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ƭƺƿŹƺƧřźţō
���������ƪƳŚţř� 

 
ƭƺƿŹƺƧřźţō

�ƽŚƷ�ƵŵřŵŶŝ�Ƶƹźĭ�Żř�ƪƇŚůƾƯ�ƶƀƿŚƤƯ�ƪŝŚƣ�ƪƳŚţř�Ʊƹ��ŶƴƃŚŝ���Żř� �
���ƽŚƷźǀƜŤƯźĮƿŵƽ�������Ŷºƃ�ũřźŴŤºſř�ƾſŹźŝ�ƲƿřŹŵ�ƶƧ�����ŠŞºſŚŰƯ

������������ƪºƳŚţř�śŚǀƛ�Śƿ�Źƺƌů�Źŵ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř�ƾƃŚƳ�ŪƬƟ�šŶƯ�ƩƺƏ
���������ƩƹŶºū�Źŵ�Ʊō�ŪƿŚºŤƳ�ƶƧ�ŵƺŝ�Ï�����Ţºſř�ƵŶºƯō����ĢǀºƷ����Żř�ƭřŶºƧ� �

ƱŚººƯŻ��ƽŹřŵ�ƾººƴƘƯ�šƹŚººƠţ�ƮººƷ�ƶººŝ�ŢŞƀººƳ�Ƶƹźººĭ�ƹŵ�Źŵ�ŚººƷ� �
�ŶƳŵřŶƳ�ƱŚƄƳ���Śŝ�ƪƳŚţř���ºŝ�ƽŚƷŻƹŵ���ƶ���������ƶºƘƫŚƐƯ�Ʋºƿř�Źŵ�ƶºŤƟŹ�ŹŚºƧ

��������������ŵƹŶºů�Śºţ�řŹ�ƭƺºƿŹƺƧřźţō�Żř�ƾºƃŚƳ�ŪºƬƟ�ŢƀƳřƺţÒÍ��ŶºƇŹŵ��
��������������Śºŝ�ƶƀºƿŚƤƯ�Źŵ�ŚºƷ�Ģƿƺţ�ƩƺƏ�ƂƿřżƟř�ŜŞſ�ƾŤů�ƹ�ƵŶƳřŵźĭźŝ

����������ŵŹřŶºƳ�ŵƺºūƹ�ƎǀŰƯ�Źŵ�ƵŶƴƴƧ�ƪƃ�ƵŵŚƯ�ƶƧ�ƾƳŚƯŻ���ƺºƃŵ����Ʋºƿř
�źƿƺƈţ�Źŵ�ƶƬŘƀƯÎ��Ţſř�ƵŶƃ�Ƶŵřŵ�ƱŚƄƳ���
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źƿƺƈţ��ÎŢƄĭźŝ�º�ŪƬƟ��Ƴ�ƾƃŚ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř��ƶƬǀſƹ�ƶŝ��ƪƳŚţř����
��

���ƾƯ�řŹ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř�ƾƃŚƳ�ŪƬƟ�ŶƳƹŹ�ƪŝŚƤƯ�Źŵ�ƪƳŚţř�ŹŚŤƟŹ��Ʊřƺţ
���ŹřŵƺưƳ�Źŵ�Î�����ŶǀƄƧ�źƿƺƈţ�ƶŝ�żǀƳ�Ʋƿř������ƾŤƓŚºƠů�šřźŧř�ŹřŵƺưƳ�

���������������ƱŚºƯŻ�Ŝƀºů�źºŝ�ƭƺºƿŹƺƧřźţō�Żř�ƾƃŚƳ�ŪƬƟ�ƪŝŚƤƯ�Źŵ�řŹ�ƪƳŚţř
ƾƯ�ƱŚƄƳ�ŶƷŵ����
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�ŹřŵƺưƳÎ�Źƺƌů�ƹ�śŚǀƛ�Źŵ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�ƶŝ�ŲſŚě�º�Żƹŵ�ƾƴŰƴƯ�º�
�Źŵ�ƪƳŚţřÓ�ƶūƺū�ƾƳŵźĭ�ƾƴƐŝƹŵ�ƶƫƹżƿř�ƶƬƌƗ���ÍÒ�Íp<���

ŦŰŝ����
����ŵřŵ�ƱŚƄºƳ�ƶºƘƫŚƐƯ�Ʋºƿř�����Żř�ƾººƃŚƳ�ŪºƬƟ�Ţºſř�ŹŵŚºƣ�ƪºƳŚţř

��ŶƳřŵźĭźŝ�řŹ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�������Ţºſř�Ʊō�Żƹŵ�ƶŝ�ƶŤƀŝřƹ�ǈƯŚƧ�źŧř�Ʋƿř��
���ŝ�ƽŚƷŻƹŵ�Śŝ�ƪƳŚţř��ƶ������ƶƘƫŚƐƯ�Ʋƿř�Źŵ�ƶŤƟŹ�ŹŚƧ���ƾƃŚƳ�ŪƬƟ�ŢƀƳřƺţ

����ŵƹŶů�Śţ�řŹ�ƭƺƿŹƺƧřźţō�ŻřÒÍŶƇŹŵ����ŜŞºſ�ƾºŤů�ƹ�ƵŶƳřŵźĭźŝ�
���������ƵŶºƴƴƧ�ƪºƃ�ƵŵŚƯ�ƶƧ�ƾƳŚƯŻ�Śŝ�ƶƀƿŚƤƯ�Źŵ�ŚƷ�Ģƿƺţ�ƩƺƏ�ƂƿřżƟř

���ŵŹřŶƳ�ŵƺūƹ�ƎǀŰƯ�Źŵ��ƺƃŵ���������ŶºƳř�Ƶŵřŵ�ƱŚƄºƳ�ƶŤƃŸĭ�šŚƘƫŚƐƯ�
ƶƧ��ƪƳŚţř���ƽřŹřŵ���šřźŧř���ƾƬǀƸƀţ�����ƽŚƷ�ƪŰƯ�Źŵ���ƾƣǈţ���ƦƿĥźƴǀƫƺƧ���

ƾƴǀţƺƨǀƳ��ƪŨƯ���Ɵ�ƽŚƷźŞǀ��ƾƳǈƌƗ���ƶºŞƳŚūŶƴģ����ŜƈºƗ����ƾºƷŵ���ƵŶºƃ���
�Multiply Innervated Fibers��ŠƬƌƗ�ƾƴƐŝƹŵ��ŵźĭ�ƾƳ�ƶūƺū����

ŠƬƌƗ��žǀƫŚǀŞǀţ���ƵŶƤƗƹ���ƦǀţŚĜưſ���ƾƳŚƣƺƟ���Ʊŵźĭ���ƶŝźĭ����ƾºƯ�����ŶºƃŚŝ
�ÎÎ���ƂƿřżƟř��ŲſŚě���ƶŝ���ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ���Ʊĥƹżĭř�����ƩŚºƤŤƳř�ƹ����ƾºƴŰƴƯ���

��Żƹŵ��ŲſŚě���ƶŝ���ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ��Ʊĥƹżĭř���ƶŝ�ƝźƏ��Ěģ����Źƺƌºů�Źŵ�
ƪºººƳŚţř�ƾºººƯ�řŹ��Ʊřƺºººţ�ƶºººŝ��ƾºººŤƳō�źºººŧř��ƲǀƫƺºººƧ�ƽŻřźŤºººſř��Ʊō���� �
ŢŞƀººƳ�ŵřŵ���ƲǀƿŚººě�ƱŶººƯō�ŠƳŚŤººſō��ƦººƿźŰţ��ƽźƿŸººě�ŪƀººƳ�Źŵ���

žě��ƾƀěŚƴǀſ���ƾƯ�żǀƳ����ŜūƺƯ�ŶƳřƺţ�ƪǀƸƀţ��ŲſŚě��ƶŝ��ƪǀŤſř��ƲǀƫƺƧ���
ŵƺƃ��ƵƹǈƗ�ƶŝ�ƪƳŚţř��ŜūƺƯ�ŶƳřƺţ�ƾƯ��ƂƿřżƟř��ŲſŚě�ƶŝ��šŚŞǀƧźţ���
ƴǀƫƺƧƦººƿĥź�ƾƴǀţƺººƨǀƳ��ƭƹŚººƤƯ��ƶººŝ��ƲǀƫƺººƧ����ƹ�ŵƺººƃ�ŻřźŤººſř�� �

ƾƴŰƴƯ����Żƹŵ���ŲſŚě���ƶŝ���ƩƺƧŚŝźƧ�����ƝźƏ�ƶŝ�řŹ���Ěºģ���ƪºƤŤƴƯ���ŶºƴƧ��
ƾººŨƴų�ƱŶººƃ�ŪººƬƟ�źººŧř��ƾĭŶººƴƴƧ�ƲƿŹřŹƺººƧƺŝƺţ��ƭƺººǀƳřŹƺƨƴě����ƹ�
ƾŤƳō���Ʀºǀţƺǀŝ���ƽŚºƷ�������ƪºƳŚţř�Źƺƌºů�Źŵ�ŶºƿŻƺƨǀƬĭƺƴǀƯō����ƶºŝ�ľǈŞºƣ���
šŚŞŧř��ƵŶǀſŹ��Ţſř���ÎÎ���ƪƳŚţř������źƿŵŚºƤƯ�Śŝ�ÎÍ�Î�������źºŝ�ƭźºĭ�ƾºƬǀƯ�

ŪƬƟ�źŤǀƫ�ƾƬǀƯ�ƾƳǈƌƗ��ƾƃŚƳ��ƾƯźŝ�řŹ�ŹřŹƺƧ�Żř��Ʋƿř�Źŵ�ƹ�ŶƳřŵźĭ��
�ŦƗŚŝ�ŵŹřƺƯ��ŢƄĭźŝ��ŪƬƟ���ƵŶºƃŵŚŬƿř���ƥƺºƬŝ�źºŧř�Źŵ���ƵŶºƴƴƧ��ƽŚºƷ��� �

�ƵŶºººƳźǀĭ�źºººĮƿŵ�ƽŚºººƷ�ƾƴǀţƺºººƨǀƳ��Ʊƺºººģ��ƭƺºººǀƳřŹƺƨƴě���ƹ�� �
ƲǀƯǇŚĭ�ƾƯ���ŵƺƃ��ÎÍ����

ƲǀƀƿŚƯƺŤěźŤſř���Ʀƿ�żǀƳ��ƾŤƳō��Ʀǀţƺǀŝ�ŶƿŻƺƨǀƬĭƺƴǀƯō�ƽ�Ţſř���ƶºƧ���
ŜūƺƯ��ƞǀƘƌţ���ŲſŚě���ƾŞƈƗ�����ƾƳǈƌƗ���ƾƯ����ƹ�ŵƺƃ���ƪƳŚţř�ƾŤů��

ƾƯ���ŪƬƟ�ŶƳřƺţ��ƾƃŚƳ������ƶŝ�řŹ�Ʊō�Żř���ƾŤůřŹ���ŶƳřŵźĭźŝ����ƾſŹźŝ�Źŵ���źŧř�
ƪƳŚţř���ŲſŚě�Źŵ���ƶŝ����ƪǀŤºſř����ƲǀƫƺºƧ����Ʊĥƹżºĭř�����ƶƬƌºƗ�Źŵ����ƾºƴƐŝƹŵ���
Ʊŵźĭ��ƶūƺū����ƂƿřżƟř����ŲſŚě���ƶŝ��ƪǀŤſř��ƲǀƫƺƧ��ƾūŹŚų�ƶƀƿŚƤƯ�Źŵ���
ĭ�ŚŝƵƹź��Ţſř�ƵŶƃ�ƵŶƷŚƄƯ�ŶƷŚƃ��ÎÎ����

�Ʀƿ�ƭƺƿŹƺƧřźţō��ƪƃ���şŶƴƴƧ��ƾƳǈƌƗ�������ƱřżƿŹǇƺºěŵ�źǀƛ���šřźºŧř�Śºŝ��
ƾƳǇƺƏ��Ţſř�����ƹ�������ƵżǀƫƺŝŚŤƯ�ŶŞƧ�Źŵ�ƵŶưƗ�ŹƺƏ�ƶŝ��ƾƯ���ŵƺƃ�Î�ÎÏ���

ƭƺƿŹƺƧřźţō�����������������ƪƳŚţř���������������������
�����(mg/ml)Ð��ÎÍ�Ð���������(mg/ml)Ñ��ÎÍÐ��
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������ ƭƺƿŹƺƧřźţō��
�ƭƺƿŹƺƧřźţō��ƪƳŚţř��



�ƵŹŚưƃ��ƱŚŬƳŻ�ƾƳŚƯŹŵ�ƾŤƃřŶƸŝ�šŚƯŶų�ƹ�ƾƨƃżě�ƭƺƬƗ�ƵŚĮƄƳřŵ�ƾưƬƗ�ƶƬŬƯÑÎ�ƱŚŤƀƯŻ��ÎÐÕÎ��ÎÖ

������ƭƺºƿŹƺƧřźţō�ƾŬƬƟ�šřźŧř�ƶƘƫŚƐƯ�Ʋƿř�ŪƿŚŤƳ�ŽŚſř�źŝ�����Ŷºů�Śºţ
ƪŝŚƣ��ƾƸūƺţ�������ƪƳŚţř�Źƺƌů�ŹŵŢƄĭźŝ��ŵźƧ�����źƿƺƈţÎ����ºŤƳŪƿŚ��
ƱŚƄƳ��ƾƯ���ƶƧ�ŶƷŵ�ŪƬƟ�ŶƇŹŵ���ƾºƃŚƳ���ƭƺºƿŹƺƧřźţō�Żř����Źƺƌºů�Źŵ�
ƪƳŚţř���ŠƬƌƗ�Źŵ���ƾƴƐŝƹŵ��Ʊŵźĭ���ƶūƺū����ƂƷŚƧ�����ƾºƯ����ŶºŝŚƿ���ƩƹŶºū
Ï����šŹŚŞƗ�ƶŝ�����ƲǀĮƳŚºǀƯ�źºĮƿŵ����ŪºƬƟ����ƾƳǈƌºƗ����ƭƺºƿŹƺƧřźţō����Źŵ�

�ƪƳŚţř�Źƺƌů���ƶƀƿŚƤƯ�Źŵ������ƭŶºƗ�Śºŝ����ƪºƳŚţř����šƹŚºƠţ���ƾºƴƘƯ���ƽŹřŵ���řŹ�
ƮƷ�ƶŝ�ŢŞƀƳ�ƱŚƄƳ��ƾƯ��ŶƴƷŵ) ÍÒ�Íp<� .(�řƿ��ƶƀºƿŚƤƯ�Źŵ�ŪƿŚŤƳ�Ʋ

�������ƪƳŚţř�śŚǀƛ�Źŵ��ƭƺƿŹƺƧřźţō�ƽŚƷ�ƶŤƟŚƿ�Śŝ�ƩƹŶūÎ����ºŝ��ƶ��Ţºſŵ
�ŶƳř�ƵŶƯō���ƾŤƓŚƠů�źŧř��ƪƳŚţř����ƪŝŚƤƯ�Źŵ���ŪƬƟ���ƾƃŚƳ�����ƭƺºƿŹƺƧřźţō�Żř���

�ŹřŵƺưƳÎ���ƲƨưƯ��Ţſř����ƾºƃŚƳ�����ŢǀºƇŚų�Żř���ƵżºƿŹǈěŵ����ƾĭŶºƴƴƧ��
ƵŶƳźǀĭ��ƽŚƷ�ƾƴǀţƺƨǀƳ��ƶƬǀſƹ�ƶŝ���ƪºƳŚţř���ŶºƃŚŝ��ÎÍ����ºƿřƲ��šřźºŧř����
ƶǀƋźƟ��žě����ƾƀºěŚƴǀſ���Ʊŵƺºŝ����ƮƀºǀƳŚƨƯ������ƪºƳŚţř�ƪºưƗ�����ŭźºƐƯ�řŹ���

ƾƯ��ŶƴƴƧ�����ƶƘƫŚƐƯ�Źŵ�Ŷƴģ�źƷ��ƽř��ƶƧ����ƶƬǀſƹ�ƶŝ���Kela���ƱřŹŚºƨưƷ�ƹ���
�ƩŚſ�Źŵ��ÎÖÖÔ�ŶƴƷ�Źŵ��ÎÐ��ƭŚŬƳř�ƱŚƄƳ��Ŷƃ��Ƶŵřŵ����ƶºƧ�Ŷºƃ����źºŧř

ƪƃ���ƾĭŶºƴƴƧ���ƲǀƯǇŚºĭ���������ƭŶºƗ�Śºƿ�Źƺƌºů�Źŵ������ƪºƳŚţř�Źƺƌºů����Źŵ�
ƾĭŵŚººŤƟř�Ɓƺººĭźų�źººſ��ŚººƠţ�šƹ�ƾººƴƘƯ��ƽŹřŵ�ƮººƷ�Śººŝ��ººƳŹřŶƳ�Ŷ��

ƆŴƄƯŚƯř��ƵŶƃ���Ţſř���ƶƧ���ƪƳŚţř�����ƶŤƀŝřƹ�ŹƺƏ�ƶŝ���ƶŝ����ƾƯ�Żƹŵ����ŶƳřƺţ
�ƱřƺƴƗ�ƶŝ��Ʀƿ���ƲƿżĮƿŚū���ƊŞƤƴƯ���ƵŶƴƴƧ��ƽŚƷ��ƾƳǈƌƗ�����Ǝƿřźºƃ�Źŵ���

invivo���ƹinvitro��ŢƟŚŝ�Źŵ���ƽŚƷ��ƱřŹřŶƳŚŤƀě����ƱŚŤƀƿŻƹŵ�ƹ����ƪºưƗ���
ŶƴƧ�ÎÑ�������ƾƯ�řŹ�ƪƳŚţř�ƾƬǀƸƀţ�šřźŧř���źƿƺƈţ�Źŵ�Ʊřƺţ��Î���ƶŤƟŚƿ�

����ƶƘƫŚƐƯ�Ʋƿř�ƽŚƷƵŶƷŚƄƯ�ŵƺưƳ����ƽřźºŝ����ƶºǀūƺţ����šřźºŧř����ƾƬǀƸƀºţ���
ƵŶƃźƧŷ�ƪƳŚţř��ƶſ��ƮƀǀƳŚƨƯ��ƾƯ��Ʊřƺţ�ƪƿŚƣ��Ŷƃ�����

Î��ƪƳŚţř�����ƾŤƳō�źŧř�Ŷūřƹ���ƲǀƫƺƧ��ƽŻřźŤºſř���Ţºſř���Ó���ƾºſŹźŝ�Źŵ���
ƭŚŬƳř��ƵŶƃ����ƱřƺŤŝ�ŶƿŚƃ����ƂƿřżƟř���ŲſŚě���ƶŝ���ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ����ƾūŹŚºų���

�ƪƳŚţř�ŹƺƌůŹŵ�řŹ�ŵ��ƲǀƫƺƧ�ŹŚƸƯ�źŧř�Ź�Ǝſƺţ�ŻřźŤſř��Ʊō��ŢƀƳřŵ����
ƪǀƸƀººţ�Źŵ�ŲººſŚě��ƶººŝ��ƪǀŤººſř��ƲǀƫƺººƧ��ƪººƳŚţř�Śººŝ��ƾƬǀƸƀººţ�źººŧř����

žººě�ƾƀººěŚƴǀſ�ƾººƯ�żººǀƳ��ŜººūƺƯ�ŶººƳřƺţ�ƂƿřżººƟř��ŲººſŚě��ƶººŝ���� �
ƪǀŤſř��ƲǀƫƺƧ���ŵƺƃ��ƲƿřźŝŚƴŝ���ƶūƺţ�Śŝ����ƶºŝ����ŪƿŚºŤƳ������Ţºſŵ�ƶºŝ����ƵŶºƯō��
ƾưƳ��Ʊřƺţ��ƪǀƸƀţ���ŲſŚě���ƶŝ���ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ����ţ�řŹ��ƶŝ�ŚƸƴ���ƾŤƳō�źŧř���ƲǀƫƺƧ��

ƽŻřźŤſř��Ʊō���ŢŞƀºƳ��ŵřŵ����šŚºŞǀƧźţ�řźºƿŻ��ƦºƿĥźƴǀƫƺƧ���ƾƴǀţƺºƨǀƳ���
ƭƹŚƤƯ��ƶŝ���ƾŤƳō���ƲǀƫƺƧ���ƮƷ�ŻřźŤſř���ƾƯ�����ƾƬǀƸƀţ�źŧř�ŶƴƳřƺţ���ƶŝŚƄºƯ���ƽř��

ƪŰƯ�Źŵ�ƾƣǈţ��ƾŞƈƗ��ƾƳǈƌƗ��ƎƐŴƯ��ŶƴƴƧŵŚŬƿř��ÎÎ��ÎÍ����
Ï���ƾƬǀƸƀţ�źŧř����ƪºƳŚţř����ƾºƃŚƳ������Ʊō�źǀŧŐºţ�Żř���ƽƹŹ����Ƃǀºě����Śƴǀºſžě��
ƾƯ��ŶƃŚŝ�ÎÎ��Ó�����ƮǀƤŤƀƯźǀƛ�ŹƺƏ�ƶŝ��ƾƯ���Ʊřƺţ��ƂƤƳ����ƪºƳŚţř�����Źŵ�řŹ�

Ƃǀě��žěŚƴǀſ����ƱŶƃŵřŻō��źŤǀưƀƳřźţƹŹƺƳ���ƆŴƄƯ��ŵƺưƳ����ƾºƨƿ��
Ʋƿř�Żř��ƵřŹ�ŚƷ���ƵŵŚƠŤſř�ƂƿřżƟř�Żř��źţřƺţ��ƦƿźŰţ��ƪƳŚţř�Źƺƌů�Źŵ���

�Ģƿƺţ�źŝ��ƾƯ����ŶºƃŚŝ���ƪºƳŚţř���ŦºƗŚŝ����ƂƷŚºƧ����ŽƺƀºŰƯ����Ģƿƺºţ����Źŵ�
�ƽŚƷ�žƳŚƧźƟ��ţǇŚŝ��ƾƯ�ź����Ʋƿř�ƹ�ŵƺƃ��ƶƫŐƀƯ���ƾºƯ�řŹ���Ʊřƺºţ��ƾºƨƿ���Żř�

ƪƿǇŵ���Ʊō�źŧř���źŝ��Ƃǀě��žěŚƴǀſ��ŢƀƳřŵ����ƾƴƘƿ��������ƪºƳŚţř�Źƺƌºů�Źŵ�����
�ƽźŤƄǀŝ�ŵřŶƘţ�����ƶǀƬŴţ�ŚƷ�ƩƺƨƿŻƹ�Żř���ƾƯ������ƪǀŤºſř�ƹ�ŶƳƺƃ���ƲǀƫƺºƧ���

ƵŵŚƯō���ƾƯźŤưƧ�ƱŶƃŵřŻō����ƶƧ��ŵƺƃ����ƾƬǀƫŵ�ľǇŚưŤůř�ŵƺų����ƂƿřżƟř�źŝ���
ƱŶƃŵřŻō��ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ���Ţſř������ŶƘŝ�ƢƿŹżţ�Żř��ƪƳŚţř���ƪǀƸƀţ���ƽŻŹŚŝ���
�Ģƿƺţ�Źŵ���ƵŶƷŚƄºƯ����ƾºƯ�����ƶºƧ�ŵƺºƃ���ƾºƬǀƫŵ������ƵŹŚºě�źºŝ����ƱŶºƃ����źŤƄºǀŝ�� �

����ƪºƳŚţř�Źƺƌºů�Źŵ�ŚºƷ�ƩƺƨƿŻƹ��ŢºƿŚƸƳ�Źŵ�ƹ���ƱŶºƃŵřŻō����źŤƄºǀŝ�� �
ƪǀŤſř�ƲǀƫƺƧ��ƶŝ��ƝŚƨƃ���Ţſř�ƾƀěŚƴǀſ��ÎÎ��Ó�����

Ð���ƾƬǀƸƀţ�źŧř���ƪƳŚţř���Ʀƿ����žě�źŧř���ƾƀěŚƴǀſ��Ţſř��Ó����ƾƬǀƫŵ���ƶºƧ���
ƱŚƄƳ��ŶƴƷŵ�Ƶ���žě�źŧř��ƾƀěŚƴǀſ�ƪƳŚţř��Ţſř��ƮǀƤŤƀƯ�źŧř���ƱřżºƿŹǈěŵ���
Ʊō���ƶŰƠƇ�Źŵ���ƶƧźŰƯ���ƾƿŚƸŤƳř���Ţſř���ƶƧ���ŜūƺƯ���ƪǀƸƀţ����ŵźºƨƬưƗ�

�ƽŚƷ�ƩŚƳŚƧ��ƾưƿŶſ���ƾƯ���ŵƺƃ����ƶƧ�ƽŹƺƏ�ƶŝ��ƪƳŚţř���ŦƗŚŝ����ƂƿřżºƟř���
ŢººǀƫŚƘƟ�Ěººưě���Na+/K+ATPaseƾƯŌŚƄººƛ��ŵƺººƃ��ÎÎ���Ʋººƿř��
ƾſŹźŝ��ƱŚƄƳ����ƶƧ�ŵřŵ���ƩƺƏ���ŪƬƟ����ƳƺưƳ�Źŵ�ƶ��ƾƿŚƷ��ƶƧ����ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř���

��ƪƳŚţř�Źƺƌů�Źŵ��ƵŵŚƠŤſř���ƵŶƃ������ƶƳƺưƳ�Żř�źŤưƧ�ŵƺŝ���ƾƿŚƷ��Ţſř���ƶºƧ���
�ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř��ƶŝ���ƾƿŚƸƴţ���ƵŵŚƠŤſř����ƵŶºƃ����Ţºſř�����Ʋºƿř���ƶƬŘƀºƯ����ƶºŝ���

ƩŚººưŤůř�Ŝººƿźƣ��ƶººŝ��ƲǀººƤƿ��ƶººŝ��Ʋººƿř��ƪººǀƫŵ��Ţººſř��ƶººƧ��ƪººƳŚţř���
ŜŞººſ�šŚººƋŚŞƤƳř�Ģƿƺººţ����Twitch��ƂƿřżººƟř�ƹ�ŲººſŚě��ƶººŝ���� �
ƪǀŤſř��ƲǀƫƺƧ���ƾūŹŚų���ƾƯ�������ƾºƨƿźŰţ�źŧř�ƹ�ŵƺƃ����ƪǀŤºſř����ƲǀƫƺºƧ���
ƱĥƹŶƳō���ƲǀƫƺƧ�ƹ���řŹ�����ƮǀƤŤƀºƯ�ŹƺƏ�ƶŝ�������žºě�ŌŚƄºƛ�źºŝ���ƾƀºěŚƴǀſ��
ƶŤƀūźŝ�ƾƯ�źţ�ŶƴƧ�ÎÎ����

������ƭƺºƿŹƺƧřźţō�ƪºŝŚƤƯ�Źŵ�ƪƳŚţř�ƾŤƓŚƠů�šřźŧř�ƶǀūƺţ�ƽřźŝ����źºŤƸŝ
������������ŵƺºƃ�ƵŹŚºƃř�żºǀƳ�Ʊō�źºĮƿŵ�šřźºŧř�ƶŝ�Ţſř���ƪºƳŚţř��ƽřŹřŵ�����źºŧř�� �

ƾŨƴų��ĭŶƴƴƧ�ƾ����ƵŶƃ�ŵŚŬƿř�ŵřŶƀƳř�������źºŧř�Źŵ���ƵŶºƴƴƧ�ŵƹŶƀºƯ���ƽŚºƷ�� �
�ƽŚƷ�ƩŚƳŚƧ���ƮƿŶſ���ƪŨƯ���ƲǀƿŚƧƹŶǀƫ�����ƩƺºƫƺƳřźěƹźě�ƹ����ƾºƯ����ŶºƃŚŝ��ƹ

ƱŚƄƳ��Ƶŵřŵ���ƵŶƃ����Ţºſř����ƶºƧ����ŢºǀƫŚƘƟ����ƾƫŚºƤŤƳř���Na+/K+ATPase�
���ƪƳŚţř�Źƺƌů�Źŵ�ŌŚƄƛ��ƂƿřżƟř���ƾƯ���ŶŝŚƿ�ÎÑ������ƾƯ�ƹŹ�Ʋƿř�Żř��Ʊřƺţ��
ƶºººƧ�ŵźºººƧ�ŵŚƸƴƄºººǀě�ƾƄºººŴŝ��šřźºººŧř�Żř��ºººƳŚţř�ƪ��ŌŚƄºººƛ�Źŵ�� �

žºººě�ƾƀºººěŚƴǀſ�ƍƺºººŝźƯ��ƶºººŝ��Ʊō�źǀŧŐºººţ��ƽŚºººƷ�ƩŚºººƳŚƧ�Źŵ���� �
ƾưƿŶºººſ�ŢſřŌŚƄºººƛ����ƶºººǀūƺţ�Źŵ�ƾƬǀƸƀºººţ�źºººŧř��ƪºººƳŚţř���� �
ƂƿřżºººƟř��ƽŵřŻō��ƪǀŤºººſř��ƲǀƫƺºººƧ�śŚƈºººƗř�Żř��ƦºººƿĥźƴǀƫƺƧ���� �



ŪƬƟ�źŝ�ƪƳŚţř�ƾŤƓŚƠů�źŧř�ƾƳǈƌƗ��ƾƃŚƳ��ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř��ƶƬƌƗ�Źŵ�������� ÏÍ

�ƾƯ�żǀƳ���ŭźƐƯ�ŶƳřƺţ���ŵƺºƃ�����ŢºƤǀƤů�Źŵ���ƪºƳŚţř����ŜºūƺƯ���ƂƿřżºƟř���� �
�źººººººººţřƺººţ��[Minature End Plate Potential (Mepps)]�

ƾƯ��ŵƺºººƃ�ÎÒ�����
ƆŴƄƯ��ƵŶƃ���Ţſř���ƶƧ���ƪƳŚţř���ƪǀƨƄţ���Î�Ñ�Ò�������ƹ�šŚƠƀºƟ�ƽźºţ�

�ƱŶƃ�ƮƷřźƟ��ƮǀƀƬƧ���ƪųřŵ���ƾƫƺƬſ������ƢƿźººººƏ�Żř�řŹ����ƩŚººƘƟ������ƱŶºƃ
�Phosphoinositidase CŽŚººººƀººů��ƶººŝ��ƲǀƳřƺĭŶººǀţƺŘƬƧƺƳ���

ƦƿźŰţ���ƾºƯ������ŶºƴƧ�ÎÓ�Ò��������ƂƿřżºƟř�ƹŹ�Ʋºƿř�Żř����Ţºƃřŵźŝ�����Ʊƺºƿ�
��ƺƌů�Źŵ�ƮǀƀƬƧƪƳŚţřŹ���ƶƬǀſƹ�ƶŝ����ŜƈºƗ����ƾºŤƧźů����ÎÔ����ŵřŻō�ƹ�

ƱŶƃ��������ƽŚƸŤƳř�Żř�ƾŞƈƗ�ƭŚǀě�ƽŚƷ�ƵŶƴƷŵ�ƩŚƤŤƳř���ŜƈƗ���ƾƯ�����ŶºƳřƺţ
ƩƺŘƀƯ��ƾƄŴŝ����šřźŧř�Żř��ƪǀƸƀţ��ƾĭŶƴƴƧ��Ʊō�ŶƃŚŝ���šřźŧř�ƲƿřźŝŚƴŝ��
ƾŤƓŚƠů��ƪƳŚţř����ŪƬƟ�Źŵ���ƾƃŚƳ����ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř���ƾƯ������ƾºƃŚƳ�ŶºƳřƺţ���Żř�
ƪǀƸƀţ���ƽŵřŻō�Źŵ���ƪǀŤſř���ƲǀƫƺƧ���ŝ�ŶƃŚ���Ʋǀƴģ�ƮƷ���ƾºƯ����Ʊřƺºţ���Ʋºƿř���
šřźŧř���ƶŝ�řŹ��šřźŧř��žě��ƾƀěŚƴǀſ�ƪƳŚţř����ŢŞƀºƳ�żºǀƳ��ŵřŵ����ƂƿřżºƟř��
šŹŶƣ��ƾƋŚŞƤƳř�����ƶŬǀŤƳ�Źŵ�ƹ�����ƾŤƓŚƠů�ŹŚŧō�ŵŚŬƿř���ƪŝŚƤƯ�Źŵ��ƥƺºƬŝ���
ƾƃŚƳ���ƭƺƿŹƺƧřźţō�Żř��ƾƃŚƳ�����žºě�źºŧř�Żř���ƾƀºěŚƴǀſ�Ʊō����ŌŚƄºƛ�Źŵ�
ƾƫƺƬſ���ŢǀƇŚų�Śŝ���ƱřżƿŹǈěŵ����ƂƷŚƧ�ƹ�����ŠƳŚŤſō���ţ��ƦƿźŰ���ƽźƿŸºě�� �

ƾƯ����ƶƧ�ŶƃŚŝ����ƶŝ�źŬƴƯ�ľǇŚưŤůř���ƂƿřżƟř��ƪųřŵ�ƮǀƀƬƧ�Ʊƺƿ���ƾƫƺƬºſ���
�ŠƨŞƃ�Żř�ƦǀưſǈěƹŶƳřƺƫƺƨǀţŹ���ƂƿřżºƟř�Śƿ���Ţºƃřŵźŝ��Ʊō���Ǝºſƺţ��
ŜƈƗ���ƾºƯ������ŵƺºƃ�ÎÓ������ƵƹǈºƗ�ƶºŝ���ƂƿřżºƟř����ƱŶºƃŵřŻō�����ƩŚºƤŤƳř�� �

��ƽŚƷ�ƪŰƯ�Źŵ�ƾŞƈƗ�ƭŚǀě�ƽŚƷ�ƵŶƴƷŵ��ƦºƿĥźƴǀƫƺƧ����ƲºƨưƯ�żºǀƳ���
Ţſř����ƱŶƃ�źŤƸŝ�Źŵ���ƣ�ŢǀƬŝŚ��ƩŚƤŤƳř���Ʋƿř�Źŵ�����ƶƧ�ŶƃŚŝ�źŧŒƯ�ŚƷ�ƪŰƯ���
ƶŝ��ƩŚưŤůř�����ƂƿřżƟř�Śŝ�ŵŚƿŻ������ƮǀƀºƬƧ�Ţºƃřŵźŝ�������ƪºƳŚţř�Źƺƌºů�Źŵ���

ƾººƯ�ŵŚººŬƿř�ŵƺººƃ�ÎÎ����ŹŵƱŚººƿŚě��Żř�ƵŵŚƠŤººſř�ƮººƷ�ƽŚººƷƹŹřŵ� �
ŵřƺƳŚų�ƽ�Ƶ��ƭƺƿŹƺƧřźţō�żǀƳ�ƹř�Żř�ƵŵŚƠŤſř�ƪƳŚţ�ºŝ��ƶ���ƪºƯŚƗ�ƱřƺºƴƗ

�����������ƾƳǈƌƗ�ƽŚƷ�ƵŶƴƴƧ�ƪƃ�Żř�ƾƃŚƳ�ŪƬƟ�ƪŝŚƤƯ�Źŵ�ƾŤƓŚƠů�źĮƿŵ
�Źŵ�šŚƘƫŚƐƯŵƺƃ�ƾƯ�ƶǀƇƺţ�ƽŶƘŝ���
��

ƾƳřŵŹŶƣ�ƹ�źƨƄţ��
�śŚƴū�Żř��ƽŚƣō�����źŤƧŵ���ƽŵŚºƷŹƺě�ŵƺƘƀºƯ��ƹ��ƱŚºƴƧŹŚƧ���ƂºŴŝ���
ƽĥƺƫƺƧŚƯŹŚƟ����ƮƳŚų�ŹŚƧźſ����ƾưƃŚƷ���ƮƳŚų�ŹŚƧźſ�ƹ��ƾſŚŞƗ�źƧřŷ���

ƹ������ƵŵřŻ�ĽřŶſř�ƾƬƣ�ƽŚƣō�ƶƧ��ƭŚŬƳř�Źŵ��Ʋƿř��ƶƘƫŚƐƯ�����ƽŹŚºƨưƷ���ƹ�
ƾƷřźưƷ�ƶŤƃřŵ��źƨƄţ�ƹ�źƿŶƤţ��ŶƳřƾƯ��ŵƺƃ� 

��
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