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. NEURON { SUFFIX caresp USEION ca READ cai, ica WRITE cai, ica
. GLOBAL vol, TotalBuffer, TotalDye }

. DEFINE NANN 4

. UNITS { (molar)=(1/liter) (mM)=(millimolar) (uM)=(micro/liter)

. (um)=(micron) (mA)=(milliamp) FARADAY =96480(coul)

- PI=(pi)(1) }

. PARAMETER { DCa=0.6(um2/ms) TotalBuffer=0.05(mM)

. klbuf=100(/mM-ms) CKd=0.001(mM) k2buf=0.1(/ms)

. Vmax=0.002(mA/cm2) Kca_pmp=0.00083(mM)

. cai_rest=0.0001 (mM) TotalDye=0.1(mM) Dydif = 0.1(um2/ms)

. kldye=500(/mM-ms) DKd=0.00024(mM) k2dye=0.12(/ms) }

. ASSIGNED { diam(um) ica(mA/cm2) cai(mM) vol[NANN] Ka(/mM)
. Bfo(mM) ica_pmp(mA/cm2) icaleak (mA/cm2) DO(mM) CaDch(mM) }
. STATE { ca[NANN](mM) <1e-10> CaBuffer[NANN]mM)

. Bufferf]NANN](mM) CaDye[NANN]mM) Dye[NANN](mM) FDca(1) }
. LOCAL factors_done

. INITIAL { if (factors_done == 0) {factors_done=1 factors()}

. k2buf=k1buf*CKd Bf0=TotalBuffer/(1 + cai_rest/CKd)

. DO=TotalDye/(1 + cai_rest/DKd) k2dye=kldye*DKd

. FDca=1 - D0/ TotalDye

. FROM i=0 TO NANN-1 { cali]=cai_rest Buffer[i]=Bf0

. CaBuffer[i]=TotalBuffer - Bfo Dye[i]=D0

. CaDye[i]=TotalDye - DO }

. icaleak=Vmax * cai_rest/(cai_rest + Kca_pmp)

. ica_pmp=0}

. LOCAL frati]NANN]

. PROCEDURE factors() { LOCAL r, dr2

. r=1/2 dr2=r/(NANN-1)/2 vol[0]=0 frat[0]=2*r

. FROM i=0 TO NANN-2 { vol[i]=vol[i] + PI*(r-dr2/2)*2*dr2

. r=r - dr2 frati+1]=2*PI*r/(2*dr2) r=r - dr2

. vol[i+1]=PI*(r+dr2/2)*2*dr2 }}

. BREAKPOINT{ SOLVE states METHOD sparse

. ica=ica_pmp }

. LOCAL dsq, dsqvol, Tvol

. KINETIC states {

. COMPARTMENT i, diam*diam*vol[i] {ca CaBuffer Buffer CaDye Dye}
. T cal0] << (O (ica)*(10000)*PI*diam*frat[0]/(2*FARADAY))

. FROM i=0 TO NANN-2 {

. T cafi] <O > cai+1] (DCa*frat[i+1], DCa*frat[i+1])

. ~ Dye[i] <O > Dye[i+1] (Dydif*frat[i+1], Dydif*frat[i+1])}

. dsg=diam*diam

. FROM i=0 TO NANN-1 {

. dsqvol=dsqg*vol[i]

.~ cali] + Buffer[i] <O > CaBuffer][i] (klbuf*dsqvol, k2buf*dsqvol)
. 7 ca[i] + Dye[i] <O > CaDye[i] (k1dye*dsqvol, k2dye*dsqvol)}

. cai=ca[0]

. : Ca extrusion

. ica_pmp=Vmax * cai/(cai + Kca_pmp) - icaleak

. : Ca indicator

. CaDch=0 Tvol=0

. FROM i=0 TO NANN-1 {

. CaDch=CaDch + CaDye[i]*vol[i] Tvol=Tvol + vol[i] }

. FDca=CaDch/(TotalDye*Tvol) }

ooooooo

215



ooooobooboboobooobooooo
obobooooooboobobobobooon

O00000c*000000ooooooon

cobooz200b00000O0O0O0ObOb0ODn
D06 OO0ODOO0OODONANNOZOD
ODEFINED 400000MMOO0OO0OC0COOOO
cooooOoOOoOoiODboooOocOoOoOoOooon
OOOOwvolijDO0DOOOO0OO3100000
OOo00o0oo0oo0ooOo0000diamO00000O
0000000000000 diam* diam*vol[i]O
00000oooO0oO0o0oOoooooca*d ca
0000o0oooca*00oooooooooo

coooooooooobooom@moooooa

goboobbooboobooobooboo

tomoooooooooocOooooooooboo

NEURONOOOODODODODODODO COMPART-
MENTO OO statement0 00000000370
O00000000frat0lD00O0O0OO Ca™ 0O
O0ica0 00000000 Ca*000cal0]00
00000000000 Oicab ca*0nOonOn
O0OOOmoddOOOOOOOOOCAO0OODO
O0000000ooo0ooDoooooooooon
O0000oOoOogca*0ooooooooooog
O0000O0DO0OD BufferO CaBuffer 0 0O O
OO00cCa”000n00noooonoca*uonn
ODyedCaDyeD DD O OUOOUOOODOODOODO

00000000000 0Ca* 000000 Deal™

0000000000000 OA[i+1] o0
OO0O0DOAr00O0O000O0Ca*0 fluxO
O ca[i+1]0 ca[i]d* Deca* Ali+1]/Ar0000000O0
000000000000 000 Dea* frat[i+1]
0000 fratlil = Alii/ar00000CCCOCOOOO
000000000 fratfilO factors0 00 00O
COINITIALOOOOODODOOOOOOOOO
dooOoNMODLOODOOO30O0DO0O0O0O
O0Ca 0000000004000 Ca>*000
O000000o0ooooooca*ooooog
00000000000 O0OOOooOUoooooo
OO0O00o0o0O0oo44004000000000
O00d0oOoca¥id00o48000000000
0000 VmaxO Michaelis-MentenO 0O 00O

216 - 0000O0Vol. 630 No. 708 2001

NANN=4
Ar=r/(NANN-1)

*2

r )

k?’//

Ar/2 Ar AT Ar/2

g20b0opooooooboobooboooo

OOOONANNOOOODOOO40000000000
gooooo0oooooOoooooOoooooooooo
OO0rO000O0O0O0O0O0DOOOOOOOA r=r0NANN-10
poooooooOoOoOoOoOoOoOO0Ar200D00000
goooooooooooooooO0oooOoooooo br
gz200000000000000000O0C0O0000A
rddo0o0o0o0oo0oooooooooooboobo

goboobooboboobooboboooboo
Ca0U000ca rest0 00 0IOOOOODO Ca™
O00D0O0O0OOicaleakO OO DODOOOODODO
gooso0b0300oooooooooon
[Ca¥,00000000000000oOooon
DO00Ca*00000000CaDye[j000O00
0o0o00o00obbo0o0obbU0oob0bOUFRDeal
gooooon

7Omod00000O000OOO0O

OO0O00OC0COD0OOOMmod fileOOODOODODO
00000000000 00D0000OsyntaxO
OO000OOoO0O0bOOoOoOooooOoOoooOoooDo
OOONEURONOOOOOODOO modlunitD O
OO0O0ODOOOODOOONEURONODOOOO
0000 <mknrndll DOS box>0 00 ODOSO
OoO0dCoDOO0oOobDOoOoobDOogooDboogo
mod fileOOOOOODOOOODOODOOOOOO
modlunit caresp0 00000000 0OCOO0O
mod fileOODOOOOOenter keyOOOOGOOd



000000000 mod fileDOODODOODOO
OOOoOoOoOobDOoOooposObOOOoOobDOOn
OO0OO0OmknrndllD0O0 000000 OOOOO
mod fileOOOOOOOOOOOODOOODOOO
OO0O0OOenter keyOO OO nrnmech.dll O 00O
diDdDOO0O0C000OD0O0C0OmknrndllO0O
OO0D0OO0ODOO0O0ODOO0000 enter keyd OO
0000000000000 0O0 mod fileODOO
O000O0O0O0O0O0O0o0o0oOoOogoogd care-
spmodOONEURONOOOOOOOODOOOO
O O O nrn/Examples/nrniv/nmodiD 000 00O
Hodgkin-HuxleyO O Na'OK*' OO QO QOOOOO
O000O0hhlmod 00000000 Ca* O
OO0O000O0OCachanmodOd 030000000
CO000OOCOOboOoooocc\celAOOOOOO
OO0D000O0OmknrdlODOOO0OOODOOO
OO00oDOODODOcel_ ADODOOOOCOO
000000000000 0000 nrnmech.dll
O00OooO00obOOoOoOooooooooOoooo
000000 NEURONO Ver.4.3.10 O Windows
COO0COO0OmodlunitOCmknrndll OO ODO0O0O
ATOOQOODOSODOOODOOODOOODOOb
OOOODOONECOO9OIOODODOOOO
ooooogd

80hocOODOOODOMO

OO0OO0O0OdiiDOOOONEURONOODOO
Oo0ooOoO0o0oooOoOooooooooOoooDo
000000000 OhecO0OODOOODOOOO
OO00oOoOO00oboOoOoOooooOooooOoooo
OO0OhocOODODOOODOOODOOODDOODO
OCOOOONEURONOOOODOOODOOO
<nrngui>0000000000 Main Menul
<File> <load dllI>000000O0OO nrn-
mechdllD 000 OO0 OO Main MenuO
<Build>0 O <Cell Builder>0 0O O O <Topolo-
gy>0 <Basename>[ Cell_ AO OO OO O Click
to00OOODOOODOO0O0Od <Change name>
000000000 00D0OO00D0O0O <soma=0O
OO00O0OO00OOoOoocel ADODOODOODO
000 <Geometry>0 <Cell A>0000000O

000<L>0000 <diam>0000000
<Specify Strategy>0 000000000000
000000000000 00000000L

OumO=150diamOumO=15000000000

0 O O <Biophysics> <Cell_A>0 0 O hhl10O
cachanOcaresp0 300 0000000O00O0ODO
00 O xSpecify Strategy>=0 000000000
hhi1O OO cachanO0OOODODOOODODOO
gnabar_hh10 mho/cm20 =0.250 gkbar_hh1

O mho/cm20 =0.0250 gl_hh10 mho/cm20

=0.000250el_hh1OmVO=0 60mvVvQO
pcabar_cachand mA/cm =0.00020 000000
go00oo0ooboOO0ogbDO<Management>
<Export>0 0 Cell_ AhocO0OOOOOOOOO
oooood

ooooooodcCell_ AhocOODOOOOd
0000O00O0oo0oOoOoooo Cell Builderd O
goodbddddduoooooooooooog
000000ooooooooOoO xopend"$

0O NEURONHOME[M/lib/hoc/Nrngui.hoc"D O O

obobooooobOobOoO0OO0ONEURONDOO
OhocOOOOOO0O0O0OODOOOCODOOOOO
oOooO0OcCell_AhocOOOOOOOOOOO
oOob0OOMainmenuOOO0OOOO0O0OO0OOO
oobDOoO0O0NEURONOOOODOOO

9gdCell ADDODODOODOODOODO

gooOoOcCell ADODODODOOODOOO
0000000000oooooooca®oon0n
Ca¥00000000U00O0OUODUoOoOoOO
c'000000000000O0OoDoooOOOO
0oooogocCell_AhocOOOODOOO NEU-
RONDO OO O O Main menu <Tools>0 <Dis-
tributed mechanisms>0 000000 3000
gooodooooobo400000000000
0000100000000 300000 inserter
g0o0oooooooooz000000000
OO0OCellBuiderdOOOQoOOoOoOoOoooOO
00DO0000oooDoDooooo30hhioonog
000000000 Na'OK"O0O0OO0O0Odenad
Oos50mvOOdO0OOs8OmvOOoOoOo400000

ooooooo 217



OcelsiusOD 02500 0000000000300
OO0O0D0OD0O0OMain menud <Graph=>0 00O
OU00O0OvDoOoOoOooOoca*OoOoca*unod
0000000000 FDca_carespd I 300
oo ooooooo
OCa*00000000000D0O0O00

218

A

PN
o
T
1Y)

Vm (mV)

ol

|

|

0.0025

20 40 60 80 100

0.0020
0.0015 -
0.0010

Ca’* conc. (mM)

0.0005 -
0.0000

0.8

0 20 40 60 80 100

0.7—c

06 -
0.5
04
03|
0.2 1 | l

FDca

0 20 40 60 80 100
time (ms)

O cal0]_caresp0 0000000 OO DO call]_care-
sp000000C0O0OoOoOoooo
0000000000 <Tools>0O O RunCon-
trolD0 00000 TstopO 100 msO OO OOO
O000000O00o00ooca*o0on ca*o
gdoo0oOoO0O0OO0O0QOOOOOOOoOooOoo

B

s MMM

!
20 40 60 80 100

SNy

0
b
0.0020 | ca[0]
ca[1]

s e N S !
0 20 40 60 80 100

c

0.2 | 1 L | I I
0 20 40 60 80 100

time (ms)

0300000000000000000000Cell ADDOODOODOOODOOOOOODOOO
AODOD0O0ODOCa* 000000 TotalDyed O 00001 mMOBOOD 01 mMOOODOODOODODOOODOOOOOOMald
000000000000 MbO00O0O0DDDOO0O0O0200000000000Ca* 0000 cOCaldnODO
000000000000000000FDcal 0000000000000 00OOCa* 00000000 DydifO
O000Ca*0000000DKkdOODODOODOOOKIdyeDOOOOODOCa*0000 VmaxO Ca*00000
Kca pmpOd 00000 Ca* 00000000 cai_restdCa*00000Dcal 000 Ca*0 00000 CaO0O0OO
O0klbuf0OOO0O0OOCU000000CKdOOOOOOOODOOOOOoOoOooooooooo

0000 Vol. 630 No. 708 2001



0 TotalDyeO 0 0.1 mM O 0.0001 mMO OO OO
OOoDOoO0OOoOOooOobooOo300ooooDo
O0000000oD0o0ooOdel_HHO OO 60
mvOO0OO0OO0OOOO00ooOOoooooooo
AOD0D0O0OO00OOOOOO00001 mMOOCa*0O
00000000 cC*00000oooon
go0o0ocd*000O0oooca*00ononon
000000 c000000000O3AlbIT
0000000000 CcC*000000000
OO0000000oooOoooooooogooo
OO00O03AladOOOOCOCOBOOOOODO
oolmMOOOOODOOOOCODOOOOOO
0000000000000 C*000000
gooo0ooO0DOoO0OO0OO0DOoOOO0OO0DODOUODOO
C*00000000DD0OO00OO0OO0OnOcCa™ 0o
00000000 FDcalDODOOOODOOOO
O000000O0O000O0O0O0ODCA*OO0O0
000000000000 D0O03AcHd 38 cdd

Cel ADDODOOOOONa/Ca*0000O
0 nacaex.mod 0 O MyFirstNEURONO 500 O O
O00000C000K"000000Oicmodd
iIAHPL.modO iAHP2modO DO OO0 OO O Ca*
O000O0oO0U0bOoOoOoooooooogoooo
ooono

oobobooooobooboobooboon

NEUROND O OOOOGOGOOoOoOoooOOOO
0000030000000 0000o00ooDon
000o0oodpoooooooooooooooon
000000000 0DO0DbOO0ODbOobOOoooDoon
00o00oooooooooooooooooon
000000 00bO0oDODOob0O0oobOooDoon
webOOOO7000000000000000O
O0ODOOODOONEURONOODODOOD hocO
00o00oooooooooooooooooon
00000000000 NEURON Main Menu
0 <Build>0O 0O O <NetWork Cell>0 0O O <Net-
Work Builder>O0 000000000000 OO
000000000 0DO0bOO0ODbOOobOooooon
000000DoooooobOobooooooon
00000000000 0DbOO0ODbOOobOoooDoon

O0O00OOOONEURONODODOOOOO 1M Doc-
umentation0 0O O° A tutorial on the Network
Builder” 00 0O0O0DOOOOOODODODO Ren-
shawO OO O0DOO0OOOODOOODOOOO
Ooooooooobo@mooooooooooao
NEURON Demod 0 <Pyramidal>00 00000
go00obO0bOobOO0o0O0OO0ooDOoboOooooOoDo
00000000000 D0000d tutorialsd O
go0000O00ODO0oO0obOOoobOOobooOooo20
goooooooobuooobouoooooooo
goO0o0O000OhecODODOODOODOODOOODOO
goooooooobooooooooooon
J000O0bO0obO0O0ODOO0ODOoDOooOooDOoDo
gooooooooboooobooooboooo
0000000 0O0d<Pyramidal>0000
0oooooooooodheccOOOOOOOOd
O0D0D0axonOODOODOOOODOODODOO
000000000000NEURON Demold O
O00000D0<Pyramidal>000 0O Main
Menu O <Build>0 0O <Cell Builder>0 00O
<Management> 000000000 <import>
go00o0O0obO0obOO0o0o0OO0ooOoboooooOoDbo
000000000 00DO0O000 NEURON
000000010 Documentationd O O A tu-
torial on the CellBuilder” 0O O 0O [ <Topology>
0 000 <Basename>[ axon O 0 0 <Make
section>0 0000000000 O00OODOOO0O
OO0axonO OO section0 0D 0O0OD0OO0OODOOO
go0bdoobboooobooogon Pyra-
midalOO000D0OD0OO0OOO0O0OODOODOOOO
goobooooooobooooooobooao
axonOOODOODODODODOODOOOOODOO
axonUOOOOOOOoOoOooooooooooo
00000000000 0<Geometry>0000
00000 O000oOooboDbOooOoOoOoggriddd
O0d_lambdal <all>000000000000O0
go0obD0O0o0oo0ObO0O0o0boODbDbOOo0On 17100
gooooooooboooooooooooo
O0000DO0ODOO0O0OLO diamOOhocOODOO
goooooooobuooobouoooooooo
J00D0O000DOO0O0ODDO<Biophysics>

ooooooo 219



DROODODODODODOOOOMMemOOOOOO I
pasU 000000000000 O<all>000
oo ooooooooo
0 hhO 0O somald dendrite 50 00 0 axond O
00000000000 gnabar_hh=0.20
gkbar_hh=0.0360 gl_hh=0.00030 el_hh=0 650
0000000000<Management>0 000
<export>0 0 hocO O OO O ax_pyrhocO OO
ooooo

000 ax_pyrhocOODODOOODO0OODOOO
O00o0o00oo0oDoooooooooon
oo oooooon
O0DaxonO0OOOOODOOO0ODO dendrite_ 50 10
000000000000 connect axond 0
dendrite 5010 00000000000 DOO0O
0o0doboobb0bDaxonOODOOOOOO
O000D00000axonODOODOODOODOOO

A
S
E
8
I
8
[o]
Q.
1]
c
o
Ke]
£
[}
S
ax
syn
den 5

0O 0O 0O 0O proc basic_shapdl 0{ axon {pt3dclear] O
pt3dadd -24000 -1800 00 200 pt3dadd 6001 -18001
0020}00000000000 pt3dadd0 0O
O00000300000axonO000 00 xdyO
z00004000000 axonOOOdoogg
O0Opt3dadd0 000000 ODOOOODOOOO
OO00002umOaxon0O000O0O00O0OO
300u mO O 0O OO pyramidal cell O dendrite_ 50
0000000000000 000000 4A0
O MO Od0OCellBuilderd0 OO0 0OO OO dsomald
dendrite 50 axond 300000000 hhOO
J00OpasO0000OO0OO0OO0OODOODOODOOproc
biophysO OO O OO 30000000000O0O
uninsert pas0 00 000O00OOOOOden-
drite 50 pt3dadd 0 0000000 OODOOO
oo oooooooon
ooooooooqumiODOO0OODODOOO

B

T

| 1 H 1 I

0 2 4 6 8 10

time (ms)

0 400 AOONEURON DemoO <Pyramidal>0 0000000000000
O00O0O0O0O500000den 5000000000000 00axO00ODO
O000O000synD 00000000000 ODBOODaxOOOODODO
000000 abaxd 0 bOden 50 0 [ cO pyramidal neuron

somal 000000000

220 - 0000Vol. 630 No. 708 2001



oo ooooooboon
gdoooOoOoOoOoOoOoOOoOoODOOODOoooo
dooooooooz2ymioooooOoO 2um
O000000000synp00OOD0OODO
O0O0O0O0D000Odendrite 50000000000
gdoo0ooOoO0O0O0O0OQ0OOOOOOoOoooo
axonUOUOUOUOUOUOaxonvOoOooooogd
OvprethreshOOOOODOOOOODOOOOOO
O00e@@OOUOO0OD0OO0O0OOOgmaxM OO
J0taul DO O0O0ODOOOOOOODOOOOOO
gooU0ooUooUooUooUOooUooOooOoooo
ax_pyrhocO 000000000 OOO0OOO
oo
objref syn
dendrite_5 syn = new synpd .50
setpointer syn.vpre, axon.vd 10J
deadtime_synp = 3
{syn.tau=1 syn.gmax =0.01 syn.e=0 syn.vprethresh=0}
OO0 0Oax_pyrhocO NEURONOOODOOOOO
00o0o0o0o0oDoDoO0O0O0o000 xopend"$
0O NEURONHOME[/lib/hoc/Nrngui.hoc"0 O O
ooooo

oo oooooobobooboo
0000000000 ax_pyr.hocO synpO OO
0000 presynmodd $00 NEURONHOMELD/
Examples/Nrniv/NmodelD 000 0O0O0O0DO0O
Oooo00dpresynmoddO00OO0O0OO0DOOOO
nrnmechdllD0 00000 4B0O O celsius=150
0 O Tools/Point Processes/Managers/Electrode
OIClamp0000ODO0OODO0ODO <Location>
ODaxonOODOODODODODOOODODOOOOOOO
0 axonO dendrite 50000 somad OO OO0O
O00000Odendrite 500000000000
somal0000000DOODOOODODOden-
drite 500 00000000O0DOOODOOO0O
O0000Ognabar_ hhOOOOOOOOODOO

goboooboobsynponoogoobD0Ood
goobobobobooooobooogo

11040000

oooooOoooooobooooboooooDo
oobooobooooboooooobooooobooa
gbobooboooocooooooooooood
NEURONOOOOOOOODOOOOOOODOO
gboboooodOONEURONOOOOOOO
gobooooboooobooooobooooobooa
gobooobooooboooooooooooa
obooooooboOobDOoOO0ONEURONODOO
gobooobooooboooooooooooa
goboooooooooooobooooboo
oobooobooooboooooooooooo
gobooooooooooooboooobog
gobooobooooboooooooooooo
O000DO0o0o000o0O0DO0O NEURONDOO
gbooboooboooooooooboooooooo
gobooooooooooooboooooo
gooooo

ood

10 http:.//www.neuron.yale.edu

20 Hodgkin, AL & Huxley AF : A quantitative descrip-
tion of membrane current and its application to con-
duction and excitation in nerve. J. Physol. 117 : 500—
544, 1952.

30 http.//hines.med.yale.edu./neuron/about/what.html

40 Neher E : The use of fura-2 for estimating Ca buffers
and Ca fluxes. Neuropharmacol. 34 : 1423-1442, 1995.

50 http://tesla.salk.edu/~arthur/MyFirstNEURON.html

600 Hines ML & Carnevale NT : The NEURON simula-
tion environment. Neural Computation 9 : 1179-1209,
19970 NEURONDO O OO OO 0O“ Documentations”
goooooboooboono

70 http://www .cns.soton.ac.uk/~jchad/cellArchive/cel-
IArchive.html

ooooooo 221



