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Mitomycin C lµ mét nh©n tè ho¸ liÖu ph¸p 
®−îc dïng trong ®iÒu trÞ khèi u r¾n [2]. Nã ®−îc 
dïng nhiÒu trong ®iÒu trÞ ung th− nh− ung th− 
bµng quang, ung th− d¹ dµy, ung th− ruét vµ ung 
th− vó [3]. Tuy nhiªn, viÖc ®iÒu trÞ ung th− sö 
dông Mitomycin C cã thÓ g©y ra nh÷ng t¸c dông 
phô kh¸c nhÊt lµ ®èi víi phô n÷ khi ®iÒu trÞ ung 
th− vó, nã cã thÓ ¶nh h−ëng ®Õn qu¸ tr×nh sinh 
s¶n nhÊt lµ qu¸ tr×nh ph¸t triÓn cña ph«i ë phô 
n÷ mang thai. §Ó hiÓu râ ¶nh h−ëng cña 
Mytomycin C, ph«i chuét ®−îc dïng lµm m« 
h×nh cho viÖc ®¸nh gi¸ nh÷ng t¸c dông phô cña 
Mitomycin C lªn qu¸ ph¸t triÓn in vivo. ViÖc sö 
lý ph«i chuét giai ®o¹n ph«i d©u sÏ lµm gi¶m sè 
l−îng tÕ bµo trong khèi tÕ bµo bªn trong (ICM) 
cña ph«i nang [9]. Chuét ®−îc tiªm Mitomycin 
C víi liÒu 0,0707 mg/con sÏ lµm gi¶m 50% sè 
l−îng trøng trong buång trøng [8]. H¬n n÷a, qu¸ 
tr×nh xö lý chuét mang thai víi Mitomycin C cã 
thÓ lµm sè l−îng tÕ bµo trong c¶ ICM vµ líp 
d−ìng bµo (trophectoderm), lµm gi¶m kh¶ n¨ng 
lµm tæ cña ph«i nang vµ g©y ra rÊt nhiÒu bÊt 
th−êng trong qu¸ tr×nh ph¸t triÓn cña thai nh− 
g©y ra sai háng thµnh bông, sai háng vïng 
x−¬ng s−ên, gi¶m khèi l−îng cña thai vµ gia 
t¨ng khèi l−îng cña nhau thai [10].  

Tuy nhiªn, nh÷ng nghiªn cøu trªn tËp trung 
chñ yÕu vµo qu¸ tr×nh ph¸t triÓn in vivo cña ph«i 
giai ®o¹n ph«i nang vµ ph«i giai ®o¹n sau khi 
lµm tæ, ®¸nh gi¸ vÒ mÆt gi¶i phÉu m« ph«i mµ 
ch−a nghiªn cøu s©u vµo viÖc ph¸t triÓn cña giai 
®o¹n ph«i tiÒn lµm tæ in vitro còng nh− t×m hiÓu 
nguyªn nh©n lµm gi¶m sù ph¸t triÓn cña ph«i 
chuét ®−îc xö lý víi Mitomycin C. Do ®ã, trong 
nghiªn cøu nµy chóng t«i kh¶o s¸t sù ph¸t triÓn 

in vitro cña ph«i chuét trinh s¶n d−íi t¸c ®éng 
cña Mitomycin C. Nh÷ng ¶nh h−ëng cña 
Mitomycin C sÏ ®−îc kh¶o s¸t tõ lóc ho¹t ho¸ 
trøng chÝn vµ ph¸t triÓn thµnh ph«i ë c¸c giai 
®o¹n 2 tÕ bµo, 4 tÕ bµo cho ®Õn giai ®o¹n ph«i 
d©u vµ ph«i nang còng nh− nh÷ng biÕn ®æi cña 
tÕ bµo chÊt vµ nh©n trong c¸c tÕ bµo ph«i. 

I. PH¦¥NG PH¸P NGHI£N CøU 

1. §èi t−îng 

Chuét chñng Swiss 8 tuÇn tuæi, cã khèi 
l−îng 20 ± 2 g. Chuét ®−îc cung cÊp bëi ViÖn 
Pasteur, thµnh phè Hå ChÝ Minh. 

2. Ph−¬ng ph¸p 

a. G©y siªu bµi no*n vµ thu trøng 

Chuét c¸i ®−îc tiªm PMSG (Organon) 10 
IU/con. Sau 48 tiÕng chuét ®−îc tiªm hCG 
(Organon) 10 IU/con. Sau 14 tiÕng, trøng chÝn 
®−îc thu tõ èng dÉn trøng vµ ®−îc chuÈn bÞ 
trong PBS/PVA 0,1%.  

b. Xö lý Mitomycin C, ho¹t hãa trinh s¶n vµ 
nu«i trøng 

Trøng sau khi ®−îc thu nhËn sÏ ®−îc xö lÝ 
víi Mitomycin C (Sigma) ë c¸c nång ®é 10 
µg/ml trong 0,5, 1, 2 giê vµ ë c¸c nång ®é 10, 
20, 30, 40, 50 µg/ml trong 2 giê ®Ó kh¶o s¸t ¶nh 
h−ëng cña nång ®é vµ thêi gian xö lý cña 
Mitomycin C trªn sù ph¸t triÓn ph«i trinh s¶n. 
Sau ®ã, trøng ®−îc ho¹t hãa trinh s¶n b»ng m«i 
tr−êng KSOM chøa ethanol 7% trong vßng 5 
phót. §Ó øc chÕ sù sù h×nh thµnh thoi v« s¾c, 
trøng sau khi ho¹t hãa ®−îc nu«i trong m«i 
tr−êng KSOM chøa Cytochalasin B (5 µg/ml) 
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trong vßng 6 tiÕng. TiÕp theo trøng ®−îc nu«i 
trong m«i tr−êng KSOM vµ ®¸nh gi¸ sù ph¸t 
triÓn ë c¸c giai ®o¹n kh¸c nhau. 

c. Nhuém DAPI (4'-6-Diamidino-2-
phenylindole) (Molecular Probes) 

Ph«i chuét trinh s¶n ®−îc cè ®Þnh trong 
dung dÞch PBS chøa paraformaldehyade 4% 
trong vßng 30 phót, sau ®ã ®−îc ñ víi dung dÞch 
PBS/PVA (0,1%) chøa Trixton X100 0,1% qua 
®ªm, ph«i ®−îc röa 2 lÇn víi dung dÞch 
PBS/PVA (0,1%)  mçi lÇn 10 phót. Sau ®ã, ph«i 
®−îc nhuém víi DAPI (2 µg/ml) trong 30 phót. 
Sau ®ã ph«i ®−îc röa 2 lÇn trong PBS/PVA 
(0,1%) mçi lÇn 10 phót. Ph«i ®−îc cè ®Þnh vµ 
quan s¸t trong phæ cho DAPI (Olympus). 

d. Nhuém AO-PI (Acridine Orange-Propidium 
Iodide) 

Ph«i ®−îc nhuém víi thuèc nhuém Acridine 
Orange (Sigma) 100 µg/ml vµ Propidium Iodine 
(Sigma) 100 µg/ml ®Ó x¸c ®Þnh sù ph©n m¶nh 
cña tÕ bµo chÊt vµ sù ph©n m¶nh cña nh©n. Ph«i 
®−îc quan s¸t trong phæ cho PI vµ AO 
(Olympus). 

e. Xö lý thèng kª 

Sè liÖu thu ®−îc tõ c¸c l« thÝ nghiÖm ®−îc 
ph©n tÝch b»ng “One way Anova” theo “Tukey’s 
multiple range test”. Gi¸ trÞ P nhá h¬n 0,05 
®−îc ®¸nh gi¸ lµ cã ý nghÜa thèng kª. 

II. KÕT QU¶ Vµ BµN LUËN 

1. ¶nh h−ëng cña thêi gian xö lý MC lªn sù 
ph©n chia cña ph«i trinh s¶n 

Sù ph¸t triÓn in vitro cña  ph«i tõ trøng ho¹t 
ho¸ trinh s¶n ®−îc xö lý víi Mitomycin C 10 
µg/ml ë c¸c thêi gian 0,5, 1, 2 giê ®Òu gi¶m 
(b¶ng 1).TØ lÖ ph«i ph©n chia ë 3 l« thÝ nghiÖm 
®Òu nh− nhau (52,38%; 52,54%; 68,33%). L« xö 
lÝ trong 2 giê lµ cã tØ lÖ ph¸t triÓn ph«i 2 tÕ bµo 
b»ng l« ®èi chøng (68,33% so víi 74,19%). Tuy 
nhiªn, trong qu¸ tr×nh ph¸t triÓn cña ph«i tõ giai 
®o¹n 2 tÕ bµo ®Õn giai ®o¹n 4 tÕ bµo, sè l−îng 
ph«i gi¶m m¹nh, ®iÒu ®ã cho thÊy Mitomycin C 
lµm cho ph«i trinh s¶n giai ®o¹n 2 tÕ bµo bÞ øc 
chÕ sù ph¸t triÓn m¹nh (h×nh 1.B, 1.E, 1.H). Tû lÖ 
ph«i bÞ øc chÕ sù ph¸t triÓn cµng t¨ng khi thêi 
gian xö lý trøng chÝn víi Mitomycin C cµng l©u. 
Tû lÖ ph«i d©u h×nh thµnh ë c¸c l« thÝ nghiÖm 
còng bÞ gi¶m m¹nh. HÇu hÕt kh«ng cã ph«i nµo 

ph¸t triÓn ®Õn giai ®o¹n ph«i nang. TÊt c¶ c¸c 
ph«i ®Òu bÞ dõng sù ph¸t triÓn ë giai ®o¹n ph«i 
d©u (h×nh 1.C, 1.F, 1.I). Chóng kh«ng h×nh thµnh 
®−îc khoang ph«i (blastocoel) vµ bÞ tho¸i hãa. 
Trong khi ®ã, ph«i trinh s¶n ph¸t triÓn b×nh 
th−êng ®Õn giai ®o¹n ph«i nang ë nhãm ®èi 
chøng (h×nh 1K, 1L, 1M). 

2. ¶nh h−ëng cña nång ®é Mitomycin C lªn 
sù ph©n chia cña ph«i trinh s¶n 

Trong thÝ nghiÖm kh¶o s¸t ¶nh h−ëng cña 
thêi gian xö lý Mitomycin C lªn sù ph¸t triÓn cña 
ph«i trinh s¶n, thêi gian xö lý 2 giê cho kÕt qu¶ 
øc chÕ sù ph¸t triÓn ph«i 2 cao nhÊt, nªn kÕt qu¶ 
nµy ®−îc sö dông trong viÖc ®¸nh gi¸ t¸c ®éng 
cña nång ®é Mitomycin C lªn sù ph¸t triÓn in 
vitro cña ph«i trinh s¶n. Trøng chÝn ®−îc xö lÝ 
víi Mitomycin C ë c¸c nång ®é kh¸c nhau sau 
khi ®−îc ho¹t ho¸ trinh s¶n ®Òu bÞ øc chÕ sù ph¸t 
triÓn ë giai ®o¹n ph«i 2 tÕ bµo (b¶ng 2). TØ lÖ øc 
chÕ sù ph¸t triÓn gi÷a c¸c nång ®é 10, 20, 30, 40 
µg/ml kh«ng kh¸c nhau vÒ mÆt thèng kª (P < 
0,05). Nång ®é 50 µg/ml, Mitomycin C øc chÕ sù 
ph¸t triÓn cña ph«i trinh s¶n nhiÒu nhÊt, kh«ng 
qua ph«i nµo cã thÓ v−ît qua qu¸ tr×nh øc chÕ sù 
ph¸t triÓn ph«i ë giai ®o¹n nµy. Kh«ng cã bÊt cø 
ph«i trinh s¶n nµo cã thÓ ph¸t triÓn ®Õn giai ®o¹n 
ph«i d©u còng nh− ph«i nang. KÕt qu¶ trªn cho 
thÊy, trøng chuét bÞ xö lý Mitomycin C nång ®é 
50 µg/ml trong 2 giê sÏ lµm ph«i bÞ øc chÕ hoµn 
toµn trong qu¸ tr×nh ph¸t triÓn ph«i sau ho¹t hãa.  

3. Mitomycin C lµm chËm qu¸ tr×nh ph©n 
chia ®Çu tiªn cña tÕ bµo ph«i chuét trinh 
s¶n 

Mitomycin C kh«ng chØ l¶m gi¶m qu¸ tr×nh 
ph¸t triÓn cña ph«i chuét trinh s¶n, mµ nã cßn 
lµm chËm qu¸ tr×nh ph©n chia tÕ bµo ®Çu tiªn 
cña ph«i. B×nh th−êng ph«i chuét sÏ hoµn tÊt 
ph©n chia lÇn ®Çu tiªn sau khi ®−îc ho¹t ho¸ 24 
giê [7]. Tuy nhiªn, trøng chÝn ë tÊt c¶ c¸c nhãm 
xö lý Mitomycin C theo thêi gian sau khi ho¹t 
ho¸ thµnh ph«i ®Òu mÊt 48 giê ®Ó hoµn tÊt qu¸ 
tr×nh ph©n chia lÇn ®Çu tiªn (B¶ng 3). §iÒu ®ã 
cho thÊy, Mitomycin C kh«ng chØ ¶nh h−ëng 
®Õn qu¸ tr×nh akyl ho¸ DNA cña ph«i, mµ nã 
cßn lµm chËm ®éng lùc ph©n chia cña tÕ bµo 
ph«i liªn quan ®Õn thoi v« s¾c, nã ¶nh h−ëng 
®Õn mét sè protein trong qu¸ tr×nh ph©n bµo. 
Qu¸ tr×nh lµm chËm ph©n chia diÔn ra chñ yÕu ë 
prometaphase hoÆc metaphase II [5]. 
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B¶ng 1 

T¸c ®éng cña thêi gian lªn sù ph¸t triÓn in vitro ph«i trinh s¶n 

Sè ph«i ph¸t triÓn Thêi gian xö lÝ 
(giê) 

Sè trøng ho¹t 
ho¸ Ph«i 2 tÕ bµo 

(%) 
Ph«i 4 tÕ bµo 

(%) 
Ph«i d©u 

(%) 
Ph«i nang 

(%) 
0,5 63 33(52,38)a 19(30,15)a 14(22,22) 1(1,59) 
1 59 31(52,54)a 15(25,42)b 6(10,17) 0(0) 
2 60 41(68,33)ab 5(8,33)c 1(1,67) 0(0) 

§èi chøng 62 46(74,19)b 44(70,96)d 43(69,35) 34(54,84) 

Ghi chó: a, b, c, d. kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª (P ≤ 0,05). 
  

 

H×nh 1. Sù ph¸t triÓn cña ph«i chuét trinh s¶n. Ph«i trinh s¶n t¹i c¸c thêi ®iÓm 2 tÕ bµo, 4 tÕ bµo vµ 

giai ®o¹n ph«i nang ë c¸c thêi gian xö lý Mitomycin C 10 µg/ml trong 0,5 giê (A-C), 1,0 giê (D-F), 
2,0 giê (G-I).  K-M: sù ph¸t triÓn cña ph«i trinh s¶n kh«ng xö lý Mitomycin C (nhãm ®èi chøng) ë 
c¸c giai ®o¹n 2 tÕ bµo, 4 tÕ bµo vµ ph«i nang. Qu¸ tr×nh lµm gi¶m sù ph¸t triÓn cña ph«i giai ®o¹n 2 
tÕ bµo (mòi tªn tr¾ng) vµ giai ®o¹n ph«i d©u (mòi tªn ®en) diÔn ra ë tÊt c¶ c¸c l« thÝ nghiÖm vµ l« ®èi 
chøng. DÊu sao tr¾ng (C) cho thÊy ph«i nang ë l« ph«i xö lý Mitomycin C trong 0,5 giê vµ ë l« ®èi 
chøng (M) kh«ng xö lý Mitomycin C. 
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B¶ng 2 

T¸c ®éng cña nång ®é Mitomycin C lªn sù ph¸t triÓn in vitro ph«i trinh s¶n 

Sè ph«i ph¸t triÓn Nång ®é  
Mitomycin C 

(µg/ml) 

Sè trøng ho¹t 
ho¸ Ph«i 2 tÕ bµo 

(%) 
Ph«i 4 tÕ bµo 

(%) 
Ph«i d©u (%) Ph«i nang 

(%) 
10 60 41(68,33)a 5(8,33)a 0 0 
20 61 38(62,23)a 4(6,56)a 0 0 
30 66 38(57,58)a 4(6,06)a 0 0 
40 78 59(75,64)a 3(3,85)a 0 0 
50 91 31(34,07)b 0(0)b 0 0 

Ghi chó: a, b: kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª (P ≤ 0,05). 
 
4. Sù ph©n ly bÊt th−êng cña nhiÔm s¾c thÓ 

Nh÷ng ph«i ®−îc xö lý víi Mitomycin C 10 
µg/ml trong 0,5 giê ch−a ®i vµo qu¸ tr×nh 
apoptosis cã qu¸ tr×nh ph©n chia nhiÔm s¾c thÓ 
bÊt th−êng. Trong qu¸ tr×nh ph¸t triÓn thµnh 
ph«i 4 tÕ bµo, nhiÔm s¾c thÓ tr−íc khi ph©n chia 
h×nh thµnh cÊu tróc gièng metaphase II, (h×nh 
2A). Sù ph©n chia sè l−îng nhiÔm s¾c thÓ vÒ hai 
cùc tÕ bµo ph«i kh«ng ®Òu vµ mét sè nhiÔm s¾c 
thÓ kh«ng di chuyÓn vÒ hai cùc tÕ bµo (h×nh 2B, 
2C). §iÒu ®ã cho thÊy Mitomycin C kh«ng chØ 
lµ t¸c nh©n akyl ho¸ DNA [11] mµ nã cßn cã thÓ 
akyl ho¸ protein. Sù bÊt th−êng trong ph©n ly 
nhiÔm s¾c thÓ lµ nguyªn nh©n dÉn tíi hÇu hÕt 
c¸c ph«i xö lý víi Mitomycin C bÞ øc chÕ vµ 
kh«ng thÓ ph¸t triÓn ®−îc ®Õn giai ®o¹n ph«i 
nang. 

5. Mitomycin C c¶m øng qu¸ tr×nh 
apoptosis ë ph«i trinh s¶n 

C¸c l« thÝ nghiÖm ®Òu cã ph«i biÓu hiÖn c¸c 
®Æc ®iÓm h×nh th¸i cña qu¸ tr×nh apoptosis nh− 
tÕ bµo chÊt ph«i ph©n m¶nh, nh©n ph©n m¶nh vµ 
nhiÔm s¾c chÊt c« ®Æc l¹i, mµng nh©n biÕn mÊt 
vµ ph«i sÏ b¾t mµu c¶ Acrindine Orange vµ

Propodium Iodide trong qu¸ tr×nh apoptosis 
muén [1]. Ph«i xö lý 10 µg/ml Mitomycin C 
trong 0,5 giê bÞ ph©n m¶nh sau 48 tiÕng ho¹t 
ho¸ (h×nh 3A). Ph−¬ng ph¸p nhuém AO-PI cho 
thÊy ph«i ®ang trong qu¸ tr×nh apoptosis, phÇn 
tÕ bµo chÊt ph«i ph©n m¶nh b¾t mµu c¶ 
Acrindine orange vµ Propidium Iodide  
(h×nh 3D). 

§Ó x¸c ®Þnh nh÷ng biÕn ®æi cña nh©n trong 
qu¸ tr×nh apoptosis, ph−¬ng ph¸p nhuém ®¬n 
DAPI ®−îc sö dông ®Ó ®¸nh h×nh th¸i cña nh©n 
vµ nhiÔm s¾c chÊt trong nh©n [6]. Ph«i apoptosis 
ë l« xö lý víi Mitomycin C 10 µg/ml trong 0,5 
giê cho thÊy nhiÔm s¾c chÊt c« ®Æc l¹i, nh©n 
ph©n m¶nh vµ t¸ch nhãm, mµng nh©n b¾t ®Çu 
®øt g�y (h×nh 3B) [4]. Ph«i apoptosis ®−îc xö lý 
víi Mitomycin C 10 µg/ml trong 1 giê còng cho 
thÊy nh©n ph©n m¶nh vµ nhiÔm s¾c chÊt ®Æc l¹i, 
mµng nh©n ®øt g�y hoµn toµn (mòi tªn tr¾ng), 
h×nh d¹ng nh©n trë nªn cong h¬n do qu¸ tr×nh 
t¸ch nhãm cña c¸c phÇn nhiÔm s¾c chÊt c« ®Æc 
(h×nh 3C) [4]. HiÖn t−îng nh©n ph©n m¶nh diÔn 
ra nhiÒu nhÊt ë l« ph«i ®−îc xö lý Mitomycin C 
trong vßng 2 giê, ph«i xuÊt hiÖn rÊt nhiÒu thÓ 
apoptosis (h×nh 3E). 

  
B¶ng 3 

Mitomycin C lµm chËm sù ph©n chia ®Çu tiªn theo thêi gian xö lý 

Sè ph«i ph©n chia 
(2 tÕ bµo) 

Thêi gian xö lý 
Mitomycin C 

(giê) 
Sè trøng xö lý 

24h 48h 

0,5 63 5 32a 
1 59 1 30a 
2 60 0 40ab 

§èi chøng 62 46b  
Ghi chó: a, b: kh¸c biÖt cã ý nghÜa thèng kª (P ≤ 0,05) 
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H×nh 2. Sù bÊt th−êng trong qu¸ tr×nh ph©n chia nhiÓm s¾c thÓ. CÊu tróc gièng metaphase II h×nh 
thµnh ë ph«i xö lý Mitomycin C 10 µg/ml trong 0,5 giê (A) (vßng trßn tr¾ng). NhiÔm s¾c thÓ ph©n 
chia kh«ng ®ång ®Òu vÒ hai cùc tÕ bµo ph«i (B, C) (vßng trßn tr¾ng). 
 

 

H×nh 3. Ph«i apoptosis nhuém víi DAPI vµ AO-PI. TÕ bµo chÊt cña ph«i ®−îc xö lý Mitomycin C 

10 µg/ml trong 0,5 giê ph©n m¶nh sau 48 tiÕng ho¹t ho¸ (A). Mòi tªn tr¾ng (D) cho thÊy tÕ bµo chÊt 
phÇn ph«i ph©n m¶nh ®ang trong qu¸ tr×nh apoptosis. H×nh th¸i nh©n cña ph«i apoptosis ë l« xö lý 
Mytomicyn C 10 µg/ml trong 0,5, 1 vµ 2 giê cã nhiÔm s¾c chÊt ®ang trong qu¸ tr×nh c« ®Æc vµ nh©n 
ph©n m¶nh (mòi tªn tr¾ng) (B, C, E). TÕ bµo ph«i cã nh©n b×nh th−êng (mòi tªn ®en) bªn c¹nh tÕ 
bµo chøa nh©n ph©n m¶nh (C). H×nh th¸i nh©n ph«i nang trinh s¶n ph¸t triÓn b×nh th−êng ë l« kh«ng 
xö lý Mitomycin C (F) kh«ng cã sù ph©n m¶nh hay nhiÔm s¾c chÊt c« ®Æc 
 

§iÒu ®ã cho thÊy, thêi gian xö lý  
trøng chÝn víi Mytomicin C cµng l©u, qu¸  
tr×nh apoptosis diÔn ra cµng m¹nh, thÓ  
apoptosis xuÊt hiÖn cµng nhiÒu. Trong khi ®ã,  
l« ph«i trinh s¶n kh«ng sö lý víi Mitomycin C 
ph¸t triÓn b×nh th−êng ®Õn giai ®o¹n ph«i nang 
(h×nh 3F), h×nh th¸i nhiÔm s¾c chÊt vµ nh©n  
b×nh th−êng. 

III. KÕT LUËN 

1. Mitomycin C lµm chËm qu¸ tr×nh ph©n 
chia ®Çu tiªn cña ph«i chuét trinh s¶n. 

2. Mitomycin C lµm gi¶m qu¸ tr×nh ph¸t triÓn 
in vitro cña ph«i chuét trinh s¶n th«ng qua nh÷ng 
t¸c ®éng g©y apoptosis vµ nh÷ng sai háng trong 
qu¸ tr×nh ph©n chia nhiÔm s¾c thÓ cña ph«i chuét. 
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MITOMYCIN C INHIBITS MOUSE PARTHENOGENIC EMBRYO 
DEVELOPMENT IN PREIMPLANTATION STAGE 

 
Le Thanh Long, Nguyen Van Dam,  

Nguyen Thi Thuy Huyen, Nguyen Thi Thuong Huyen 
 

SUMMARY 

To investigate effects of Mitomycin C on mouse parthenogenic embryo in vitro development, we 
exmanined mouse parthenogenic in vitro development treated by Mitomycin C. Matured oocytes collected 
from oviduct were treated in KSOM medium supplemented Mitomycin C 10 µg/ml for 0.5, 1, 2 hours and 
KSOM medium supplemented Mitomycin C 10, 20, 30, 40 and 50 µg/ml for 2 hours. Results demonstrated 
that Mitomycin C degraded parthenogenic embryo in vitro development from all groups. Most of embryos 
could not reach to blastocyst stage and prevented by first block on developing from 2-cell embryo stage to 4-
cell embryo stage. 4-cell embryo development rates following Mitomycin C treatment times of 0.5, 1, 2 hours 
were 30.15%, 25.42% and 8.33%, all of them were lower than control group (70.96%).  

4-cell embryo development rates following Mitomycin C treatment concenstrations of 10 µg/ml  (8.33%), 
20 µg/ml (6.56%), 30 µg/ml (6.06), 40 µg/ml  (3.85) and 50 µg/ml (0%) were very low, especially no embryo 
could reached to 4-cell embryo stage in 50 µg/ml group. In the other hand, Mitomycin C elongated the time of 
cell division from one-cell embryo stage to 2-cell embryo stage. All most Mitomycin C treated embryos 
divided into 2-cell embryo after 48 hours but in control group, parthenogenic embryo divided after 24 hours. 
This result showed that Mitomycin C not only effects on DNA but also effects on some proteins concerning to 
cell division. Blocked embryos showed apoptotic morphologies such as cytoplasm fragment, chromatin 
condensation and nucleus fragment. Mitomycin C also produced abnormalities of chromosome division in 
embryos. DAPI - stained embryos showed that number of dividing chromosome were not unequal in mitosis. 
In control group, Mitomycin C - untreated mouse parthenogenic embryos could reach to blastocyst and had 
normal morphologies of cytoplasm and nucleus. Thus, Mitomycin C degraded mouse parthenogenic in vitro 
development in preimplantation, produced abnormalities and drived embryos to apoptosis. 

Key words: Apoptosis, embryo blocking, Mitomycin C, first cell division, nucleus fragment, cytoplasmic 
fragment, parthenogenesis. 
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