
���������	

�
� ��������	�	����

��� �����	�� �

��� �����	�����������

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

"�
����
�$ %��	� �
����	����&	�$ %��	� �



2005-05-04 2

���'	������� 
	��
����	

�"�
�%

� ����������	 �
����� � �
� ������
������������	 ������������������������

�����������������
��

�  ������������������	 �������������� � ���
�����
� ���������
�

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

� � ���&����������

� ' �&��	 ��������

� ������(������������������
��������������

� ������������������
���������
������	 �����

� )���������������������	 ������
�  � � *��� � *����������*�	 �	 �������������
���
�����
����
���+�� ���������, �����	 �������

� �����������������-���������
����������	 �����

� � �����
������
*��������������



2005-05-04 3

(� �����$ %��	� ��"�
�%

� )������������, ���
������
�	 ����������������������	 �������
� � �, ��������	 ���������������, �����������������
������������������ ���������
� . �����������	 ���������
��������������������
������
*����������	 ������
������
�!/%

� )������������������
������
������
���, �0���������	 1 , ��-�
� )���&������	 ������	 ���	 ���2���������������������������, ������	 �������
�  ��
����&������������
�����	 ������������������
� ����������������������������������

� � �, ���������3����������
������
�0���������	 1
� 42����	 �������3�	 ����&��
����������������
�
����	 ������!�+�+�� ���	 �����5����%
� ������������3�	 �
��������
������(�������, ��-��!�+�+�������������%������	 �������

� . ����-��
�����������	 /
� 6 ���������
��������������	 ������������������
�	 �������������������7
� )������������������
������������	 ������! � � %
� )���
���������	 �����������������������������&�&�����
��&�������

� ����, ����2����, �����������-�/
� �����������	 ��3�8 �, ���������	 ���������������
���
���������
/



2005-05-04 4

$ ������)��	��	�

� 9�
���, �����������*������*�������*���
������(�3
� � �������������
���

�  �����������������
���

� ' ������������, ��-�
���

� ���������� ����, ���
���

� 7

� 8 �, �����, �����������*������*���
������(����������������������/
� ��������*��������*�
���	 ��*�����������������
*�	 ����������������������������
���������	 ���������+

� � ���5���������������������	 ������������������
���������������������+

� :����	 ������7
� 9 ���������, ���;����������
�����������������������������
���	 ���������&��
���������+

� 9 �������-�	 ��������������-��������*�	 ����	 �������������
*�������	 	 ����
���������+



2005-05-04 5

$ ��������
�*�����	����	

+ ��
	��
� 	� ����	

� 	� ����	�
	&	�%� �	�	

� ���������

)
��� ��
� 	� ����	

,-.�/ ����

�
� 	� ����	�0

1 	���
	�

2� ��%���
�	



,.�3.������

���
������ �����%0

4 
��

2�� �

5 ������ 	���
�
� 
	��
����	

�"�
�%�
������	������#�.



2005-05-04 6

*��������� �����	����$ %��	� ��"�
�%

4	�	
� �����	

)��	��
� �����	

�
� 
	�
�#
�
�	
��
�6

�
�	
�	
!�

�	
�!
�
�
�
��
� 7

��	�����
	�

����	������������

����#��	���	�
�	�����

�	��
����

� 	���
��� 6�)�#�
���
$ ����
�)��	�����
� 
	��
���(����#��

$
��
��

�
��
�
��
��
�
��
��
��
	&
	�
�� 5


����	��
	,�06

�����	���	��
����

�����	� 	��
$ ����	
"�
 �(����#��

8� #
	� 	���������6�������

5 
����	�	#���6����������
������	������

)��#�
�#���

+ ��
	���	�

*� �������

� �	
�8��	������
7 ���	�	������ 	�
�����#��	����
	�

���� ����

� �����	
)��#�
�#���

� 	� ����	�

9 ���0���
, ���1 !������	 �����%����
�������, ������
������
+
)���, �����������0����, ���1 �����
��������������	 �������/�

9�������
�*�����	����	
7 �&	��	�
� ��	� ���
��
 ���
� ������������	��
� #����� � ����� �	
�
� �������

:���;4
%���
� �����	

$ �����

$ �����	�����
2<����	

�
��
9	����	�

"���	� ���
�
+ 	�� � �

(����#���
+ 	�� � �

4 	�	��	��
���%�
+ 	�� � �



2005-05-04 7

�	����&	�$ %��	� �

� ' �
����������������������	 �
� � ����������������������	 ��!����������������������%

� )������
��������������&�������	 �<����������	 ��������, ���3
������� ��������������������

�4&���;
��&�������������� ���, ���������������������
���	 ���

� 9 ����
����������
����������!
�������%���	 ���2������	 �����������&�������	 ��
��������������
����&���������=8 ����>

� ' ��������������������	 ���2������������� ���������&�������	 �3
�  ����������������������������

� ��	 ���2���	 ��������������	 ������	 �������

�  �����������������������, ����������

�  ���������
������
��������������������	 �����

� ������&�������	 �����;
��&�������&���

� 8 ����
�����������������������
����
����	 ����	

� 04	 �����������&���1 ������&��������	 ����������



2005-05-04 8

��	� ����%�&���ππππ���
��
��

� ��?�����→-# � �? ?���;

� �? ?���; →-@ � ��?���

� �

� �?

��

��;

A� /� A�/�

-#

-@

-#

-@

� � ��

� �? ��;

-#

-@

� ������������������!���	 �����*�����)' B%

� ��C A�-#<�/�-@<�� ��
���C /�-#<�A�-@<���

��;

� �?

� �
��������������������������!π%

9 ���� ����;� ��;��-���������������������������

��������������������������
�����	 �3���������
��
�
���	 ��*�����������������*����������
*����
	 �����������+

� ���	 �����������������������������������*�
��
��������������
������������+

��������
�������

��������
�������


:����������
�������


' �������
���9 ' �

' �������
���9 ' �

9 �����	 ��0	 �
��1

:����������
�������


#����������
��������

#����������
��	 ������



2005-05-04 9

� 	����

� ' �
����������������!, ��������������
�, �����������%
� D��	 ���(���������������������
���������	 ���������+

� D��	 ��������
��������������������+

� ���
�����������-��������!��	 ������%+

� ' �
���E���
������!������	 �
������������
���������
����
������%
� ��	 �����������	 ���	 �����������
�����������

�����������3�����������&���������������	 ������+

�8 ����
3�
�����������������������, ������������������&��&����������+

� 0 �����	 1 � �������
������������, ���������

�������������������

� ' �
������-���
�����
��
*�F ���������&�*� ������������



2005-05-04 10

� ����&;�������3�0' ��������������	 ��������13

� 9 ����������π;�����������
��
����
����, �����������������������
� 9 ��	 �������������������������������!���%���	 �����

� ' �������������������������������������
�������	 *����������8 ��������!�� %���
�
 ���	 ��!π%���
������
�����
��
�������������������+

"������ �	
����4 ���	
��	�

���������� �����������3������������	 ��������
����&G��������+ *(� �2 &����#H*�@$$@;$H;@I*�J�J

������������
!�����;����������������	 �%

' �
���������
!������	 �������	 �������%

��	 	 ���������:����������

�������:���������������������

 ������' �������



2005-05-04 11

ππππ���
��
���2<	����&	�$ �� � ��%

� :�K�����3
� 9 ���	 �
�����
���������� �������������*����
����	 �������������	 �
� ���
���������������	 ������
����������
�����������

� :�K�����3
�  ��������
� ��������
� � �	 ���	 ������� �����2 !��K������������ ��
��������	 �
��%

� L������3
� D��-���, ����������
� ���������, ���������
�  ��:MN ��&������������!��������������
�������������%

�����
����������������������&�����������
� ' �-�����
����	 ���������������
�  �����������������������&���

� 9 ���K����+
� 42����������2�����&��	 �
������������
�	 ���������+
� �����������������������&������������

!��	 �����
���������������������������	 %
� �������
�����������
����

!��	 �����
����������������������������%



2005-05-04 12

ππππ���
��
��

$ %���<

��	� ���
�
� �<���

�	������



2005-05-04 13

$ ���������ππππ���
��
���2<	����&	�$ �� � ��%

� � ���	 ����&����������π;��������3�
� �����������&�������������0������1
������, �����2����������
�����������+

� � ��
����	 �������������������	 ���
���������������+

� �����
�, ������9 ' ���!�����������
9 �	 ��' ��-�&�������%���������������
�����!������, ���%+�9 ���*�����
��
�
�������������������������������+

� ���������&��������
�������	 ���;��-��
������������������������2�!, ��-����
��������3�� �
��, � �������%+

� :��
���������2���������!�+�+�&�������
� �����������������	 ����	 ����������
���	 �����%+

� :�������(�����!��������
�����
����������*��������������������;
���������������%+

*�)��

�#�6�������	

���"������=���



2005-05-04 14

� � �
����	 ������� �����	 3
� ' �������0����-��������2�����1+�

� � �
���������&������������+

� � ���	 ��������������� �����	 3
� ' ������0����, ������������2�����1 ���

����������������*�����������������������
�����, ����������������������-����������2�����+�

� � �
����������������+

8� #�����	���$ ���������2��	���

� 	������� �������	�
�	�������	�����	�	����
���

����

6 ���O ' +�� +�E����*�8 ��
L����P���*�� ��	 � )��-��*�
��������� B������

 � � ���� �����J$*�@$$@��&��+�
HH����+�H���+QHH#



4 	�	�+ 	�� � �



2005-05-04 16

(�	�4 	�	�� �����	

9 �-������	
B�����8 ��


9 ���0�������� ��	 �1 ���' ���������)������

��������#��� �����
���� ���	������

�
����

�	��
����

��
	��	�
������
���	

��
	��	�
������
���	

���
	��	�
������
���	

������,>0�
���#	�

�����	�? #	��

9 �-������	
 �
���' ��
��

 � � �9 �������



2005-05-04 17

(�	�4 	�	�� �����	�@8����������$ 	�A

��
����������

 �����&������������

9 ������������� �����&������������

�����������������

� ���
!����������� � � %

���������� ����������!������&����
�
������&�%������������
�������������+�9 ��������������
������������������� � � �
���������*���������	 ���������
��
������������3�	 ���������
���
��������������+

9 ������������ ���
�����	 ���������
!�� � ���*����������� � *���������%�
��������
�������������������������
������������!��������������
;
���
����%+

8 �	 ���!��
�	 �	 	 �����%�� ���	 ����(�
J� �� !� ��������������%�RQ$' ) S ����M)����!� %
� ��;��������&�3�#� �� @Q$' )
:�������3�J@$' �� T$' )
��
���3�#I$' �� �$' )
 ������;��
���������3�J$*$$$;�$*$$$

' +� ��������	 !�	 �������������������	 %
QT$*$RJ�� #�QP) !�)��-%

4+����!��������%3��' ���#' ) !������%
L���� !��-����%3�#@' ���J' ) !'  J�����%
. ���� #R� ����+@Q� ) ! E %

:���� N �����
:����

N �����#N �����@

042�������������1
9 ���������

��	 �
���, ����

��+ 8 ����
� ������ ����=' ������*� ��*�� �����-�*�' �����>



2005-05-04 18

4 	�	��� #�����

� �

U�
�����������	 �������=P�	 �G�9 �
��>
#%�9 ���������������, ���;������


!�����������
����
�������������������������������%+
@%�9 ���������������������������;���-+
J%�������������2�������������������������������&��������

!����� � ;�� � ������ � ;���������������%
�%�9 ������������� ��
�������������������	 �������������

�������	 �� � ���
����������������������������+

:������������
����3

�	�	
�

� �+ *

#��	��

�

* "

�����
����

��������#���

�	��
����

�	��������

� � � �

423�)���������, ����

� �

�

� �

�

� �

�
2<#�	��	�

�	#�	��	�

2<#�	�����

423�N ���������



2005-05-04 19

2�5 �7 �&����6�7 ���� ��
�%6���5 ����	��
���%��	�	�
�	�� � ��������	�#�#	���	������	��	&	
#� 	���
�

#��	����)+ *$ �.��,�0B.�C�D.�E�6����F�

4 	�	��	��
���%�+ 	�� � �

+ 	�"��
�	�
���#B!!������	�������� !��!� ����!+ 	�"��
�	�!

N �

� �


� ���� 	 �����
��	

 � �
)�������
����������

��5 �'��6�5 �"
���6�2�5 �7 �&������4 	�� ��������	��
���%�����B�2<#	��� 	���
�����
�� #�������
�*��
%��������$ 	��� ������4 	�	��$ ��	��	��CGB.EGH�.G��6�.GGE



2005-05-04 20

,(�	��
������
�? 7 2�*##����0
:��	�6�5 	6�������;

� ���� 	 �� �  �������

 ����
�����

� B

E U

� #


��

�

C���!#%�; E��


�#

�

C�B�� ; U��

�3���	 ������������
� 	 �� � ����������������!�;
�	 �&�����%
#������������������������!�;
�	 �&�����%

��!#%������������������������3�
!�;
�	 �&������������	 ��������#%



2005-05-04 21

+ �

��%�4 ��	

�

��



�����������
�����!τ%�, ����
�����ε �������������&��

��������������

���������������
!������������ ������%*�

���, �����

��
�������
!�������&�*�����	 �����%�

��������
���������

����!�%�� τε<�!��!�%�V�����!�%%

��������������������
��������������

������������
!0����������&�1%�

��������������

� ������������������ �����, �������������
�, ������������������� !�����������
�����������	 �%���
�
�����τ�*���������������	 ����
�, �������	 �������+



2005-05-04 22

)������������7 	��������
7 	������������	<��	� 	
%��� #������������	���	
��	���	I�
��������	��������	����� �������,����
%0�����
	������
��

!������*�A%�������������, ����������
!�����*�/*����������������������%

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ


����
�����������δ

������������
������

��
�������

��	 �

����!�%�� τε<�!��!�%�V�����!�%%
�

��



���
���

εC$+#*�δC$+$$#

������������
�����������

!C���	 ���������
���������%

��	 ����
�����������
���
���������
�


����
������!, �������
��������������������% ����!�%

��������������������
��������������������


����
�����

*���������#���������������#��	�� ,������ 	����	����������	
0B�
��������	��&��������������	���������# �����	���������

������������������
!��������, ����� ��
�δ%

�



2005-05-04 23

� ���%�)��4 ��	

#�

� �

�������!���	 �����
�
�������������&�%

������
!�2��������%

���!�*�%��
/��<�τη<�!��!�%�V����!�*�%%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

W��!��%�V����!��*�%

���!�*�%

��������*�������������*�
������
�������;������
, �������
��
���-

!�����*�/%�������������, ����������

�������������&���������������
�����, ���������������������


��������������

����	 ���
�
�	 �������

���������&	

$ ��� �
��	�

�
�C#+$*�εC$+$#*�ηC$+#*�δC$+$$#

������������ 
�����
, ���������η

��������, ����
� ��
�ε



2005-05-04 24

� ���%�+ 	� 4 ��	

� �

�	�

�������!����������&��
, ����������������
%

������
!����������%

���!�*�%��
/��<�τη<����!�*�%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

�����������
�����
, ���������η

�������������&���������������
�����, ���������������������


!�����*�/%�������������, ����������

���!��*�%

W��!��%�V����!��*�%

���������&	

8������	�

�C#+$*�εC$+#*�ηC$+$#*�δC$+$$#

�

��������, ����
� ��
�ε



2005-05-04 25

$ ����
�*� #
��������

#�

�

#�

��

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ

���!�*�%��
/��<�τη<�!��!�%�V����!�*�%%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%

2����.��������
���	�������� ��	�
�	��	��	��%�����
#����	�����������
	�������	������� ��	�
�	��	��	��%6�� �����
#����	����J

���!�*�%�V�
���!�*�%

���!�*�%�V����!�*�%

K ����
���
	��	��������

�C#+$*�εC$+$#*�ηC$+#*�δC$+$$$$#

�
�

�
�C#+$*�εC$ +$#*�ηC$ +#*�δC$ +$$#

�

�

�

�&���, �������� �����*�
���������&� ���
�������
���� ������	 ������
����

�������� ������

���!�*�%�V����!�*�%



2005-05-04 26

$ ����
�+ �� �
�L����

�	��	�

� �����!�*�%�V�
���!�*�%�

���!�*�%��
/��<�τ�<����!�*�%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ

�

�
�

�����;(������������&��*��*�
, �������, ��-����������*�

��������	 ���(�
������
����
��
���&��*��+

J$W��!�%�V����!�*�%�V����!�*�%

�C#+$*�εC$+#*�ηC$+$#*�δC$+$$#



2005-05-04 27

�C#+$*�εC#$ +$*��C#+$*�δC$+$$Q

���!�*�%

�

$ 	
��9		���� ���������

���!�*�%� ���!�*�%�
�

�	�

�

#�

���!�*�%��
/��<�τ�<����!�*�%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ

�C#+$*�εC$+#*�δC$+$#

���!�*�%

�

���!�*�%��
/��<�!��!�%�V����!�*�%%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ

δC$+$$$Q�	����	��������

*���������
	�� δC$+$$$#

����*����������
����������

!�����&��, ���	 �
����
�����*�

����
�����������	 �����%



2005-05-04 28

(� ����	�9		���� ���������

�	�#�

�

�

���!�*�%�V
���!�*�%�

���!�*�%�V
���!�*�%�

�	��	�

�

�

9���� 	��	������������	�����M���	�����
	B

�C#+$*�εC$+#*��C$+$#*�δC$+$$$Q

���!�*�%�V����!�*�%

��

��

�C#+$*�εC$+#*��C$+$#*�δC$+$$$#

"���� �������� �

������	�����	��������6�����	��� �
�B

���!�*�%�V����!�*�%

�

�

"�����
	B

� �

��

�C#+$*�εC$+#*��C$+$#*�δC$+$$#

���!�*�%�V����!�*�%

εC$+#*��C$+$#*�δC$+$$#

�������� �����,�0N��.6�
�,�0N.������ �������
������������� �����	��
�� �����	<#�	�������

�

� �����
	B



2005-05-04 29

���!�*�%��
/��<�τ�<����!�*�%�?�
τε<�!��!�%�V����!�*�%%�

�	#�	���
���

�	� �	�

�	�� �

�

���!�*�%�V
���!�*�%�V
���!�*�%�

��!�%�� A�� ��!�%�� A�� ?�τδ

��!�%�� !A��<���!�%%�?�τδ

�C#+$*�εC$+#*��C$+$� �C#+$*�εC$+#*��C$+$�*�δC$+$$$#

�C#+$*�εC$+#*��C$+$$#*�δC$+$$#

� � � � � �

� � �

$ �� 	��������6����		�����	�	����	���������� �	
���%�������� ��	��� �� #�	��B

$ ���
	J �����%�#�����	����	�����������	��������	���	���� ��������	����������&	
%��8���	�����	� ����	�������6�
��������	�

%������	�6����������	���	���	����	�������6���	����	��%�
	�#���	��	��

����������������
�
��
�����, ��������-������


����������������
�
��
�����, ����
����

���������	 ������	 ��
��
�
����



2005-05-04 30

�	#�	���
�������$ )��

������������ �������� ���	��
����	��
����	��
����	��
� ������������������������������������������������������������

������������ ������������ ���	��
���	��
���	��
���	��
 ������������������������������������������������������������������������������������

������������ ������������ ���	
���	
���	
���	
 ��������������������������������������������������������������������������������������������

����������������������������������������������������������������������������

����� ������ ������ ������ ���������������������

�����������������!�������!�������!�������!��

������������������"���������"���������"���������"���������#���#���#���#���������������������������������������������

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

�����������������!��������!��������!��������!��� �� �� �� ��������������������%���%���%���%���"��#���"��#���"��#���"��#���������

���&����������������&����������������&����������������&�������������

������������ ������������ ��
	���
	���
	���
	� ���'�������������"�����������'�������������"�����������'�������������"�����������'�������������"��������

��(���(���(���(��!����!����!����!���������������������������������������

��(���(���(���(��!����!����!����!���������������������������������������

��(���(���(���(��!����!����!����!�����������������������������������

����������������������"��#���"��#���"��#���"��#���%���%���%���%���"��#���"��#���"��#���"��#���%���%���%���%���"��#���"��#���"��#���"��#���������



2005-05-04 31

�	#�	���
����? 7 2�� �	
�����$ �� �
����

d[X]
dt

= α0 + α +α1[PY]n

K n +[PY]n − k[X],  
d[PX]

dt
= β{[X]−[PX]}

d[Y]
dt

= α0 + α +α1[PZ]n

K n +[PZ]n − k[Y],  
d[PY]

dt
= β{[Y]−[PY]}

d[Z ]
dt

= α0 + α +α1[PX]n

K n +[PX]n − k[Z],  
d[PZ]

dt
= β{[Z]−[PZ]}

Z PZ

Y PY
X PX

φ

φ
φφ

φ
φ

RNA

RNA

RNA
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let KKK() =

(new u1@d1:Release 
!a1(u1); (do !u1;KKK() or !k1;KKKst()))

and KKKst() =
(new u2@d2:Release 
do !a2(u2); (do !u2;KKKst() or !k2;KKK())
or ?a3(u3); (do ?u3;KKKst() or ?k3;KKKst())
or ?a5(u5); (do ?u5;KKKst() or ?k5;KKKst()))

let E1() = 
?a1(u1); (do ?u1;E1() or ?k1;E1())

let E2() =
?a2(u2); (do ?u2;E2() or ?k2;E2())

let KK() =
(new u3@d3:Release 
!a3(u3); (do !u3;KK() or !k3;KK_P()))

and KK_P() =
(new u4@d4:Release  new u5@d5:Release 
do !a4(u4); (do !u4;KK_P() or !k4;KK())
or !a5(u5); (do !u5;KK_P() or !k5;KK_PP()))

and KK_PP() =
(new u6@d6:Release 
do !a6(u6); (do !u6;KK_PP() or !k6;KK_P())
or ?a7(u7); (do ?u7;KK_PP() or ?k7;KK_PP())
or ?a9(u9); (do ?u9;KK_PP() or ?k9;KK_PP()))

and KKPse() = 
do ?a4(u4); (do ?u4;KKPse() or ?k4;KKPse())
or ?a6(u6); (do ?u6;KKPse() or ?k6;KKPse())

let K() = 
(new u7@d7:Release 
!a7(u7); (do !u7;K() or !k7;K_P()))

and K_P() = 
(new u8@d8:Release  new u9@d9:Release 
do !a8(u8); (do !u8;K_P() or !k8;K())
or !a9(u9); (do !u9;K_P() or !k9;K_PP()))

and K_PP() = 
(new u10@d10:Release 
!a10(u10); (do !u10;K_PP() or !k10;K_P()))

and KPse() = 
do ?a8(u8); (do ?u8;KPse() or ?k8;KPse())
or ?a10(u10); (do ?u10;KPse() or ?k10;KPse())

[1]substrate

[2]substrate
[3]kinase
[5]kinase

[1]enzyme

[2]enzyme

[3]substrate

[4]substrate
[5]substrate

[6]substrate
[7]kinase
[9]kinase

[4]phtase
[6]phtase

[7]substrate

[8]substrate
[9]substrate

[10]substrate

[8]phtase
[10]phtase

PPP34#���	 ���2

4#3PPP���	 ���2
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type Release = chan() 
type Bond = chan(Release) 
type React = chan()

new a1@1.0:Bond val d1=1.0 new k1@1.0:React
new a2@1.0:Bond val d2=1.0 new k2@1.0:React
new a3@1.0:Bond val d3=1.0 new k3@1.0:React
new a4@1.0:Bond val d4=1.0 new k4@1.0:React
new a5@1.0:Bond val d5=1.0 new k5@1.0:React
new a6@1.0:Bond val d6=1.0 new k6@1.0:React
new a7@1.0:Bond val d7=1.0 new k7@1.0:React
new a8@1.0:Bond val d8=1.0 new k8@1.0:React
new a9@1.0:Bond val d9=1.0 new k9@1.0:React
new a10@1.0:Bond val d10=1.0 new k10@1.0:React

…

run 100 of KKK()  run 100 of KK()   run 100 of K()
run 1 of E2()  run 1 of KKPse()  run 1 of KPse()
run 1 of E1()
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