 신호 전달체계도 관여할
수 있음을 가정할 수 있겠다.
한편,이형성증은 세포간 접합부 또는 세포막에서 다양한 염색 소견을 보였
는데,이는 connexin26이 종양의 형성 초기에 관여할 수 있음을 보여주지만,
이형성증 시기에 간극결합 세포간 전달체계에 어떤 변화가 있는지,전암성
병변으로 정상 후두 상피와 어떤 의의 있는 차이가 있는지는 앞으로 연구할
과제이다.
또한 침습성 편평세포암종의 경우 세포질내 염색 소견을 살펴보면 미약한
양성 반응은 물론 강한 양성 반응을 확인할 수 있었으므로,추후 추가적인
연구를 통하여 환자의 임상병기 특히 림프절 전이여부,재발여부,생존율,생
존기간 등 임상적 추적조사자료를 토대로 세포질내 양성 반응의 정도 변화가



갖는 의의를 검토하는 것은 의미가 있을 것으로 추정되고 이것이 세포질내
connexin의 새로운 신호 전달체계와 관련이 있을 것인지,예를 들어 새로운
신호체계로 인해 생긴 물질이 발암과정에서 발현증가(upregulation)나 발현감
소(downregulation)를 결정하는지,간극결합에서 connexin아형의 조합을 유도
하는지 등은 좋은 분자생물학적 과제가 될 수 있겠다.



VVV...결결결 론론론

후두 편평세포병변 중 침습성 편평상피세포암종 15례,상피내 암종 10례,이
형성증 15례,편평세포 증식증 10례를 대상으로 connexin26단백의 면역조직
화학적 염색을 시행하여 종양의 형성 및 침습에 관여하여 편평세포암종의 진
단에 도움이 될 수 있는 표지자로서의 가능성을 알아보고자 연구를 시행하여
다음과 같은 결과를 얻었다.
Connexin26은 종양의 형성 및 침습에 중요한 역할을 담당하는 것으로 사
료되며,후두종양이 의심되어 생검된 조직이 분화정도가 좋거나,대표적인 종
양 부위의 선택이 이루어지지 않아 정확한 진단이 곤란한 경우 connexin26
에 대한 면역조직화학적 염색을 실시하여 connexin26이 세포간 접합부 및
세포막 염색에서 감소되는 경향을 보이면 이형성증,상피내 암종,편평상피세
포암종을 의심할 수 있고,세포질내 양성발현을 강하게 보일경우,편평상피암
종을 의심할 수 있으며,내시경 생검상 침습부위를 확인하지 못하더라도 침
습가능성을 배제하기 위한 노력이 필요하리라 사료된다.

중심 단어 :Connexin26․ 후두․편평세포병변
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Table1.Theresultofimmunohistochemicalstainingforintracytoplasmic
connexin26expressioninthelaryngealsquamouscelllesions.

SCC:invasivesquamouscellcarcinoma
CIS:carcinomainsitu
testedbyFisher'sexacttest

Negative Positive Pvalue

SCC(n=15)

CIS(n=10)

Dysplasia(n=15)

Hyperplasia(n=10)

Control(n=5)

0

8(80)

15(100)

10(100)

5(100)

15(100)

2(20)

0

0

0

p〈0.01

No(%) 



Table 2.The alteration of intercellular or membranous staining of
connexin26inthelaryngealsquamouscelllesions.

SCC:invasivesquamouscellcarcinoma
CIS:carcinomainsitu
testedbyFisher'sexacttest

Decrement Decrement/Increment Increment Pvalue

SCC(n=15)

CIS(n=10)

Dysplasia(n=15)

Hyperplasia(n=10)

Control(n=5)

15(100)

10(100)

8(53)

0

0

0

0

3(20)

0

0

0

0

4(27)

0

0

p〈0.01

No(%) 



Fig.1. Immunostainingofconnexin26insquamousepithelialhyperplasia
ofthe larynx,showing positive membranous staining in cells ofthe
parabasaland intermediate layers.(LSAB method,counterstained by
Mayer’shematoxylin)



Fig.2. Immunostainingofconnexin26inseveredysplasiaofthelarynx,
showingmarkedlydecreasedmembranousstaininginalmostalllayersof
themucosa.Focalgranularexpressionofconnexin26betweencellsofthe
superficiallayer is noted.(LSAB method,counterstained by Mayer’s
hematoxylin)



Fig.3. Immunostaining ofconnexin26insquamouscellcarcinomain
situofthelarynx,showingdecreasedmembranousstainingascompared
with squamous epithelialhyperplasia with atypia in the right.(LSAB
method,counterstainedbyMayer’shematoxylin)



Fig.4. Immunostaining of connexin 26 in invasive squamous cell
carcinomaofthelarynx,showingstrongintracytoplasmicstainingofthe
invasivesquamouscellnests.(LSAB method,counterstainedbyMayer’s
hematoxylin)



Fig.5. Immunostaining ofconnexin26insquamouscellcarcinomain
situofthelarynx,showingfocalcytoplasmicstainingofthemicroinvasive
componentsascomparedwithadjacentnon-invasivecomponents.(LSAB
method,counterstainedbyMayer’shematoxylin)
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