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SUMMARY 

On the relaxing-factor system of heart IllllSCle 

I. The relaxing ac t iv i ty  of microsomes alone was very low, whereas crude extracts  
or microsomes-cofactor  system had clearly an inhibi tory action on the cardiac 
myofibril lar  ATPase. The ac t iv i ty  of the relaxing-factor system in heart  muscle was 
lower than tha t  in skeletal muscle. 

z. A protein-free relaxing substance was obtained by eluting the cellulose column 
which adsorbed the microsomes, with an ATP solution containing cofactor. 

3. The propert ies of relaxing-factor system and of relaxing substance of heart  
muscle were similar to those of skeletal muscle. 

4. Ouabain had no effect on the activit ies of the relaxing-factor system, of the 
relaxing substance and of the myofibril lar  ATPase of hear t  muscle. 

5. The myofibril lar  ATPase of heart  muscle in comparison with that  of skeletal 
muscle was less inhibited bv the relaxing-factor system of both heart  and skeletal 
muscle or by  EDTA. 

6. The relaxing-factor system was not found in uterine muscle, liver and brain. 

EINLEITUNG 

Es ist seit l~ingerem bekannt ,  dass das  wirksame Prinzip des Erschlaffungsfaktors 
der  Skele t tmuskula tur  mit  gewissen Grana, Mikrosomen, verbunden ist 1-3. In  einigen 
Arbeiten ist berichtet  worden, dass die Erschlaffungswirkung dieser Grana durch eine 
Erschlaffungssubstanz hervorgerufen wird, die aus den Grana in Anwesenheit yon 
ATP und anderen Komponenten ausgel6st werden kann 3-6. 

BRIGGS UND FUCHS 4 erw~ihnten, dass Glycerin-extrahierte Psoasfasern durch 
Grana  oder eine Erschlaffungss-lbstanz der Herzmuskulatur  erschlafft werden. Nach 
FINKEL UND GERGELY ~, wie auch nach EBASHI a, konnte aus der Herzmuskulatur  ein 
wirksames Erschiaffungsfaktorsystem nicht isoliert werden. Es ist bisher noch unklar,  
ob es t iberhaupt  in der  H e r z m ~ k u l a t u r  ein Erschlaffungsfaktorsystem gibt. 

In  dieser Arbei t  wird nachgewiesen, dass sich sowohl in der Herzmuskulatur  als 
auch in der Skele t tmuskulatur  ein Erschlaffungsfaktorsystem befindet, und dass diese 
im wesentlichen identisch sind. 
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MATERIAL UND METHODEN 
Material 

Verschiedene zytoplasmische Fraktionen der Herzmuskulatur eines Hundes 
wurden nach den Angaben yon PORTZEIIL x und BENDALL 2 pr~pariert. Der Herzmuskel 
wurde mit einem Fleischwolf zermahlen und ein Teil des Muskelbreies mit drei Teilen 
einer Extraktionsl6sung, die aus 8o mM KCI, 2o mM Histidin und 5 mM Oxalat 
(pH 7.2) bestand, vermischt und 3o Sek lang 9 in einem Waring Blendor zerkleinert. 
Anschliessend ,~aarde dieser Muskelbrei 15 Min lang bei 3ooo ~:. g zentrifugiert und 
in dem f3berstand dureh to Min langes Zentrifugieren bei 124o0 ~ g Mitochondrien 
und Rohextrakt yon einander getrennt. Danaeh wurden aus dem Rohextrakt durch 
4o Min langes Zentrifugieren bei 675oo ~. g die Grana und der ~berstand abgetrennt. 

Nach der gleiehen Methode wurden versehiedene zytoplasmische Fraktionen aus 
der Skelett- (Kaninehen) und der Uterusmuskulatur (Hund oder Rind) mit der obigen 
Extraktionsl6sung und ferner aueh aus der Leber und dem Gehirn (Hund) mit 
o.25 M Saecharosel6sung pr~ipariert. 

Die Fibrillen wurden naeh NAGAI et al. 3 aus der Herz- (Hund), Skelett- (Ka- 
ninchen) und der Uterusmuskulatur (Rind) priipapiert. 

Myosin B wurde naeh SZENT-GY6RGY110 aus der Skelett- (Kaninchen) und der 
Uterusmuskulatur (Rind) extrahiert. 

Die Cofaktorl6sung n wurde durch 18-22 stfindige Dialyse des obigen 13berstandes 
bei o-,j ° hergestellt. 

Messung der Erschlaffungswirkung 

Die Wirkung des Erschlaffungsfaktorsystems und der Erschlaffungssubstanz 
wurde durch eine hemmende Wirkung auf die Fibrillen-ATPase und bei einem Teil 
zum Teil durch eine erschlaffende Wirkung auf die Glycerin-extrahierten Psoasfasern 
bestimmt. Die Aktivit~t der Fibrillen-ATPase und die Spannungsentwicklung der 
Glycerin-extrahierten Psoasfasern wurden nach NAGAI et al. e,~2 gemessen. 

A btrennung der Erschlaffungssubstanz 

Die wirksame Erschlaffungssubstanz wurde nach NAGAI et al. ~ durch Zentri- 
fugieren oder durch Chromato~raphie auf einer Zelluloses~ule abgetrennt. 

Bestimmung des Eiweisses 

Das Protein wurde quantitativ dureh Mikro-Kjeldahl und qual!tativ naeh 
Fiillung durch Trichloressigs~iure (Endkonzentration, 5 %) oder dureh die Koehprobe 
bestimmt. 

ERGEBNISSE 

Erschlaffungswirkung der verschiedenen zytoplasmischen Fraktionen 

In Fig. I wird gezeigt, dass die hemmende Wirkung der isolierten Grana auf 
die ATP-Spaltung der Herzfibrillen sehr sehwach war: d.h. die Fibrillen-ATPase der 
Herzmuskulatur wurde bei den meisten Experimenten kaum gehemrnt. Der 10ber- 
stand war in Gegenwart einer niedriger Konzentration unwirksam, und bei fiber 
IO Vol. % trat die hemmende Wirkung noeh sehr schwaeh auf. Mitoehondrien waren 
fast wirkungslos. Die Ersehlaffungswirkung des Rohextraktes war dagegen deutlieh 
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u n d  diese W i r k u n g  wurde  m i t  d e m  A n w a c h s e n  der  K o n z e n t r a t i o n  des R o h e x t r a k t e s  
vergr6sser t .  

W e n n  eine b e s t i m m t e  Menge yon isol ier ten G r a n a  d e m  l~ 'bcrs tand zugese tz t  
wurde ,  ve rg r6sse r t e  s ich die E r sch l a f fungswi rkung  de r  G r a n a  m i t  d e m  A n w a c h s e n  

de r  O b e r s t a n d k o n z e n t r a d o n .  W c i t c r h i n  war  a u c h  die E r sch l a f fungswi rkung  de r  
G r a n a  bei  A n w e s e n h e i t  e iner  b e s t i m m t e n  Menge des  ~ ;be r s t andes  oder  Cofaktors  yon 
de r  G r a n a k o n z e n t r a t i o n  abhi ingig.  Die Mi tochondr i en  waren  dagegen  fast  wi rkungs-  
los, w e n n  de r  ( 3 b e r s t a n d  zugese tz t  wurde  (Fig. z). Die W~rkung des  l~ 'bers tandes  odei  
des  Cofak to r s  b l ieb  noch  n a c h  IO Min langer  B e h a n d ! u n g  bei 60 ° e rha l t en ,  sie wurde  

a b e r  fast  v611ig ze r s t6 r t  d u r c h  2 Min lange  B e h a n d l u n g  bei too  "~. 
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Fig. 1. Die hemmende Wirkung der verschie- Fig. z. Der Einfluss des (~berstandes und seines 
denen zytoplasmischen Fraktionen der Herz- Dialysats auf die Wirkungen der Grana und der 
muskulaturaufihreFibrillen-ATPase. Ordinate: Mitoehondrien. Abszisse: Grana- oder Mito- 
Geschwindigkeit der ATl'-Spaltung durch Fi- chondrien-Protein/Fibrillen-Protein ;< xoo = Q. 
brillen in Prozenten der ungehemmten Spaltung O, Grana mit  xo Vol. ° o t~berstand ; Q, Grana 
Abszisse: Grana- oder Mitoehondrien-t'rotein mit xo Vol.% Dialysat des (~berstandes; m, 
pro Fibrillen-Protein :< too = Q. In dem Falle mitochondrien mit xo Vol. o~ ("berstand. Fibril- 
des Oberstandes oder des Rohextraktes, deren len aus Herzmuskulatur, o.86 mg Protein/ml. 
Konzentration in Vol. %. O, Grana: ~ .  Mito- Sonstige Bedingungen wie in Fig. I. 
chondrien; A, (~berstand; cO, Rohextrakt. 
ATP = .Mg z~ = Oxalat = Histidin = - raM. KCI -- o.i M. Tris-I'uffer (pH 7.0) -: t~o. 7 mM. 

Fibrillen aus Herzmuskulatur, o.S6 mg l'rotein/ml. Temperatutur, zo :. 

R o h e x t r a k t  d e r  H e r z m u s k u l a t u r ,  wie a u c h  G r a n a  de r  S k e l e t t m u s k u l a t u r ,  heroin-  
t e n  in  j e d e m  Fal le  die  F i b r i l l e n - A T P a s e  d e r  Herz-  u n d  S k e l e t t m u s k u I a t u r .  Die 
h e m m e n d e  W i r k u n g  des  R o h e x t r a k t e s  d e r  H e r z m u s k u l a t u r  w a r  jedoch  schw~cher  
als  die W i r k u n g  d e r  G r a n a  de r  S k e l e t t m u s k u l a t u r .  F e r n e r  wurde  die F ib r i l l en -ATPase  
de r  H e r z m u s k u l a t u r  weniger  d u r c h  be ide  E r s c h l a f f u n g s f a k t o r s y s t e m e  g e h e m m t  als 

die d e r  S k e l e t t m u s k u l a t u r  (Fig. 3). 
G l y c e r i n - e x t r a h i e r t e  Psoas fa se rn  w u r d e n  a u c h  d u r c h  den  R o h e x t r a k t  der  Herz-  

m u s k u l a t u r  e rschlaf f t  (Fig. 4). 

Die Eigenschaflen des ErscMaffungsfaktorsystems 

W e n n  R o h e x t r a k t  in e iner  A T P - h a t t i g e n  R e a k t i o n s l 6 s u n g  i n k u b i e r t  wurde,  war  
die h e m m e n d e  W i r k u n g  des  R o h e x t r a k t e s  au f  F ib r i l l en -ATPase  der  Herz-  u n d  Ske le t t -  
m u s k u l a t u r  vergr6sser t .  Die  gleiche E r s c h e i n u n g  wurde  auch  bei  e r sch la f fenden  
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Fig. 3. Die hemmende XVirkung der Ersehlaf- 
fungsfaktorsysteme aus Herz- und Skelett- 
muskulatur  auf Fibrillen-ATPase. Abszisse: 
Grana-Protein/Fibrillen-Protein x too = Q. 
Die Granamenge im Rohextrakt  wurde aus dem 
Unterschied der Proteinkonzentration des 
Rohextraktes und des l~*berstandes berechnet. 
Offene Symbole, Fibrillen aus Herzmuskulatur;  
Gefiillte Symbole, Fibrillen aus Skelettmus- 
kulatur. Fibrillen beider Muskulaturen, o.66mg 
Protein/ml. Durchgehende Linien, Rohextrakt  
aus Herzmuskulatur;  Unterbroehene Linien, 
Grana aus Skelettmuskulatur. Sonstige Be- 

dingungen wie in Fig. L 

TAKAHASHI T NAGAI 

0 5 10 15 Min 

Fig. 4. Die erschlaffende "Wirkung des Roh- 
extraktes auf die Glycerin-extrahierten Psoas- 
fasern. Ordinate: Spannung in Prozenten der 
Max~r~lspannung. Abszisse: Zeit in Minuten. 
Der Pfeil zeigt an, wann 0.05 mM Ca -°r den 
Ersehlaffungsmischungen zugefiigt wurden, die 
2 mM ATP, 2 mM Mg =+, 2 mM Oxalat, o.12 M 
KCI, 4 ° mM Tris-Putter (pH 7.0) und [o Vol. ~o 
Rohextrakt  der Herzmuskulatur  enthielten. 
Offene Symbole, Rohextrakt  ohne Priiinku- 
bation; Gefiillte Symbole, Rohextrakt  37 Min 

lang mit  ATP pr~iinkubiert. 

Glycerin-extrahierten Psoasfasern durch Rohextrakt der Herzmuskulatur beobachtet 
(Fig. 4). 

Die Erschlaffungswirkung des pr~iinkubierten Rohextraktes wurde kurz nach 
Zusatz yon o.oz mM Ca 2+, 5 mM Caffein oder 5 mM DNP inaktiviert. Wenn die 
Inkubation andauerte wurde die Erschla~iungswirkung bald spontan reaktiviert und 
weiterhin wieder inaktiviert. Dieses Ph/inomen findet sich relativ deutlicher bei 
Ca 2÷, als bei anderen Agentien (Fig. 5)- Der gleiche Erfolg wurde beobachtet wenn 
Ca 2+ den durch Rohextrakt der Herzmuskulatur erschlaffenden Glycerin-extrahierten 
Psoasfasern hinzugefiigt wurde (Fig. 4). 

. . . . . . . . . . . . . . . .  ~ ... . .  r ,u ,~ , ,  des Rohextraktes, sowie des pr~iinkubierten Roh- 
extraktes und die FibriIlen-ATPase der Herzmuskulatur werden nicht durch Ouabain 
(io-8-IO -s M) beeinflusst. 

1oo - 

g 
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Fig. 5. Die hemmende Wirkung des tiohex- 
traktes in Abh~ingigkeit v o n d e r  Inkubations-  
zeit mit  ATP und anderen Agentien. Abszisse: 
Inkubationszeit  in Minuten. Der Pteil zeigt an, 
warm die iolgenden Agentien den Inkubat ions-  
mischungen zugef'~igt wurden: o.o~ mM Ca ~+ 
(O),  5 mM Caffein (A) und 5 mM DNP (O). 
Rohextrakt  aus Herzmuskulatur,  Io Vol. %. 
Fibrillen aus Skelettmuskulatur, o.53 mg 
Protein/ml. Sonstige Bedingungen wie in Fig. x. 
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A btrennung der Erschlaffungssubstanz 

Vorausgehende  Ergebnisse  zeigen klar, dass auch in der  Herzmusku la tu r  ein 
Ersch!affung.~faktorsystem vorhanden  ist, und dass ferner angenommen  werden kann,  
dass aus diesem Erschlaffungsfaktor.~ystem eine Erschlaffungssubstanz ausgel6st 
werden kann,  wie bei dem Erschlaf fungsfac torsys tem der  Ske le t tmuskula tu r  a-6. 

Zentrifugieren: Die L~berstfinde mit  hemmender  Wirkung  auf  Fibr i l len-ATPase  
der  Herz-  und Ske le t tmusku la tu r  wurdt, n durch 5 ° Min langes Zentr i fugieren bei 
775oo " g  aus den Inkuba t ionsmischungen ,  die ver.~chiedene Mengen des Roh-  
ex t rak tes  aus der  Herzmusku la tu r  e n t h M t e n ,  gewonnen.  Die hemmende  Wirkung  

dieser l~berstiinde wurde  durch Vergri~s:,erung der  Rohex t rak tkonzen t ra t i ,m ,  die der 
Inkuba t ionsmischung  zugeffigt wurde,  gesteigert .  Es wurde nachgewiesen,  dass eine 
gr6ssere Menge von 16slichem Eiweiss in diesen l~'berstanden en tha l ten  war. 

T.XBELLE I 

CHRO,MA'FOGRAPHISCHt~ ABTRISNNUNG DI~R ERSCHLAFFUNGSSUBSTANZ 

Eine S~tulc von t × 7 cm wurde bcnutzt; die Zellulose hatte 2oo-3oo Maschen. Die Zellulosesfiulc 
adsorbierte 8--to mg Protein der Hcrzgrana im voraus und wurde dann durch folgende L6sung 
eluiert: 2 mM ATt', 2 mM Mg 2+, 2 mM Oxalat, o.i M KC¿, 66. 7 mM Tris-Puffer (pH 7.o) und 
Io Vol. % Cofaktor. Wenn die (,rana der Skelettmuskulatur benutzt wurden, dann ~ar der 
Cofaktor unn6tig. Elutionsgc~dt~,indigkcil, o.5 ml/.Min. Die Elution wurde bei 4-6 ° durchgefiihrt. 

Hemmung dcr ,4 TP-Spallung dutch Fibrillen 
in Prozenten der ungehemmten 5paltung 

Fraktion I/olumcn des l'rotri. Er~chlaffungssubstanz Erschlaffungssubstanz 
Nr. Eluats (ml) ,h'r Hcrzmuskulalur der.gk..'h'ttmrtsku!atur 

th'rzlibrdh'n Skele;ffibrillcn HcrzJ ihr i l l cn  Skelcttfibr,llc~ 

I 20 7 2.8 I8.2 I3.O 67.2 
Z ZO --  8. 5 3 I . I  I 5 . I  )'I.N 
3 20 -- ['t'3 46.6 2 I. Z 73.6 
4 20 -- 22.~ 49.z 36.3 76.4 
5 20 -- 28. 5 52.6 30.4 69. I 
6 ,o -- 2o.0 50.8 33.3 67-2 

Chromatographie: Eine  Zelluloses~iule, die im  voraus  Grana  der  He rzmusku la tu r  
adsorbier t  ha t te ,  wurde  durch eine ATP-  und  Cofaktor-hal t ige  L6sung eluiert.  Die 
F r a k t i o n e n  3-5  des E lua tes  h e m m t e n  nicht  allein die Fibrillen-_~TPase der  Herz-  und  
Ske le t tmusku la tu r ,  sondern gaben  auch keine Pro te in reak t ion  (Tabelle I). Es  wird  
deshalb  angenornmen,  dass dieses E lua t  eine granafreie  Erschlaffungssubstanz enth/ilt .  

Das  E lua t ,  das  aus Grana  der  Ske le t tmusku la tu r  nach der  gleichen Methode 
abge t r enn t  wurde,  h e m m t e  die F ibr i l l en-ATPase  der  H e r z - u n d  Ske le t tmusku la tu r  
ebenfal ls  deut l ich  (Tabelle I). 

Die E,genschafien der Erschlaffungssubstanz 

Wie in Tabel le  I I  gezeigt  wurde,  war  die chromatograph isch  abge t renn te  prote in-  

freie Erschlaf fungssubs tanz  bei 2 Min langer  Behand lung  bei xoo ° noch re la t iv  
stabiler ,  als die durch Zentr i fugieren abget rennte .  J edoch  ging die W i r k u n g  der  
prote infre ien  Erschlaf fungssubs tanz  durch Hinzuft igen yon vorher  erw~irmten Grana  
vollst~indig verloren.  
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T A B E I . L E  II  

DER EINFLUSS DER ~V~RMEBEHANDLUNG AI-rF DIE ~VIRKUN(; DER ERSCHLAFFUNGSSUBSTANZ 

Die Erschlaffungssubstanz der Herzmuskula tu r  wurde durch Zentrifugieren oder durch Chroma- 
tographie abgetrennt .  Zentrifugieren:  Die Inkubat ionsmischungen,  wie in Fig. i und mi t  
13. 3 Vol. 9 o Rohext rak t ,  wurden io  Min lang bei t8  ° pr i i inkubier t  und dann 5o Mitt lang bci c ° 
mi t  775oo × g zentrifugiert .  Die ()bersti inde wurden benutzt .  Chromatographie :  Als ct,,romato- 
graphisch abget rennte  Erschlaffungssubstanz wurde die Mischung yon Frakt ionen  3-,5 benutzt .  

Die Abtrennungsbedingungen gleich wie in Tabelle I. 

Itemmung der A TP-Spaltung dutch 
Fibrilh'n in Pro~e~ttol der 

Sysh'm ungehemmtot Spallu~lg 

Her:fibrillen Skdettlibrilh'n 

Ersclfiaffungssubstanz durch Zentrifugieren 32.8 --  
nach Behandlung io  Min lang bei 60 ° 26. 4 
nach Behandlung  2 Min lang bei ioo c 5.2 --- 

Erschlaffungssub~tanz durch Chromatographic  ! 8.2 39.7 
nach Behandlung xo Min lang bei 0o" t z.2 30.3 
nach Behandlung 2 Min lang bei ] oo  ¢ 9.2 28.8 
• Min lang bei IGO ~" behandel te  Grana hinzufi igt  - 3. t - -  2.5 

x: 

Die Wirkung der proteinfreien Ersch!affungssubstanz wie die des Rohextraktes 
x~narde durch Zusatz yon o.oi mM Ca 2+, 5 mM Caffein oder 5 mM DNP inaktiviert, 
aber eine spontane Reversion der Erschiaffungswirkung fand bei 2o Min langer 
Inkubation nach Beiffigung der Agentien nicht statt (Fig. 6). Das gleiche Ph/inomen 
wurde auch bei der Erschlaffungssubstanz, die durch Zentrifugieren abgetrennt 
wurde, beobachtet. 
"too 

I . ° 

o g 

.,,.,, 

g 

_ _  L . . . . .  : 
lO  15 M in  " - -20 0 0 .5  

Fig. 6. Die hemmende Wirkung  der Erschlaf- 
fungssubstanz in Abhiingigkei t  yon der Inku-  

L 

J I 
1.5 2 . 0  2 . 5  

mM (EDTA)  

Fig. 7. Der Einfluss des EDTA aul  die Fibrillen- 
ATPase der H e r z - u n d  Ske le t tmuskula tur .  Ab- 

bat iouszei t  mi t  ATP und anderen Agentien. szisse: EDTA-Konzen t ra t ion  in mM. Offene 
Abszisse: Inkubat ionsze i t  nach Beifiigung der Symbole, Fibril len aus Herzmuskula tur ,  o.88 
Agentien0 in Minuten. Der Pfeil zeigt an, wann mg Prote in /ml  ; Gefiilite Symbole, Fibri l len 
die folgenden Agentien den Inkubat ions-  aus Ske le t tmuskula tur ,  0.79 mg Frote in /ml .  
mi~chungen zugefiigt wurden:  o.ox mM Ca ~ Kreise, Anwesenhei t  yon 2 mM Mg2+; Quadrate ,  
(O).  5 mM Caffein (A) und 5 mM D N P  (ElL Anwesenhei t  yon 2 mM Ca ~+. Die Reakt ions-  
Als Erschlaffungssubstanz der Herzmusku-  mischung enth ie l t  kein Oxalat .  Sonstige Be- 
Iatur, die dutch  ChromaLographie auf einer dingungen wie in Fig. t. 
Zellutosesliule abge t renn t  wurde, wurde die 
Mischung der Frakt ionen 3-5 benutzt .  Fibri l len uus Herzmuskula tur ,  o.93 mg Protein/fial. 

Sonstige Bedingungen wie in Fig. l. 
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Diese Ergebnisse sind fast gleich denen, die bei den Erschlaffungssubstanz der 
Skelettmuskulatur 6 beobachtet wurden. 

Die Wirkung der proteinfreien Evschlaffungssubstanz wurde ebenfaUs nicht 
durch Ouabain (lO-8-1o -3 M) beeinflusst. 

Die Eigenschaften der Fibrillen-A TPase 

Die Fibrillen-ATPase der Herzmuskulatur wurde durch die Erschlaffungssvb- 
stanz der Herz- und Skelettmusku!atur, die dutch Zentrifugieren oder Chromato- 
graphie abgetrennt wurde, wer~iger gehemmt, als die der Skelettmuskulatur (Tabelle I). 

Die Fibrillen-ATPase der Herzmuskulatur wurde in Anwesenheit yon Mg 2+ durch 
EDTA in Abhiingigkeit von dessen Konze/atration gehemmt. Ferner wurde auch in 
diesem Falle die Fibrillen-ATPase der Herzmuskulatur weniger gehemmt, als die der 
Skelettmuskulatur. In Anwesenheit wm Ca 2+ finder man aber andererseits kaum 
Unterschiede bei der Hemmlmg der Fibrillen-ATPase dutch EDTA zwischen Herz- 
und Skelettmuskulatur (Fig. 7). 

Das Erschlaffungsfaktorsystem der anderen Gewebe 

Verschiedene zytoplasmische Fraktionen des Muskels des graviden- und nicht 
graviden Uterus sowie yon Leber und Gehiru, die dutch differenzierendes Zentrifu- 
gieren abgetrennt wurden, zeigten nicht die Erschlaffungswirkungen auf Fibrillen- 
ATPase der Skelettmuskulatur, die yon HASSELBACH a al. TM oder yon EBASHI n mit- 
geteilt wurden. 

Die Fibrillen- und Myosin B-ATPase des Muskels des nicht graviden Uterus 
(Rind) wurde nicht dutch die chromatographisch abgetrennte Erschlaffungssubstanz 
der Skelettmuskulatur beeinflusst. 

DISKUSSION 

Aus den oben beschriebenen Ergebnissen m6ge geschlossen werden, dass auch in 
der Herzmuskulatur ein Erschlaffungs[aktorsystem vorhanden ist, das im wesent- 
lichen mit dem der Sk~,lettmuskulatur identisch ist, und dass diese Erschlaffungs- 
wirkung durch eine Erschlaffungssubstanz hervorgerufen wird, die in Anwesenheit 
yon ATP, Mg 2+ und Oxalat aus den Grana herausgel6st wird. 

Es wurde auch nachgewiesen ~4, dass in den Grana aus der Herzmuskulatur eine 
Extraspaltung yon ATP xs nach dem Zusatz yon Ca 2+ stattfand. 

Das Erschlaffungsfaktorsystem der Herzmuskulatur ist jedoch in folgender 
Weise yon dem der Skelettmuskulatur verschieden: Ffir die Erschlaffungswirkung ist 
in den meisten F~llen ein Zusatz des Cofaktors zusammen mit den Grana notwendig 
u~;1 die Erschlaffungswirkung ist relativ schw~cher als die der Grana aus Skelett- 
muskulatur. Die oben beschriebene Tatsache m6ge die Streitfragen *,7,8 aufhellen, ob 
in der Herzmuskulatur ein Erschlaffungsfaktorsystem existiert oder nicht, weil in 
diesen Arbeiten die Notwendigkeit des Cofaktors fiir die Erschlaffungswirkung der 
Herzgrana nicht beachtet wurde. 

Die Ergebnisse fiber die W~irmestabilit~it der Erschlaffun~substanz (Tabelle II) 
m6gen darauf lfinweisen, dass aus Grana oder 16slichen Eiweissen, die infolge W~irme 
denaturierten, eine die Erschlaffungssubstanz hemmende Substanz (>vahrscheinlich 
Ca 2+) ausgel6st werden kann. 
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Die Ergebnisse in Fig. 3, 6 und Tabelle I sind etwas ander als die von FINKEL 
UND GERGELY ~. Aus unseren Ergebnissen, dass die Fibrillen-ATPase der Herzmus- 
kulatur weniger gehemmt wurde als die der Skelettmuskulatur,  dfirfte man vermuten,  
dass unter den ionalen Bedingungen bei diesem Experiment  die Aktivit~it der Myosin- 
ATPase der Herzmuskulatur  gr6sser ist. als die der Skelettmuskulatur,  wenn ein 
Erschlaffungsfaktorsystem, eine Erschlaffungssubstanz oder EDTA als Interaktions- 
inhibitor 8,1.. auf Fibrillen-ATPase einwirkt. 

ZUSAMMENFASSUNG 

I. Die Erschlaffungswirkung der Grana aus der Herzmuskulatur  allein war 

meistens sehr schwach, abet  der Rohextrakt  oder das Grana-Cofaktorsystem zeigte 
klar eine henlmende Wirkung auf deren FibriUen-ATPase. Die Wirkung des Erschlaf- 
fungsfaktorsystems der Herzmuskulatur  war schw~icher, als die des Erschlaffungs- 
faktorsvstems der Skelettmuskulatur.  

2. Eine proteinfreic ErschIaffungssubstanz wurde aus einer Zelluloses~ule, die 
im voraus Herzgrana adsorbiert halle,  mit  einer ATP und Cofaktor-haltige L6sung 
eluiert. 

3. Die Eigenschaften des Erschlaffungsfaktorsystems und der Erschlaffungs- 
substanz der Herzmuskulatur waren in vielen Punkten gleich mit  denen der Skelett-- 
muskulatur. 

4. Durch Ouabain wurden das Erschlaffungsfaktorsystem, die Erschlaffungs- 
substanz und die Fibrillen-ATPase der Herzmuskulatur  nicht beeinflusst. 

5. Die Fibrillen-ATPase der Herzmuskulatur  wurde dutch das Erschlaffungs- 
faktorsystem, die Erschlaffungssubstanz oder dutch EDTA in Anwesenheit yon Mg ~+ 
weniger gehemmt, als die der Skelettmuskulatur.  

6. Aus Uterusmuskulatur,  Leber trod Gehirn konn te  bisher kein wirksames 
Erschlaffungsfaktorsystem gewonnen werden. 
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