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�]U��|�~�rJ�ôU�U�N�uZ[]̂Z[|q }̂u�����FtZ}ZuZ���~�|��w��]���Z�Z[Ns��

�������������	2�3	
��
}�\Z}��[\u|�Q{�F��YqZM̂ �q�}Zu��]U

��|�~�rJ�ôU�U�Ns��������
��VKQF��YqZM̂ �q�}Zu��]U��|�~�rJ�

ôU�U�Ns��r�J	2�3����
���ÞQKKvFÞ�[�[~|uZ�Z\�MZu��ôU�U�Ns��

�k�	2�3����



�h01����»�¥ ���������	�
��õ�­¥� bc;��ã��

�




�����

���	
��
������������������������� !�"#	$%�&��'
(

)�*+',-./01234	$56789:;:<�=#�>?@4	$

� �

ABCD�EFGHIJKLM�F�(HN�OPQPRSTUGVWPXY�Z[\]A^

CD�EFGHIJKLM�F_`ab��cPdYefghi4��Hbjb�cPdYklmn

�opq1rHN�OPQPRSTUGVWPXY���� s4	\]A $̂CD�EFGHIJKL
�

tuvw�nx\yz�{�|�}4	=�^1
CD�E\~::��^�i�F�cTRP��~:~;�

,d;~�\���^1r����N�OPQPRST\~:�� �̂WPXY\X:��^�}x1
�CD�E\~::

��^�i�F��cTRP��<�;:,�;��\����8�:;::~̂ @���tuvw�nx@��4�

>?F����	$

�BCD�EFGHIJKLM�F�(H�S�P�O���T��X���Z[\]�^

���*��F�4��CD�E�� �i\:;:~���~::��^�"#	$~���CD�E

�ib�KLg¡¢���~::��1KL£�
¤�F¥4�%�£���¦�
�cTRP��

§¨ ©ª«¬­ �®

��

]~B �̄RP�DO�����S�E�IJKLM�F�(H°�OPQPRSTUGVWPXY�Z[

±²³�'
��d;�R� �cTFGH²´v���*���¤�KLµ¶�~::�@4�CD�E\~::

��^�·¸�iFG�¹º	KLµ¶��134	=�1rH$»¼½�¾¿
ÀÁF��	�Â

¾�34�'
*+',-./0124��H$°�OPQPRST\~:��^UGVWPXY\X:��^
�CD

�E��i(H~<Ã|F�i4	$ÄÄÄ89:;::~

0

20

40

60

80

100

120

Control Verapamil + La3+

（4）

（4）

***



����������	
��
����� ������������� !"#$%&'()*'(+,-

.-%/� !"#$�012��,3456378
59:;�<=%>+(?@'�	AB
������

C,����D/EFGHIJK	LM�N%OPQ'�R�
�D����	���
S
TU

V�WX9Y6Z���� � �[�	
��
/3456378
59:;�<=	��\S
 PQK�D/����	���


S
TUV�/WX9Y6Z����������	
��
]^_/EFGHIJK]`a'(bcdDe

fgh^-���

ij�����C,����k>�lm,no� ��pq	Ai


����������rs="#$%&'()*'(+,-.-%/rs="#$�012��

,no� �%>+(?@'�	Ai
������C,����D/EFGHIJK	LM�N%

OPQ'�R�
�D����	���
S
TUV�WX9Y6Z�� �t�����	
��
/no� �	��

\S
PQK�D/����	���
S
TUV�/WX9Y6Z��u���v� �	
��
]^_/EF

GHIJK]`a'(bcdDefgh^-���

�j�����C,����k>�lm,nwn��  v�pq	A�


����������!�"#$%&'()*'(+,-.-%/!�"#$�012��,

xyz{G|}~���, ���������	�
����C,����������

�


A j�:Y6
�78�;
�4
������k>�lm,X456378
59:;�<=�pq

�z���D/[ �[YS WX9�C,z{G|}~�����|����%����]'/������

�TU�C_�������%���'�R���,�������D���>+�}��%�'/

�D���� ¡¢d�£'(+,�X456378
59:;�<=	��\S
D/����%TUm,�u¤O�

TU'��

7891011

0

20

40

60

80

100

Control  (4)
Cibacron blue 3GA  (4)

Concentration (-logM)

Te
ns

io
n 

(%
 o

f m
ax

im
al

 r
es

po
ns

e 
to

 K
C

l)



�� ����� �	

��


��
�������������������� !"#$%&'()�*+

,-.�/012(32�4 567!8$-9:;<=>?@�A;��BCD'EEFGH1I�J��K

LMN!8OPQR��BCDFSTHRU�SV$WXYZ�[\0]^! _R<`[DTH1

/0>a/bcdefSgHh_$W%&'()i'Ej4k01I�J�DMN#$'lmn!MNHRW

7891011

0

20

40

60

80

100

Control  (4)

BQ123  (4)

Te
ns

io
n 

(%
 o

f m
ax

im
al

 r
es

po
ns

e 
to

 K
C

l)

Concentration (-logM)


o�
�������������������� !"#$%p%q)((r�*+

,-.�/012(32�4 567!8$-9:;<=>?@�A;��BCD'EEFGH1I�J��K

LMN!8OPQR��BCDFSTHRU�SV$WXYZ�[\0]^! _R<`[DTH1

/0>a/bcdefSgHh_$W%p%q)((ri'Ej4k01I�J�DMN#$'lmn!MNHRW

0

20

40

60

80

100

T
e

n
s

io
n

 
(%

 o
f 

m
a

x
im

a
l 

re
s

p
o

n
s

e
 t

o
 K

C
l)

7891011

Concentration (-logM)

Control  (4)

BIBP3226  (4)



����������	
��
������������������ !"#$%&'�()*+�

,-.
�/*�0������12234�567�89:;<= *12�>?@1>�A�3B�� ��������

�12C4�-.'0� �����12234�567� 89:;<=*12�>�@2>DA�3B��EFG 

!"#$%&'EHI

JKL�MNOPFQR��

� �

S�T1UVWX� YZ#[\]"VWX^�_`a`bcVWXdefg%�hi

^

G1�� TjkkjlkmnO��G YZ#[\]"VWXopqrst#uvw�^x�������

������yz{�|Er}OQ�~P�1���
Q
FrO S�T1UVWX��*VWXE

�������������{���� 	�� ����
	��0������0� st

#����uvw��	
 ����*������E����*VWXE

��~P
	�

S�T1UVWX��*VWXE*������
��

E|�0 ����VWX�v����������� ���QO*9<� ¡¢r£¤F

¥¦�§�

	�E¨©OP
	��ª|0 ���0�9<� ]«¬&*opq0��

­®̄<°<;n:̂ �_±<� ��	
��
��ª*²§ 9<� opq��G����*�����

�� ³´�yz~P��
�rR
 ����*������µE

9<� *���QO�

�¶·*¡¢r£¤0��E¨©OP����¸¹*v�*¸¹*���^	
 º»��1� ¼

"c½g"�1��� ¾¿%$ÀÁ]cÂ���FÃ*�������*ÄÅ�/ ����*�����

�EÆÇ����QO��¶·*9<� ¡¢rMNOP �����^	
£¤F¥¦�§�



	�E��~P
	��
�rR
 ���0� µE

���QO��¶·*9<� 

¡¢��G�����ÈÉ{�Ê0����EËÌÊ�/Íº»� ¼"c½g"�1 ¾¿%$

ÀÁ]cÂE	Î���v�����	
 ����*����EÏ¹*���v���*VW

XÐÑ&0*ÒL�*J����
��ª|0�ÓÔN� ����*�������^x���

VWX*�6���
����VWX�º»�ÕÖ��G×�Ø~P ��ÙÚÛ�����V

WXr×�Ø{�|E��G ����rÈÉ~P�|Er��~P
	��1�Ü�U�Ü�Ý��ª|0 

��VWXopqE

Þ�~P
	�ßnà<ß̄j3à:á®�Sº��	
��
��ª*²§ 

ßnà<ß̄j3à:á®�Sº��G����*�������âã�VxF	E	Î|Er}OQEFR

���ä��å� ����*�������^x�æ»ºVWX*�6���
��æ»ºVWX

� ��ÙÚÛ�çèéê
 ¼"c½g"�1*ÕÖ��G æ»ºVWX�ë{�����r

ÈÉ~P�|ErìOP
	�1?íî1D��ª|0 æ»ºVWXopqE

Þ�~P
	��ï1��

��	 ����*�������^x�æ»ºVWX*�6���
��ª*²§ �ï1���

�G����*�������âã�VxF	E	Î|Er}OQEFR���ð��¾¿%$

ÀÁ]cÂVWX�ñòóôÌS\"õö�Ë¥÷VWX0 ø¸h*ùú\bÁ�Â1 Â� 

Â� ÂU ÂÝ Â��réê{�����������6{�VWX*ùú\bÁ�v�¸ ���

��st#uvw�^x� ���������	�
����������*ûü¾ýþ

��



��������	
��
����������������
���
�� !�"#$

%���	
�&'
�%��()*+(,*-������./0123�4� 56578((9:;��

<=>?��� !@;�AB���./0�"#�CD:EF$G-��HI�56578((9��

�<=>?��� !@;�JK:.B��	�L�	
���	�MGNOP*-

QRS���<=>?��� !�T�%�UVWXUYZ[W\]̂ 8_̀ �5a�(8�56578((9	�LP

bc���MG./0123:d;$%EF:e����f��./0123��<=>?��

� !�Cg�JK:#h��MG-$G
M%�<=>?
7(./0�ij̀ ./0���./

0:k$% !$%��lmn�o�	ph���-

	�q��rstuv�wxyzN{|}*�A�%�z~����� (̀���~��4�

=)99������������� !
������@�n�����4���������

?�./0�4� j̀�./0�123�4�\Z�XY�X[��M%��
���	
��
�

G(�*-
���{|}���� Q�A�%�¡��¢£�>�A�¤=)99������� !


\Z�XY�X[�����
���	
��
�G(�*-¥G�¦�§���A�%z~�����

(̀���~��4�=)99������� !
 j̀�./0�123�4�6YŴ�XY�X[���
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