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DAS K O N T R A K T I L E  E I W E I S S  U N D I F F E R E N Z I E R T E R  Z E L L E N  

v o n  

H A R T M U T  H O F F M A N N - B E R L I N G  

[~slil~l /~tr Physiologie, Max-Planch-Institut /~r medizinische Forschung, 
Heidelberg (Deutschland) 

Das Verhalten glycerin-wasserextrahierter Zellen - -  sog. Zellmodelle - -  fiihrt zu der 
Vorstellung, dass Form~nderung, Fortbewegung und Zytoplasmateilung tierischer 
Zellen durch ein kontraktiles System zustandekommenl, 2, 3,. Die Folgerung, die 
Reaktion dieses Systems mit dem Betriebsstoff Adenosintriphosphat (ATP) sei 
~thnlich derjenigen zwischen kontraktilem Muskeleiweiss und ATP, wird best~irkt 
durch die gleichen Abh~ingigkeiten beider Prozesse 1. Wieweit die Ahnliehkeit reicht, 
kann nur entschieden werden, wenn man isoliertes kontraktiles Zelleiweiss mit 
Aktomyosin aus Muskeln vergleicht. 

Die Isolierung des kontraktilen Zelleiweiss erfordert gr6ssere Mengen un- 
differenzierter Zellen. Infolgedessen sind Impfsarkome ein geeignetes Ausgangs- 
material. Nicht infiltrierend gewachsene Sarkome oder Sarkom-Asciteszellen werden 
nach sauberer Isolierung und Entferlmng der Nekrosen mit dem Waring Blendor so 
weitgehend zertriimmert, dass intakte Zellen nicht mehr vorhanden sind. Die Zell- 
trtimmer werden mit neutraler o.6 M KC1-L6sung extrahiert und die unl6slichen 
Strukturen niederzentrifugiert. 

Der Ext rakt  enth~ilt dann alle 16sliehen Zellproteine, einen Teil des Nueleohistons 
aus den Zellkernen neben einer ungeheuren Zahl granul~rer Elemente. Die Entfernung 
des Nucleohistons erfolgt dureh Verdtinnung des Extrakts  auf eine Ionenst~irke 
I = o.35/x. Zugabe von 5 '1o 4 MATP halt das kontraktile Zelleiweiss in L6sung. 
Bei weiterer Erniedrigung der Ionenst~trke auf o.o5/z fiillt das kontraktile Protein 
aus, w~ihrend die anderen 16slichen Zelleiweisse mit dem f2"berstand verworfen werden. 
Die granul~ren Beimengungen, die von dem kontraktilen Protein mitgerissen wurden, 
werden nach Wiederaufl6sen und Umf~illen des kontraktilen Eiweiss durch Zentrifu- 
gation 2 Stunden bei 33,ooo g, die kleinsten Elemente durch eine Zentrifugation 
45 min bei IOO,OOO g entfernt (s. im method. Teil!). 

I I  

Das kontraktile Zelleiweiss, das in solcher Art abgetrennt ist, gleicht dem Aktomyosin 
aus Skelettmuskeln in allen bisher untersuehten Eigenschaften. 

Schon das Isolationsverfahren zeigt, dass die Extrahierbarkeit  des kontraktilen 
Zelleiweiss den entsprechenden Eigenschaften des Aktomyosin 4 gleicht: volle 
Extrahierbarkeit  bei pH,-~ 7, wenn die Ionenst~trke o.6/x betr~tgt und ATP zugegen 
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ist (ATP muss zugesetzt  werden, weil der  ATP-Gehal t  der  Zellen geringer ist als der  
von Muskeln), volle L6slichkeit  des kont rak t i l en  Zelleiweiss bei o.3 ~ nur  wenn ATP 
zugegen ist, volle Unl6sl iehkei t  bei o.o5/x auch in ATP-Gegenwart .  Die l~'berein- 
s t immung  geht  noch weiter. Ebenso wie das Ak tomyos in  des Muskels bei I - -  o.3 
nur sehr schlecht  ex t rah ie rba r  ist, wenn ATP fehlt, aber  bei der  gleichen Ionenst~trke 
vollst t tndig 16slich ist, nachdem es einmal isoliert wurde,  16st sich aueh das isolierte 
kon t rak t i l e  Zelleiweiss bei o.3/* mi t  und ohne ATP vollst~indig. Und  schliesslich 
wird aueh die L6sl ichkei t  des Zelleiweiss bei niedriger  Ionenst t i rke durch ATP 
~thnlich erh6ht  wie die L6sl ichkei t  des Aktomyos in  (vgl. Fig. 3)- 

I I I  

Die Untersuchung  der Aktomyos ine  der Muskeln ha t  die Ansicht  von SZENT-GYoRGYI s 
bestl i t igt ,  dass die Schrumpfung und Superpr~tcipitation von Ak tomyos in -F loeken  
auf der  gleichen Reak t ion  zwischen kon t r ak t i l em Prote in  und ATP beruhen wie die 
K o n t r a k t i o n  geordneter  Aktomyosinf i iden  und  ex t rah ie r te r  Muskelfibrillen. Denn es 
ha t  sich gezeigt, dass beide Vorgiinge bedingungsgleich sind. 

Auch Flocken aus dem isolierten kon t rak t i l en  Eiweiss von Sarkomzel len super-  
pri icipit ieren und schrumpfen un te r  ATP in ~hnlichem Umfang wie Aktomyos in -  
flocken, wenn die Ionenst~rke  niedrig ist. Ein Vergleich der  Fig. I a  und I b  zeigt, 
dass das (dunkel  abgezeichnete) Volumen der F locken durch ATP-Zugabe  s ta rk  
abn immt .  Ebenso zeigt die Vermehrung des Kont ras t s  zwischen den dunklen  Flocken 
und ihrem hellen Hof, dass die optische Dichte der  F locken  du tch  das ATP erh6ht  
wird. Die opt ische Dichte  der  F locken aber  ist  auch phasenkon t ras tmikroskop i sch  
in erster  N~herung ein Mass ihrer Eiweisskonzentra t ion.  

Fig. i. Flockenkontraktion eines Gels aus kontraktilem Zelleiweiss bei 22 ° C ,  /- = 0.08 [A, pH 6. 9. 
(a) Kontrolle ohne ATP-Zusatz. (b) 45 rain nach Zugabe yon 5" IO 4~,1// A T P . -  Abb. Masstab 
8oo: I. - -  Die hellen H6fe um die kontrahierten Flocken sind bedingt durch die veriinderten op- 
tischen Eigenschaften des kontrahierten Eiweiss. Ihre Innenkonturen bezeichnen den Umfang 

der Objekte. 

Fig. 2 zeigt, dass bei einer Ionenst~irke ~ihnlich 0.I  /, das Volumen zusammen-  
zentr i fugier ter  F locken  nach ATP-Zugabe  nur  e twa halb  so gross ist, wie es vorher  
war. Ein Vergleich der Kurven  3 und  4 der Fig. 2 zeigt ferner, dass die Volumen-  
abnahme  der  sed iment ie r ten  F locken  bis hinauf  zu einer Ionenst~irke von 0.13 ~ nur 
unwesent l ich dadurch  beeintr~ichtigt wird, dass bei ATP-Zusa tz  eine kleine Menge 
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des Proteins in L6sung geht. Bei o.2/x dagegen ist der Eiweissgehalt der Flocken 
unter ATP st~irker abgesunken als das Gelvolumen ; die Kurven 2 und 4 iiberschneiden 
sich infolgedessen bei einer Ionenst~irke von o.18 ~. Das aber bedeutet, dass bei 
o.I8 /x keine Superpr~icipitation oder Flockenschrumpfung mehr stattfindet und dass 
bei h6heren Ionenst~irken der noch nicht in L6sung gegangene Anteil der Flocken 
sogar etwas quillt. Die Abh~ingigkeit der Superpr~tcipitation nnd Schrumpfung yon 
der IonenstSxke ist also ungef~thr die gleiche ftir das kontraktile Zelleiweiss wie ffir 
das Aktomyosin des Muskels 4. 

Aueh ihre Giftempfindlichkeit ist gleich. 5.1o -4 MSalyrgan ~ und 2"IO ~ M 
Germanin ~* unterdrficken die Superpr~icipitation und Schrumpfung der Flocken 
aus kontraktilem Zelleiweiss ebenso wie die von Aktomyosingelen. Das isolierte 
Protein ist also tats~tchlich das kontraktile Protein der Zelle. 

Die Schrumpfung der Flocken aus kontraktilem Zelleiweiss ist bei Zimmer- 
temperatur erst nach 3 ° rain maximal. Sie l~tuft viel langsamer ab als die Kontraktion 
VOlt Aktomyosingelen und etwa ebenso schnell wie die Kontraktion der glycerine- 
extrahierten Modelle aus Einzelzellen 1. 
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Fig .  2. S c h r u m p f u n g  (Super-  
p r e c i p i t a t i o n )  e ines  Gels  au s  
k o n t r a k t i l e m  Ze l l e iwe i s s  d u r c h  
ATP.  A u f l 6 s u n g  des  Gels  d u r c h  
s t e i g e n d e  Ionens t~ i rke  o h n e  
Z u s a t z  u n d  bei  g l e i c h z e i t i g e m  
Z u s a t z  v o n  A T P  (pH  6.8, 
5 - 1 o  42ll MgC12). Die  A n g a b e n  
s ind  r e l a t i v e  \Ver te .  Sie be-  
z i ehen  s ich  au f  d a s  G e l v o l u m e n  
u n d  d e n  a b z e n t r i f u g i e r b a r e n  
Ge l s t i cks to f f  des  A T P - f r e i e n  
A n s a t z e s  de r  I o n e n s t ~ r k e  [ --  
o.o58/~,  die  g le ich  t oo  % g e s e t z t  
we rden .  K u r v e  1 u n d  2: Ab-  
h f m g i g k e i t  des  G e l v o l u m e n s  
y o n  de r  I o n e n s t ~ r k e .  i .  (~k) bei  
A b w e s e n h e i t  y o n  A T P ;  2. ( O )  
n a c h  45 m i n  B e h a n d l u n g  m i t  
5 '  IO--4M A T P  bei  22 '  C. K u r v e  

0.'3/~3 u n d  4: : ~ n d e r u n g  des  Sedi-  
- n l e n t s t i c k s t o f f s  d u r c h  for t -  

09 0:2 Ionensfdrke 
s c h r e i t e n d e  A u f l 6 s u n g  des  Gels  n l i t  s t e i g e n d e r  Ionens t~ i rke .  3. ( + )  bei  A b w e s e n h e i t  yon  A T P ;  
4. ( x ) n a c h  45 ra in  B e h a n d l u n g  m i t  5 '  i o  43¢ A T P  bei  22 ° C. Die  Di f fe renz  z w i s c h e n  den  K u r v e n  
4 u n d  3 g i b t  d ie  \ : o l u m e n a b n a h m e  d u r c h  Auf l6sung ,  d ie  Di f fe renz  z w i s c h e n  den  K u r v e n  4 u n d  -, 

d ie  V o l u m e n a b n a h m e  d u r c h  K o n t r a k t i o n  des  Gels.  

IV 

Wird eine L6sung des gereinigten kontraktilen Zelleiweiss mit 2. IO -4 M ATP ver- 
setzt, so f~illt ihre Viscosit~tt stark ab und kehrt auf den Ausgangswert zuriick, 
nachdem das ATP durch das Protein gespalten ist (Fig. 3). Errechnet man nach 
PORTZEHL,  GCHRAMM UND WEBER 6 die ATP-Empfindlichkeit* der Priparate,  so 
ist sie etwa 68, d.h. die (yon der Eiweisskonzentration unabh~ingige) Viseosititszahl 
Z~l§ ist vor der ATP-Zugabe 68% gr6sser als nach ATP-Zugabe. 

* Sa l i cy l - ( ,~ . -hy l t r oxymercu r i - f l - I ne thoxyp ropy l - )  a m i d o o r t h o a c e t a t .  
* *  Na6-b i s  ( m - a m i n o b e n z o l - m - a m i n o - p - m e t h y l b e n z o y l - l - n a p h t h y l - a m i n o t r i s u l f o n a t ) .  

.d Z~ 1 log;~/rel - -  log~]relATP = * * * - - "  IOO = - IOO. § ZI] = l im  ~/spez Int]rel 
Z~]ATP logl/relAT P c ffir c = o c 
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Es sei hervorgehoben, dass sich andere 
Zellelemente, z.B. Mikrosomen, v611ig 
anders verhalten; die Viscosit~it von 
Mikrosomensuspensionen steigt auf 
ATP-Zusatz rlicht unbetr~chtlich und 
ausserdem irreversibel an. Das Mikro- 
somenvolumen nimmt also offenbar 
unter ATP zu (Fig. 3). 

Das Viscositittsverhalten des iso- 
lierten, gel6sten kontraktilen Zelleiweiss 
~ndert sich auf ATP-Zugabe also in der 
gleichen Weise wie das Viscosit~itsver- 
halten von Aktomyosinl6sungen. Dies 
steht in einem gewissen Gegensatz zu 
den Befunden, die LOEWY ~ an ungerei- 
nigten Extrakten aus Schleimpilzplas- 
modien gewonnen hat. Vor allem aber 
legt es den Gedanken nahe, dass auch das 

~Spez 
O . A TP ,, 

"'~F 2.10- M 

o,2 p~__d % / 

A TP 
0.1 5 • IO-4 M 

b 2'o ~b 6'o o'o . i .  

Fig. 3. ,~.nderung der spezifischen ViscositS.t 
einer L6sung von kontrakt i lem Zelleiweiss 
(i mg N/ml) und einer Mikrosomensuspension 
(2.9 mg N/ml) dutch ATP. Material aus Jensen-  
Tumor,  [ = o.6 if ,  pH 7.2, kein Mg+e-Zusatz, 
22 ° C. 1. (0) kontrakti les Zelleiweiss; 2. (Z~) 

Mikrosomensuspension.  

kontraktile Protein der Zelle - -  ebenso wie das Aktomyositl - -  ein Komplex aus zwei 
Proteinen ist, die in gel6stem Zustand unter ATP dissoziierenS, 8. 

V 

Ebenso wie das isolierte und gereinigte Aktomyosin des Muskels ATP spaltet, spaltet 
auch das isolierte kontraktile Protein der Sarkomzelle ATP. Da die mechanische 
Leistung der kontraktilen Ze l l s t ruk turen- - schon  durch die Langsamkeit  der Zell- 
kontraktion - -  hundert bis tausend mal kleiner ist als die mechanische Leistung der 
Muskelmodelle, ist auch die Spaltungsrate etwa hundert mal kleiner. W~thrend 
Aktomyosin aus dem Skelettmuskel der S~ugetiere etwa 2.3 ffMol ATP/mg N min 
spaltet, wird durch das isolierte Zelleiweiss unter den gleichen Bedingungen nur 

o.o15 /xMol ATP gespalten (Tab. I). 

T A B E L L E  I 

V E R G L E I C H  D E R  A T P - s P A L T U N G E N  D U R C H  I S O L I E R T E S  K O N T R A K T I L E S  EI~,VEISS 

A U S  R A T T E N - S A R K O M Z E L L E N  U N D  M U S K E L N  

ATP-Spal tung in f f M  P/mg N rain bei 2z ° C von isoliertem kontrakt i len Eiweiss aus 

Yoshida-Sarkom, solide o.o15 (o.oo9 o.o24) 
Yoshida-Sarkom, Asciteszellen O.Ol 4 
Jensen-Sarkom 0.o2o 
Skelettmuskel (Kaninchen) 2.3 

Diese Spaltungsrate ist viel kleiner als die Spaltungsrate der wasser-glycerinextra- 
hierten Gesamtzellen (Fig. 4). Das ist zu erwarten, da bei der Wasser-Glycerinextraktiou 
der lebenden Zellen die strukturgebundenen ATPasen der Zellkerne, der Mitochondrien 
nnd Mikrosomen im Zellmodell zurfickbleiben. 

Da die Aktivit~t der anderen ATPasen wesentlich h6her ist als die ATPase- 
Aktivit~t des kontraktilen Zellproteins, besteht die Gefahr, dass die ATPase-Eigen- 
schaften des isolierten kontraktilen Proteins schon durch Beimengung yon Spuren 
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der anderen ATPasen stark verf~ilscht werden. Dass dies in Wirklichkeit nicht der 
Fall ist, ergibt sich aus Studien fiber die versehiedenartige Giftempfindlichkeit der 
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Oiftkonzentration x 10-*lff 
Fig. 4. Ak t iv i t / i t  und  H e m m b a r k e i t  der ATP- 
Spa l tung  g lyce r inwasse rex t rah ie r t e r ,  ganzer  Zellen 
und isol ier ter  Ze l l f rak t ionen  durch Sa ly rgan  und 
Germanin .  I = o.o8 p, p H  6.8, 22 ° C. Leere Symbole :  

Sa ly rgan ;  geffillte Symbole :  Germanin .  

a. /~" /J~, = g lycer inex t r .  F ib rob l a s t en ;  /~  A = 
g lycer inex t r .  Leberzel len;  [] • -- g lycer inex t r .  
I, ebe rzy top la sma ,  b. O • -- g lycer inex t r .  Leberzell-  
kerne;  ~> • -- in o.6 M KC1 isol. Mikrosomen (aus 
Yoshida-Sa . ) ;  ~ i ,  = isol. k o n t r a k t .  Zelleiweiss 

(aus Yoshida-Sa.) .  

verschiedenen Zell-ATPasen. Die iso- 
lierte kontraktile Zell-ATPase wird 
sowohl durch 2-5" Io .4 M Salygran 
wie Germanin praktisch vollst~indig 
gehemmt (Fig. 4). Das ist genau 
die gleiche Konzentration beider 
G]fte, die auch die Zellkontraktion 1 
und die ATP-Spaltung durch das 
Aktomyosin der Muskeln 9 voll- 
st~ndig unterdriiekt. Dagegen zeigt 
sich, dass die Geschwindigkeit der 
ATP-Spaltung der ganzen wasser- 
glycerinextrahierten Zellen (Zell- 
modelle) durch die gleiche Konzen- 
tration an Salyrgan nur um etwa 

o~ und durch die gleiche Konzen- 2 0  /o 

tration an Germanin nut um 70% 
herabgesetzt wird. Ausserdem nimmt 
die Germaninhemmung auch dureh 
Steigerung der Germanin-Konzen- 
tration auf das ffinf- bis zehnfache 
nicht weiter zu, w~hrend ent- 
sprechende Steigerungen der Salyr- 
gankonzentration ebenfalls nur ver- 
h~ltnism~issig geringe Verst~rkung 
der Hemmung bewirken (Fig. 4)- 

Werden extrahierte Leberzellen 
in Kern- und Zytoplasmastrukturen 

zerlegt, so wird die ATP-Spaltung durch die Stickstoffeinheit der Zytoplasmastruktur  
gr6sser und giftempfindlicher gefunden als die ATP-Spaltung durch die Stickstoff- 
einheit der Kernstruktur oder des kompletten Zellmodells. Doch wird auch die ATP- 
Spaltung der Zytoplasmastruktur  durch 2-5" lO .4 M Salyrgan nur um etwa 4o°/;, 
durch 2-5" lO -4 M Germanin um etwa o/ 70 Jo herabgesetzt. Die ATPase des Kerns ist 
durch Salyrgan und Germanin sogar so wenig hemmbar,  dass die beobachtete 
fermentative Hemmung leicht auf Verunreinigungen mit unzerst6rten Zellen bezogen 
werden kann, die bei Aufarbeitung in Glycerin nicht auszuschliessen sind (Fig. 4)- 
Die Kern-ATPase unterscheidet sich also yon der kontraktilen ATPase durch ihre 
weitgehende Unempfindlichkeit gegen die beiden Standardgifte. 

Unterteilt man die ATPasen des Zytoplasma welter, indem man durch hohe 
Zentrifugalkr~tfte (45 rain IOO,OOO g) aus den vorgereinigten L6sungen des kontraktilen 
Eiweiss (von Sarkomzellen) die noch vorhandenen Mikrosomen abtrennt, so findet 
man, dass die ATPasen dieser zuletzt sedimentierenden Mikrosomenfraktion 5-1o 
mal aktiver sind als die kontraktile ATPase. Ihre Spaltungsrate wird durch Salyrgan 
und Germardn in etwa dem g l e i c h e n -  recht g e r i n g e n -  Umfang herabgedriickt. 
Sie sinkt bei Gegenwart von 2.1o -4 M/1 der beiden Gifte nur um etwa ein Drittel, 
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w~ihrend die Aktivit~t der kontraktilen ATPase durch diese Giftkonzentrationen 
praktisch vernichtet ist (Fig. 4)- 

Die mitgeteilten Befunde sprechen daffir, dass die hohe Spaltungsrate des 
kompletten Zellmodells und ihre so sehr verschiedene Empfindliehkeit gegen Salyrgan 
und Germanin auf der ATP-Spaltung durch die Mitochondrien beruhen, da alle 
anderen Strukturelemente gegen diese beiden Gifte gleieh stark (kontraktiles Protein) 
oder gleich schwach (Mikrosomen und Kerne) empfindlieh sind. Besondere Aufmerk- 
samkeit verdient das Verhalten der Mikrosomen-ATPasen, da Mikrosomen die wich- 
tigste Beimengung zu den gereinigten L6sungen des kontraktilen Zelleiweiss bilden. 
Dagegen wurden isolierte Mitoehondrien nicht untersucht, weil sie aus den Rohextrak- 
ten leicht abzuzentrifugieren sind. Eine Verunreinigung des kontraktilen Zelleiweiss 
durch diese Strukturelemente ist daher unwahrscheinlich. 

/J. hlP/mg N-mm 
0.05 

0 ~  

t 

~" O.OJ 

0.02 

0.01 

O.5 

'0.4 

$ 

° I O . ~  ,_. , 
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Fig. 5- Temperaturabh~ngigkeit der 
ATP-Spaltung yon kontraktilem 
Zelleiweiss und Mikrosomen. I = 
o.o8 /~, pH 6.9, i.io-3M Mg +2, 
Material aus Yoshida-Sa. Die Spal- 
tung der Mikrosomen ist gegeniiber 
der des kontraktilen Zelleiweiss io: i 
verkleinert aufgetragen, i. (O) kon- 
traktiles Zelleiweiss; 2. (~) Mikro- 

somen. 

Die grossen Unterschiede der ATPase-Aktivit~it 
und Giftempfindlichkeit des kontraktilen Proteins 
einerseits und der anderen ATPasen andererseits 
gestattet eine Absch~itzung derVerunreinigung der 
kontraktilen Pr~iparate durch fremde ATPasen. 
Denn die kontraktile ATPase wird durch 2" IO -~ ill 
Salyrgan nur praktisch vollst~indig gehemmt. 
Tats~tchlich bleibt ein kleiner Spaltungsrest - -  
~ihnlich lO% - -  der sich durch Erh6hung der Gift- 
konzentration auf das zehnfache nicht weiter ver- 
mindert. Dieser Spaltungsrest wiirde durch eine 
Beimengung von 1-3% Mikrosomenstickstoff er- 
zeugt werden. Das stellt die obere Grenze der 
Verunreinigung durch Mikrosomen dar. 

VI 

Wird die Abh~ingigkeit der ATP- und ITP'-Spal-  
tung durch das kontraktile Protein von der 
Temperatur, der Mg++-Konzentration und der 
Ionenst~irke untersucht und mit den entsprechen- 
den Abh~ngigkeiten der ATP- und ITP-Spaltung 
durch das Aktomyosin des S~iugermuskels 1° ver- 
glichen, so ergeben sich qualitative [~rbereinstim- 
mungen und quantitative Differenzen, dieallerdings 
wohl nicht gr6sser sein m6gen als zwischen den kon- 
traktilen ATPasen der verschiedenen Muskelarten. 

Der Temperaturkoeffizient der ATP-Spaltung 
des kontraktilen Zelleiweiss liegt bei Temperaturen > 12 ° C zwischen 2 und 3- Er ist 
deutlich gr6sser als der Temperaturkoeffizient der ATP-Spaltung durch die Mikrosomen 
(Fig. 5). 

Wie Fig. 6 zeigt, wird bei niedriger Ionenst~irke mit steigender Mg++-Konzen - 
tration die ATP- und ITP-Spaltung durch Gele des kontraktilen Zelleiweiss bis zu einem 
Optimum gef6rdert. Nach !Jberschreitung der optimalen Mg++-Konzentration nimmt 
die ATP-Spaltung deutlich wieder ab. Bei Ionenst~trken < 0.2/z, d.h. im Sol, ist 

* Inosintriphosphat. 
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die Spaltungsrate des ATP mit und ohne Mg ++ kleiner als im Gelzustand (Fig. 7). 
Dies stimmt iiberein mit den Besonderheiten der ATP-Spaltung durch Aktomyosin n. 

Dagegen ist die Abnahme der ATPase-Aktivit~it bei tier Umwandlung des Gels 
in ein Sol sehr viel kleiner als die entsprechende Aktivit~its-Abnahme tier Akto- 
myosin-ATPase H. Und auch der Mg ++ Bedarf des kontraktilen Zelleiweiss ist offenbar 
geringer als tier des kontraktilen Muskeleiweiss, denn es bleibt eine betr~ichtliche Rest- 
spaltung selbst dann erhalten, wenn dass Mg ++ der Pr~tparationen durch 4"1o-3 M 
"~thylendiaminotetraacetat (EDTA) weit- 
gehend komplex gebunden ist (Fig. 6). 
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Fig. 6. Abh/~ngigkeit der ATP- und ITP-Spa] tung  
yon kontrakt i lem Zelleiweiss und Mikrosomen 
yon der Mg +2-Konzentra t ion.  Yoshida-Sa ,  
I = o.o8/z, p H  ,-~, 7.0. Angegeben sind ausser 
\Verten ohne Mg+2-Zusatz auch \Verte ohne 
Mg+2-Zusatz bei gleichzeitiger Zugabe von 
4" I ° -331  .&thylendiaminotetraacetat  (EDTA). 
Die Spal tung der Mikrosomen ist gegenfiber der 
Spal tung des kontrakt i len Zelleiweiss io :  i ver- 
kleinert aufgetragen, i. (©) kontrakti les Zell- 
eiweiss + ATP; 2. ( ~ )  kontrakti les Zelleiweiss 
+ ITP;  3. (I) Mikrosomen + ATP; 4. (A) Mikro- 

somen + ITP.  
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Fig. 7- Abh/ingigkeit tier ATP-Spal tung dutch 
kontrakti les Zelleiweiss und Mikrosomen voi~ 
tier Ionenst/irke. p H  6.9; 22 ° C. I. ( × )  kon- 
traktiles Zelleiweiss ohne Mg+2-Zusatz ; 2. (©) 
kontrakti les Zelleiweiss mi t  i .  I o - a M  Mg+2; 
3- (L~) Mikrosomen mit  I • I o - 3 M  Mg +2 (4 Tg. 
alte Pr&parationen); 4. ([]) Mikrosomen mit  
5'  IO-3~I Mg +L Die Spal tungsrate  der Mikro- 
somen ist gegentiber tier Spal tung des kon- 
trakti len Zelleiweiss io:  t verkleinert  aufge- 

tragen. 

Trotz des verschiedenen Absolutbedarfs an Mg++-Ionen gleichen sich aber kontraktiles 
Zell- und Muskeleiweiss darin, dass der Mg++-Bedarf der ITP-Spaltung deutlich 
gr6sser ist als derjenige der ATP-Spaltung: in Gelen ohne Mg-Zusatz sowohl wie in 
Gelen, in denen das "natiirliche" Mg++ mit EDTA blockiert ist, bleibt die ITP-Spaltung 
viel starker hinter der ATP-Spaltung zuriick als bei optimaler oder flberoptimaler 
Mg++-Konzentration (Fig. 6). 

Ganz anders - -  quantitativ wie qualitativ - -  als die kontraktile ATPase verh~ilt 
sich die an Mikrosomen gebundene ATPase der Zellen. Sie w i r d -  ~hnlich wie die 
v o n  KJELLEY END MEYERHOF 12 beschriebene granulagebundene ATPase des Muskels 
- -  durch Mg++ stark und ohne deutlichen optimalen Gipfel gef6rdert. Ausserdem ist 
der Mg++-Bedarf der ITP-Spaltung durch Mikrosomen kleiner als tier Mg++-Bedarf 
der ATP-Spaltung (Fig. 6). 

Literatur S. 463. 



460 n .  H O F F M A N N - B E R L I N G  VOL. 19 (I956) 

Fiir eine Verwandschaft der ATPase v o n  KJELLEY UND MEYERHOF mit der 
Mikrosomen-ATPase spricht ferner die Tatsache, dass die durch 5.1o -3 M Mg +~- 
aktivierte ATP-Spaltung der Mikrosomen bei Zugabe der gleichen Konzentration 
an Ca-Ionen von .~-.o.i 5 /zM auf ~ o . o  3 fL3I P/mg N min herabgesetzt wird (bei 
frischen Mikrosomenpr/iparaten), w~hrend unter den gleichen Bedingungen die 
ATP-Spaltung durch das kontraktile Zelleiweiss nicht beeinflusst wird. Die Ca ++- 
Hemmung der Mg++-aktivierten Mikrosomen-ATPase entspricht der Hemmung der 
analogen ATPase des Muskels, w/ihrend die Unbeeinflussbarkeit der Mg ~ ~-aktivierten 
kontraktilen ATPase der Zelle mit der gleichen Eigenschaft der kontraktilen Muskel- 
ATPase flbereinstimmt. Das Verh~iltnis der granul~ir gebundenen ATPase des Muskels 
einerseits und der Sarkomzelle andererseits zu den kontraktilen ATPasen beider 
Gewebe scheint zu korrespondieren. 

ANHANG: ~_~BER DIE ERSCHLAFFUNG DER KONTRAKTILEN ZELLSTRUKTUREN. 

Nach Versuchen von HILDEGARD DORWALD 

Es ist bekannt, dass die Aktomyosinstrukturen des Muskels sich kontrahieren, wenn 
zugesetztes ATP gespalten wird, und dass sie erschlaffen, sobald die ATP-Spaltung 
unterdriickt wird 13. Da die Erschlaffung kein aktiver Prozess ist, kann dieser Zu- 
sammenhang nur gezeigt werden, wenn die kontraktile Struktur in ein Tensiemeter 14 
eingespannt werden kann. Dann geht 
die aktive Spannung wfihrend der ATP- 
Spaltung herauf und verschwindet wieder, 
wenn die Spaltung durch Inhibitoren auf- 
gehoben wird. 

Im Gegensatz zu Aktomyosin-F~iden 
oder Muskelfasermodellen k6nnen einzelne 
wasser-glycerinextrahierte Zellen (Zellmo- 
delle) nicht in ein Tensiometer eingespannt 
werden. Dagegen ist es m6glich, einen Zell- 
film aus (in Flaschenkulturen gewachsenen) 
Fibroblasten nach Glycerin-Wasserextrakt- 
ion in Streifen zu schneiden und solche 
Streifen in ein Tensiometer einzuspannen. 
Durch das Einspannen und durch eine 
geringe Vordehnung rollt sich der Zell- 
Film zu einem Zylinder zusammen, dessen 
Dicke grob absch~tzbar ist. Dabei werden 
die L~tngsachsen der spindelf6rmigen Zellen 
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Fig. 8. Abh~ng igke i t  der M a x i m a l s p a n n u n g  
v o n d e r  Dicke der  Zel lmodel l -Stre i fen.  

in einem gewissen Umfang in der Zugrichtung orientiert und bleiben einigermassen 
in dieser neuen Lage, wenn der Streifen wieder entspannt wird. 

Wird nun ATP zu L6sungen der iiblichen Ionenst~irke (o.o8/x) und Reaktion 
(pH 6.8) hinzugefiigt, so entwickeln solche Zellstreifen Spannung. Der Betrag der 
Spannung f~tllt sehr stark mit steigendem Durchmesser der Streifen (Fig. 8), weil 
offensichtlich die Warburg'sche Grenzschichtdicke ftir das eindiffundierende ATP 15 
mit steigender Streifendicke mehr und mehr unterschritten wird ' .  

* Be/ einer A T P - K o n z e n t r a t i o n  yon 5" ~o 3 M ist  eine ~ 'be rschre i tung  der Grenzsch ich td icke  
zu erwarten,  wenn  der Durchlnesser  der e ingespann ten  PrS@arate ~ 13o 12 wird :  denn nach der 
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Es ist anzunehmen, dass auch die h6chsten beobachteten Spannungen der Zell- 
modell-Streifen viel niedriger sind als die Maximalspannungen, die in der lebenden 
Zelle auftreten k6nnen. Denn die Nachgiebigkeit der Kittsubstanz gestattet  Ver- 
schiebungen der Zellen gegeneinander, und die vielgestaltigen Zellen werden dutch 
die Vorbehandlung der Streifen nur mangelhaft mit ihren L~ingsachsen in der Zug- 
richtung orientiert. Es ist aber yon 
S~iugermuskulatur bekannt, dass die 
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~,o i ~ ~- 30 
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Fig. 9. S p a n n u n g s e n t w i c k l u n g  yon Zell- 
model I -St re i fen  (O) und freie Verk t i rzung  
des Modells  e iner  Einzelzel le  (Q) m i t  der 
Zeit. Die Pfei le  bezeichnen die Zugatle  win  

2 . i o  aM Salyrgan.  

Untersuchungen an Aktomyosin-F~den aus 
aktive Spannung stark abnimmt, wenn die 
achsenparallele Orientierung der kontraktilen 
Elemente ungentigend wird. Aber auch wenn 
diese Unvollkommenheiten vermeidbar wfiren, 
sollte die Spannung bezogen auf den Quer- 
schnitt der ganzen Zelle sehr viel kleiner sein 
als die Spannung bezogen auf den Querschnitt 
der eigentlichen kontraktilen Struktur. Denn 
wie die Extraktionsausbeuten zeigen, entfallen 
bei undifferenzierten Zellen auf das kontraktile 
Eiweiss nur o.I bis 0.2°.o des Frischgewichs 
(gegeniiber Io bis I 0°' beim Skelett-Muskel) /O 

Es ist daher nicht unwahrscheinlich, dass 
die maximale Spannungsentwicklung der kon- 
traktilen Zel l-und der kontraktilen Muskel- 
struktur von gleicher Gr6ssenordnung sin& 
Das ist auch deshalb anzunehmen, well sich 
die kontraktilen Strukturen der Zellmodelle 
durch die eigene Spannungsentwicklung unter 
ATP ebenso selbst zerreissen k6nnen wie die 
kontraktilen Strukturen der Fasermodelle aus 
Muskeln* * 

Wichtig ist dagegen, dass die vom Zellmodellstreifen entwickelte Spannung wieder auf 
Null absinkt, wenn durch Salyrgan die ATP-Spaltung des kontraktilen Zelleiweiss 
vergiftet wird (Fig. 9). Mit dieser Beobachtung dehnt sich die funktionelle Gleichheit 
der kontraktilen Zell- und Muskelproteine auch auf die Bedingungen aus, unter denen 
Erschlaffung stattfindet. 

TECHNIK 
I .  K o n l r a k t i l e s  Z e l l e i w e i s s  

Jensen-  oder Yosh ida-Sarkome wurden  durch I n j e k t i o n  von Tumor-Suspens ionen  bezw. Yosh ida -  
Asci teszel len in die H a u t f a l t e  zwischen Oberschenkel  und Abdomen yon R a t t e n  for tgez/ ichte t .  
Bei dieser  Loka l i s a t i on  sind die Tumoren  gut  gekapse l t  und  infi l t r ieren sp~it. ( Inf i l t r ierend ge- 
wachsene  Tumoren  e n t h a l t e n  Muskelgewebe und sind als A u s g a n g s m a t e r i a l  unbrauchbar . )  Die 

Forme l  win  MEYERHOF UND SCHULZ f~ir zy l indr ische  Objek te  16 berechne t  sich fiir diese ATP- 
K o n z e n t r a t i o n  die Grenzsch ich td icke  zu ~ 13 ° if, wenn die gemessene Spa l tung  der F ib rob las ten-  
model le  yon i. 5. lO-S3I  P / m l  Modell  see e ingese tz t  wird und wenn  a n g e n o m m e n  wird, dass  die 
Di f fus ionskons tan te  des ATP in Zel lmodel len  den gleichen \Vert (3.1o S cm2/sec) hat ,  den 
HASSELBACH 17 an Muskehnode l len  gefunden  hat .  

* * Dies gi l t  f{ir F ib rob l a s t en  - t u n d  besonders  ffir AmObenmodelle.  Die Selbs tzerre issung m a c h t  
es sogar  unmOglich, Am6benmode l l e  im ATP-Bad  ihre Pseudopodien  e inziehen zu lassen. Die 
\Vasse r -Glyce r inex t rak t ion  h~r t e t  offenbar (lie Ze l lmembran .  Desha lb  ziehen sich im ATP-Bad 
(lie k o n t r a k t i l e n  S t r u k t u r e n  des Pseudopodiums ,  die fest an der  Membran  haf ten ,  in die Spitze 
des P s e u d o p o d i u m s  zur t ick  und  durchre issen  das  P s e udopod i um an seiner  Basis. Die p r o x i m a l e n  
Antei le  der  Zelle kon t r a h i e r e n  sich g le ichzei t ig  im Z e n t r u m  der Zelle zu einer Kugel.  
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Tumoren  werden von Nekrosen befreit ,  e isgeki ih l t  (nicht eingefroren!) ,  zerschni t ten  und mi t  
2 Teilen o . ( M  KC1 + o .oo5M NaHCO a 2 rain im W a r i n g  Blendor  zerkleinert .  Es  wird  i Tell  
1.6;11 KC1 } 2 .1o  aM ATP zugegeben,  du rchgemisch t  und das en t s t ehende  Gel nach 5 rain 
durch mehrmal iges  kurzes  Anstel len des Blendors  aufgebrochen.  Die Ionenst f i rke  des H o m o g e n a t s  
ist  dann  ~ o . 5 5  It. Nach 3 S tunden  wird nochmals  2- i o a M ATP/I zugegeben, nach einer wei teren  
S tunde  kurz  homogenis ier t ,  6o rain bei 33,ooo g zent r i fugier t  und (lie Ionenst f i rke  des abgegossenen 
l_)berstandes durch  Zugabe  des gleichen Volumens  einer LOsung yon 2. l o a ; 1  MgCI 2 + 5" (o 4 A I 
ATP auf e twa  o. 3 /t gebracht .  Ein  Niederschlag  (vorwiegend aus gefti l l teln Nukleohis ton)  wird 
durch kurzes  Zent r i fugieren  abge t renn t .  Der [~berstand wird mi t  Wasser  auf I ~ o.o5 l* verd i innt ,  
die au f t r e t ende  F l o c k u n g  5 rain bei 33,ooo g abzen t r i fug ie r t  und das Sed imen t  mi t  soviel  t 3I  KC 
+ o .oo5M NaHCO,~ aufgenommen,  (lass die LOsung eine Ionenst t i rke  wm o.6 1~ hat.  Die Fti l lung 

wird e twa  zweimal  wiederhol t ,  das  wiedergel6s te  le tz te  Sed iment  noch e inmal  Oo rain bei 33,ooo g 
zentr i fugier t .  Der verb le ibende  ( 'rberstand wird in der Spinco-Zentr i fuge (45 rain bei l oo,ooo g) 
in das  beschr iebene Mikrosomensed imen t  und (lie gere in ig te  LOsung ties k o n t r a k t i l e n  Zelleiweiss 
ge t rennt .  Alle Schr i t te  erfolgen im Kt i l t e raum bei T e m p e r a t u r e n  n ich t  ~> 2 ° C. Die gewonnenen  
L6sungen  des k o n t r a k t i l e n  Zelleiweiss sind 2 3 Tage ha l tbar .  Sie e n t h a l t e n  einzelne l i ch tmikros-  
kopisch e rkennbare  Granu la  und keine Be imengungen  von Desoxyr ibonukle ins t iure ,  die m i t  der 
R e a k t i o n  von Dische fassbar  sind. 

Das Mikrosomensed imen t  wird in grObere Stticke zerbrochen, mi t  o.631 KCI t < abgespi i l t  
und mi t  HiKe des Glasholnogenisa tors  suspendier t .  

Die un t e r such t en  Zel l f rak t ionen wurden  aus l .ebergewebe durch  Homogenis ie ren  in neu t r a l e r  
3o o / i  er /o g Glyce r in -Wasse rmischung  m i t  Zusatz  yon o.122l/- KCI, Di f fe ren t ia lzen t r i fuga t ion  und 
nachfo lgendes  Waschen  gewonnen.  

Zur Viscos i t f i t smessung benu tz t en  wir Os twald-Viscos imeter  m i t  Durch laufze i ten  von e twa  
2 rain bei 22 '  C. 

Die Superp rgc ip i t a t ion  und So l -Ge lumwandlung  yon k o n t r a k t i l e m  Zelleiweiss wurde  in 
6-ml-Ans/ i tzen m i t  je 7 nag Eiweiss  un te r such t .  Nach der R e a k t i o n  wurden  die Ansgttze durch  
Zentr i fugieren und durch Abpipe t t i e ren  yon .5 ml  des ~Tberstandes e ingeengt  und das  Volumen  
des resuspendier ten  Sediments  in H ' ama tokr i tkap i l l a r en  gemessen. 

Die ATP-Spa l t ung  wurde  bei p H ~ 7 . o  in o . z M  Bora tpuffer  m i t  Zusa tz  von 1o ~ bis i o  aM 
MgCI 2 be s t immt .  Die IonenstS.rke der AnsS.tze lag zwischen 0.o 7 und  o.o8/*, die Spa l t ungsdaue r  
bei io  bis 20 rain (bei 22 ° C). Die A T P - K o n z e n t r a t i o n e n  be t rugen  5 '  io  4 und  lo  a M ;  die Spa l tung  
wurde  auf IO 1.5 (}/ ties Subs t r a t s  begrenz t  und  durch eine L6sung  von 3 g HgC12 in ioo  ml 
5 %iger  Trichloressigsi iure  (2 Teile auf 5 Teile Ansatz) unterbrochen.  

2. Z e l l m o d e l l s t r e i / e ~  

Gewebez t ich tung  nmdif iz ier t  nach DULBECCOlS: 9 Tage al te  dekap i t i e r t e  H t i hne rembryonen  oder 
Jensen-Tumorgewebe  werden  zerquetscht ,  in o.5 %iger  Tryps in -Tyrode l6sung  (3 ml je Embryo )  
15 rain bei 37 ° C verdaut ,  mi t  Glasper len gescht i t te l t ,  z × in Tyrode l6sung  (TL) gewaschen,  in TL 
suspend ie r t  (3.5" (°n Zellen/nll ,  e inges te l l t  m i t  Hilfe e iner  Leukozy ten -Z~h lkammer ) .  Je  4 ml 
Zel lsuspension werden in 8o m m  Carrelf laschen oder Sehalen mi t  e ingeschl i f fenem Deckel  ein- 

o/ Pferdeserum,  7 ° % TL, dar in  p ipe t t i e r t ,  dazu 4 ml  N/~hrmedium ( io  % E m b r y o n a l e x t r a k t ,  2o /o 
je ml  2 • io  5 g Phenolrot ,  ~oo E Penici l l in,  ioo  y S t rep tomyc in .  E m b r y o n a l e x t r a k t :  Hfihner-  
e m b r y o n e n b r e i - F  25 O/~o Pfe rdeserum + 25 % TL i2 S tunden  bei 3 7 ° C  bebr i i t e t  und durch 
Zent r i fug ie ren  abget rennt ) .  Die Ztichtungsgef/ isse mtissen gasd ich t  verschlossen werden.  Bebr i i t e t  
wurde  3 Tage bei 37 ° C, nach dem 2.Tag das Medium gewechsel t ,  die An t i b i o t i c a  dabei  fort-  
gelassen. Zur  E x t r a k t i o n  werden (tie K u l t u r e n  eisgektihl t ,  m i t  Kochsa lz l6sung  abgesp i i l t  und  mi t  
e i ska l te r  E x t r a k t i o n s l 6 s u n g  fibergossen. E x t r a k t i o n s l 6 s u n g :  5 ° vol. o/'/olg e Glycer in-Wasser -  
mischung,  dar in  to  ~M Phospha tpuf fe r  pr im. /sec  = i : t, i o  a M  Cystein,  3" Io-33:r CaCI2- Ca+2- 
ZusRtze s ind am bes ten  geeignet,  die Zerre iss fes t igkei t  der PrRpara te  zu s te igern  und Zus~tzen 
yon ~o -5 g /ml  P r o t a m i n s u l f a t - - d a s  in dieser  K o n z e n t r a t i o n  die K o n t r a k t i o n  n ich t  beein-  
t rRcht ig t  2 - -  fiberlegen. E x t r a k t i o n  8 Tage  bei  o ~' C, dann  bis 14 Tage bei I i8  o C. 

Zur  Spannungsmes s ung  werden  die K u l t u r e n  schonend abgelOst, in 8o % i g e m  Glycer in  m i t  
Zusa tz  yon 5" ~o ~3I CaCI~ in Streifen geschni t ten ,  in die Tens iomete r  e ingezogen und  gewaschen  
Die VersuchslOsungen en th ie l t en  ~o ~ M Phospha tpnf fe r  ~ : ~ und IO -a M CaCI~; die ATP-Zus~tze  
b rach t en  die Ionenst/~rke auf e twa  o.o8/~. Der Durchmesse r  der  e ingespann ten  Zel ls t re i fen wurde  
mi t  dem O k u l a r m i k r o m e t e r  bes t immt .  

Ft i r  die Spa l tve r suche  wurde  das  Ca +~ for tgelassen und der Phospha tpuf fe r  durch  Bora tpuf fe r  
ersetzt .  Die K u l t u r e n  wurden  aus den F laschen  dnrch  Scht i t te ln  m i t  Glasper len  he rausge l6s t  und 
durch kurze  Homogen i s a t i on  in Suspension gebracht .  Das Mater ia l  f~r die Spa l tve r suehe  wurde  
nichf  mehr  als 48 S tunden  ex t rah ie r t .  

Herrn P~ov. LETTR~ danken wir ftir die freundliche ()berlassung der beiden Tumor- 
st~mme, der Deutschen Forschungsgemeinschaft ftir wertvolle Sachbeihilfen. 
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ZUSAMMENFASSUNG 

Aus Sarkomzellen wurde das kontrakti le  Zelleiweiss extrahier t  und durch Unlf~tllen und Zentri- 
fugation gereinigt. Sein Anteil am Frischgewicht  der Zellen betriigt etwa o. l o.20/jo. Seine L6slich- 
keit h~ngt v o n d e r  Ionenst~rke und der Gegenwart  wm ATP ebenso ab wie die L6slich!:eit des 
Aktomyosin.  \Viral den Gelen des kontrakt i len Zelleiweiss bei Ionenst~irken iihnlich o.I /t ATP 
zugesetzt, so schrumpfen  sie und superpr~tcipitieren. Das kontrakt i le  Zelleiweiss ist eine ATPase 
deren AktivitS.t zwar viel kleiner ist als (lie ATPase-Aktivit~t  des Aktomyosin,  aber/ i l lnl ich von 
der Mg ~ +-Konzentrat ion und der Ionenst~trke abh~tngt und durch die gleichen Gifte unterdrfickt  
wird, die die ATP-Spal tung durch das Aktomyosin  aufheben. Die Viskosit/it der Sole des kontrak-  
tilen Zelleiweiss wird durch ATP reversibel erniedrigt - ebenso wie die Viskosittit der Sole des 
Aktomyosin.  

Streifen aus glycerin-wasserextrahierten Gewebekulturen entwickeln Spannungen bis 
22 g/cm 2. Die Spannungen verschwinden und die Modelle erschlaffen ebenso wie Muskelmodelle, 
wenn ihre ATP-Spal tung vergiftet wird. 

SUMMARY 

The contractile protein was extracted from sarcoma cells and purified by  precipitation and cen- 
tr ifugation.  I t  accounts for about  o.i 0.2 % of the fresh weight of the cells. The solubility depends 
on the ionic s t rength  and on the presence of ATP just  as in the case of actomyosin. If ATP at an 
ionic s t rength about  o. l /~ is added to gels of a contractile protein, they shrink and superprecipi- 
tate. The contractile protein is an ATPase, the activity of which is much less than  tha t  of acto- 
myosin, bu t  similarly depends on the Mg++- concentrat ion and the ionic strength and is inhibited 
by the same poisons which suppress  ATP-split t ing by actomyosin. The viscosity of the solution 
of contractile protein, like tha t  of a solution of actomyosin, is lowered reversibly by ATP. 

Fibres from glycerine-water-extracted tissue-cultures develop tensions up to 22 g/cm 2. The 
tensions disappear  and the models relax, like muscle-models when their hydrolysis of ATP is 
inhibited. 

R~SUM~ 

La protdine contractile & dtd extraite des cellules de deux sarcomes et purifide par  prdcipitation et 
centrifugation.  Elle reprdsente environ o.I-O.2 % du poids frais des cellules. La solubilitd ddpend 
de la force ionique et de la prdsence d 'ATP dans la m6me mesure que celle de l 'actomyosine.  
Si l 'on ajoute de I 'ATP 5. un gel de protdine contracti le/ t  la force ionique de o.i/~, elle se contracte 
et surprdcipite. La protdine contractile est une ATPase, dont  l 'activitd est d'ailleurs beaucoup 
plus faible que celle de l 'actomyosine,  mais qui ddpend dgalement tie la concentrat ion en Mg ++ 
et de la force ionique et qui est inhibde par  les m6nles inhibiteurs qui suppr imen t  l 'hydrolyse 
de I 'ATP par  l 'actomyosine.  La viscositd d 'un  sol de la protdine contractile diminue rdversiblement 
en prdsence d 'ATP, de la m6nle fa~on que celle d 'un  sol d 'actomyosine.  

Des filaments prdpards 5. par t i r  de cultures de tissus extrai tes ~ l 'eau glycdrinde ddveloppent 
des tensions a t te ignant  22 g/cnl 2. La tension disparal t  et le nlod~le se relg~ctle conlme un module 
musculaire,  quand  son activitd ATPasique est inhibde. 
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