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چکیده

س اطلاعات زیادی در دستر کلیویفوقغدد بر که در رابطه با عوارض این دارو  باشدمیداروهای ضدافسردگی  ازجمله سرترالین    
 دغدافتی و ساختار ب سرمهای ناشی از سرترالین بر در برابر آسیب E منظور ارزیابی اثرات محافظتی ویتامین حاضر به یمطالعه  نیست.

از چهار گروه  صورت تصادفی به هشت گروه پنج سری تقسیم شدند.  نر بالغ به موشسر  40  انجام پذیرفت.در موش  کلیویفوق
به  مودند. روز دریافت ن 42مدت  صورت خوراکی به ازای هر کیلوگرم وزن بدن به المللی بهواحد بین 100میزان  را به E ویتامینها موش

 زن بدن بهگرم بر کیلوگرم ومیلی 20و  10، 5میزان  بهترتیب داروی سرترالین  به E های فوق بعد از دریافت ویتامینسه گروه از گروه
و ودند گرم بر کیلوگرم وزن بدن دریافت نممیلی 20و  10، 5میزان  سرترالین را به ماندهباقیسه گروه  صورت خوراکی تجویز گردید. 

 TACو  MDAمنظور سنجش میزان  به خونی هاینمونه ساعت پس از آخرین تیمار، 24 . عنوان کنترل در نظر گرفته شد بهنیز یک گروه 
 یوسیله شکمی خارج و تغییرات هیستولوژی و هیستومورفومتری به یکلیوی از محوطهفوق دغد گردیدند.  آوریجمع قلب طریق از

و  شیفاسیدپریودیک بلو،شامل تولوئیدین های اختصاصیآمیزیرنگ مورد بررسی قرار گرفتند.  نوری و دوربین دیجیتالمیکروسکوپ 
الین سرتر  کلیه انجام پذیرفت.فوق دمیزان فیبروزی شدن در بافت غد و هاکربوهیدرات ها،سلجهت مشخص کردن ماستماسون کرومتری

 MDAمیزان  ،های اسفنجیقطر سلولداری در معنیافزایش  و TACداری در میزان معنی کاهش گرم بر کیلوگرم باعثمیلی 20میزان  هب
 اتزا تغییرضخامت کپسول و لایه گلومرولو در که حالی در . گردیدنسبت به گروه کنترل  رتیکولاریسو  های فاسیکولاتاضخامت لایهو نیز 
با  باعث افزایش بافت فیبروزی شده ولی تغییر محسوسی در رابطه سرترالین های اختصاصیآمیزیرنگدر  . مشاهده نگردیدداری معنی

ی مذکور هاهفراسنج در شده مشاهده راتییتغای شکل قابل ملاحظه به E ویتامین زیتجو ها ایجاد نکرد. در بین گروه هامیزان کربوهیدرات
 کلیویفوق دغدسرترالین در  بافتی و سرمی موجب کاهش سمیت هایشاخصبا بهبود  E ویتامینرسد که نظر می چنین به  را بهبود بخشید.
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 مقدمه

 2/16افسردگی یک اختلال روانپزشکی شایع است که     

درصد افراد در کشورهای پیشرفته حداقل یک بار در طول 

به گزارش سازمان  کنند که بناعمر خود آن را تجربه می

جهانی بهداشت، یکی از دلایل مهم ناتوانی در جهان بوده 

به این بیماری و به دنبال آن کاهش کیفیت و میزان ابتلا 

 ,Jungwirth et al) است زندگی در افراد رو به افزایش

در جوامع امروزی داروهای ضدافسردگی  . (2012

(Antidepressantsو داروهای ضد )پریشی انرو

(Antipsychoticsبسته به نشانه ) های بیماری به دو حالت

ای به طور گستردههای کوتاه مدت و دراز مدت دوره

رکاربرد در در میان داروهای پ شوند. مصرف می

های مونوآمین اکسیداز، داروهای روانپزشکی، مهارکننده

های انتخابی بازجذب ای، مهارکنندهضدافسردگی سه حلقه

های بازجذب سروتونین و (، مهارکنندهSSRIsسروتونین )

ص و نورآدرنالین، داروهای ضدافسردگی سروتونرژیک خا

بنزودیازپین بیشترین تجویز را در بین داروهای 

 Mascarenhas et)دارند  پریشیضدافسردگی و ضدروان

al, 2012) . های ودارSSRIs  اغلب به صورت مکرر تجویز

ها به طور مستقیم با فراوانی شوند و استفاده از آنمی

باشد به طوری که مصرف این اختلالات روانی متناسب می

تقریبا  شود. درصد از افراد جامعه دیده می 6-18 داروها در

 در شده داده تشخیص روانی اختلالات از درصد 80

 SSRIsباشند که روانپزشکی افسردگی و اضطراب می

ها هستند داروهای خط مقدم در درمان این بیماری

(Alonson et al, 2009; Dohle et al, 2005).   در میان این

پاروکستین و فلوکستین داروهای بسیار داروها، سرترالین، 

شناخته شده و پرکاربردی هستند که برای درمان انزال 

شوند زودرس، مخصوصا در عمل اورولوژی استفاده می

(Hellstrom, 2011).  برداشت  مهار داروها با این

 از نظر مورد محل آن در مقدار افزایش موجب سروتونین،

 و شده (CNS)اعصاب  مرکزی دستگاه هایجمله سیناپس

کنند می اعمال را خود اثرات ضدافسردگی این طریق از

(Olayemi, 2010).  

 های تجاری آسنترابا نام (Sertraline)سرترالین     

(Asentra) و زلفت (Zoloft)  جزو نسل سوم داروهای

های انتخابی ضدافسردگی بوده و از گروه مهارکننده

باشد که استفاده از آن برای می (SSRIs)بازجذب سروتونین 

درمان افسردگی، اختلالات خلقی و اضطرابی بزرگسالان، 

 شود. اختلالات استرسی پس از سانحه، و غیره استفاده می

میلیون  30با تجویز نزدیک به  200۷سرترالین در سال 

ترین داروی ضدافسردگی و نهمین داروی نسخه پرمصرف

 ,Cabler et al) تپرمصرف در ایالات متحده بوده اس

2020; Hougaard et al, 2009).   مکانیسم اثر سرترالین از

-طریق جلوگیری از جذب مجدد سروتونین توسط گیرنده

سیناپسی و افزایش غلظت سروتونین در های عصبی پس

فرمول شیمیایی سرترالین  باشد. دستگاه عصبی مرکزی می

C17H17Cl2N  بوده و مانند سایر داروهایSSRIs  ًعمدتا

  .(Rendtorff et al, 2010)گردد می در کبد متابولیزه

عوارض جانبی سرترالین شامل ناتوانی جنسی، کاهش 

های غیرطبیعی تمایلات جنسی، تأخیر در انزال، خونریزی

)نقاط قرمز در سطح پوست(، بزرگی و احساس کشیدگی 

و پرش ناگهانی  ها، گرفتگیپستان و یا ترشح شیر در خانم

آلودگی، احساس خارش در پوست ضلات، حالت خوابع

 ,Trivesi et al, 2007; Rickels et al) باشدو غیره می

2003; Dohle, 2010; Cariasco and Sandner, 2005).  

با اثر   SSRIبه عنوان یکی از داروهای گروه سرترالین    

آدرنال میزان ترشح _هیپوفیز_بر فعالیت محور هیپوتالاموس

این امر  کند. کورتیکواستروئیدها را دچار تغییر میهورمون 

 به منجر که شود،می میتوکندریایی غشای به آسیب باعث

 ایجاد باعث و شده اکسیژن فعال هایگونه تولید بیش

  .(Munkboel et al, 2018)گردد می اکسیداتیو استرس

 هاسترس اکسیداتیو در واقع عدم تعادل بین اکسیدانا

 طولباشد که در ها می)رادیکالهای آزاد( و آنتی اکسیدان
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اختلال  کاهش_اکسایش هایردوکس بدن و واکنشفرآیند 

های این اختلال حاصل افزایش رادیکال  آید.به وجود می

فعال اکسیژن های ونهآزاد و عدم تعادل بین تولید و حذف گ

 باشداکسیدانی میدر بدن و کاهش توان سیستم دفاعی آنتی

(Abdel-Salam et al, 2011; Dayem et al, 2010).   بیان

شده است که سرترالین و استرس اکسیداتیو حاصل از آن 

های مختلف مانند و بافتها سبب آسیب بافتی در اندام

 LH و FSH ترشح در ، قلب و نیز اختلالکبداسپرم، بیضه، 

 فرآیند نقص باعث نهایت در و شوداز هیپوفیز می

 ;Atli et al, 2017; Ilgin et al, 2018) گرددمی اسپرماتوژنز

Suen et al, 2013).  

های محلول یکی از ویتامین (Vitamin E)ویتامین ای     

اکسیدانی داشته و اثر باشد که خاصیت آنتیدر چربی می

زند را های بدن آسیب میشیمیایی مواد مخربی که به بافت

این ویتامین توانایی زیادی در خنثی کردن  برد. از بین می

 های بدن دارد. های آزاد ساخته شده درون سلولرادیکال

های اکسیدان قوی از آسیبعنوان یک آنتیه ب Eویتامین 

-کند و میای آزاد جلوگیری میهایجاد شده توسط رادیکال

خیر انداختن پاتوژنز انواع أتواند نقش کلیدی در به ت

های قلبی عروقی، سرطان، های دژنراتیو مثل بیماریبیماری

های التهابی و اختلالات عصبی داشته و در حفظ بیماری

با   .(Catalano et al, 1998) سیستم ایمنی بدن مفید باشد

انجام گرفته، اطلاعات محدودی های توجه به پژوهش

های انبی سرترالین وجود دارد و بررسیاثرات ج یدرباره

های عوارض این دارو بر روی شاخص یجامعی درباره

از این رو   فوق کلیه انجام نشده است. یشناسی غدهبافت

 HPAبا توجه به اثر مستقیم این دارو بر محور 

 بر بررسی اثرات سرترالین، (آدرنال_هیپوفیز_هیپوتالاموس)

هیستولوژی، هیستومورفومتری و هیستوشیمی غده فوق 

لذا هدف از این مطالعه،   رسد.نظر می هکلیه ضروری ب

به عنوان  Eبررسی اثرات سرترالین و اثر محافظتی ویتامین 

هیستولوژی، هیستوشیمی و برخی  براکسیدان، یک آنتی

ی سوری تیمار هاپارمترهای هیستومورفومتری در موش

روزه که تا به حال مورد بررسی  42 یشده در یک دوره

 باشد.فته، میرقرار نگ

 

 کارروش مواد و 

برای انجام این مطالعه که به صورت یک کارآزمایی     

سر  40ریزی شده بود، دار طرحتصادفی شاهدو تجربی 

با  NMRIموش سفید کوچک آزمایشگاهی نر بالغ از نژاد 

گرم از مرکز پرورش حیوانات آزمایشگاهی  20-25وزن 

حیوانات در شرایط  انستیتو پاستور ایران تهیه گردید. 

ساعت تاریکی با دمای  12ساعت روشنایی و  12استاندارد 

 درصد 50±10گراد و رطوبت نسبی سانتی یدرجه 2±25

 با موش نگهداری مخصوص اتیلنیپلی هایقفس در

 تمامی . شدند نگهداری آشامیدنی آب به آزاد دسترسی

 موش مخصوص هایلتپ از برابر صورت به حیوانات

 انجام و نگهداری شرایط و ضوابط کلیه . کردندمی تغذیه

-ستورالعملد طبق مطالعه این در حیوانات روی هاآزمایش

اخلاق دانشکده دامپزشکی دانشگاه  یهای مصوب کمیته

 صورت پذیرفت. 11/6/30029تهران با کد اخلاق 

تیمار، به منظور سازگاری با شرایط  یقبل از شروع دوره    

جدید محیط، حیوانات به مدت دو هفته نگهداری شدند و 

 8های نر به طور تصادفی به دار کردن، موشبعد از نشان

روز  42تایی به ترتیب زیر تقسیم شدند و به مدت  5گروه 

 Eو ویتامین )اکتوورکو، ایران( متوالی داروهای سرترالین 

را به صورت خوراکی از طریق گاواژ دریافت )بهسا، ایران( 

 کردند:

 3/0(: حیوانات این گروه به مقدار Conگروه کنترل ) -1    

 صورت به خوراکی صورت بهسرم فیزیولوژی  لیترمیلی

 دریافت کردند. گاواژ طریق از خوراکی

(: این گروه داروی سرترالین را به S5گروه دوم ) -2    

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن میلی 5تنهایی و به میزان 

 Atli et)دریافت کردند  گاواژ طریق از خوراکی صورت به

al, 2017). 
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(: این گروه داروی سرترالین را به S10سوم )گروه  -3    

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن میلی 10تنهایی و به میزان 

 دریافت نمودند گاواژ طریق از خوراکی صورت بهبدن 

(Atli et al, 2017). 

حیوانات این گروه داروی  (: S20گروه چهارم ) -4    

گرم به ازای هر میلی 20سرترالین را به تنهایی و به میزان 

 گاواژ طریق از خوراکی صورت بهکیلوگرم وزن بدن 

 .(Atli et al. 2017) دریافت کردند

را به میزان  E(: این گروه فقط ویتامین Eگروه پنجم ) -5    

 بهالمللی به ازای هر کیلوگرم وزن بدن واحد بین 100

دریافت نمودند  گاواژ طریق از خوراکی صورت

(Morovvati et al. 2018). 

-میلی 5(: در این گروه، حیوانات S5+Eگروه ششم ) -6    

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن داروی سرترالین را به 

 خوراکی صورت به Eالمللی ویتامین واحد بین 100همراه 

 دریافت کردند. گاواژ طریق از

 10(: این گروه از حیوانات، S10+Eگروه هفتم ) -۷    

ازای هر کیلوگرم وزن بدن داروی سرترالین را گرم به میلی

 صورت به Eالمللی ویتامین واحد بین 100به همراه 

 دریافت کردند. گاواژ طریق از خوراکی

-میلی 20(: حیوانات این گروه، S20+Eگروه هشتم ) -8    

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن داروی سرترالین را به 

 خوراکی صورت به Eالمللی ویتامین واحد بین 100همراه 

 دریافت کردند. گاواژ طریق از

 ی، کلیههروز 42تیمار  ییک روز پس از پایان دوره    

گروه ذکر شده با مخلوط کتامین  هشتحیوانات موجود در 

کشی آسان CO2گاز  یو زایلازین بیهوش شدند و به وسیله

های های خون با وارد کردن سرنگسپس نمونه شدند. 

جناغ و از قسمت بطن راست  دستهاستریل از خلف زایده 

 آوری شدند.قلب جمع

سی از هر موش، در سی 5/0های خونی با میانگین نمونه    

سی ریخته شده و پس از لخته شدن سی 2های میکروتیوب

دور به مدت  3000ها در خون، جهت استحصال سرم، نمونه

رم جدا شده تا های سونهنم نج دقیقه سانتریفیوژ شدند. پ

 -20در دمای و هورمونی های سرمی زمان انجام آزمایش

 . گراد نگهداری شدندسانتی یدرجه

 تام دانتیاکسیآنت تیظرفجهت تعیین  سرمیهای نمونه    

 Ferric reducing ability) روشبا استفاده از  ،(TAC)سرم 

of plasma )FRAP نیا در . گرفت قرارگیری اندازه مورد 

 رنگ استات، بافر توسط شده جادیا یدیاس pH در روش

( Fe+3) کیفر یهاونی یایاح یواسطه به شده دیتول یآب

 فرو یهاونی به هاآن لیتبد و  TPTZ-3+Fe کمپلکس

(2+Fe)، صورت بهو  نانومتر 593 موج طول در 

 Sheibani) ردیگیم قرار سنجش مورد اسپکتروفتومتریک

et al, 2019).  ها جهت تعیین پراکسیداسیون چربی

Malondialehyde (MAD) گیری مالون )با استفاده از اندازه

آلدئید بر پایه واکنش با تیوباربیتوریک اسید، استخراج با 

گیری جذب با روش اسپکتروفتومتری بوتانول نرمال، اندازه

جذب با منحنی استاندارد( مورد آزمایش قرار  یو مقایسه

  .(Sheibani et al, 2019) گرفتند

فوق  دها باز شده و غدشکمی موش یدر ادامه محوطه    

فوق کلیه در محلول ثبوتی  دغد  کلیه از بدن خارج شدند.

های بافتی فوق کلیه پس از ثبوت، نمونه  قرار گرفتند. بوئن

همراه با مشخصات هر نمونه درون ظروف مخصوص 

با استفاده از پارافین گذاشته شده و طی مراحل پاساژ بافتی، 

-قالب یگیری و تهیهپس از قالب  گیری شدند.مذاب قالب

هایی به های پارافینی، با استفاده از دستگاه میکروتوم برش

 از و شد تهیهرافینی های پامیکرومتر از قالب 6ضخامت 

در   .گردید استفاده ائوزین_هماتوکسیلین آمیزیرنگ

تگی سلولی در کپسول، گسیخ لهیستولوژی شک یالعهطم

های کانون مانند تغییرات بافتی نواحی قشری و مرکزی،

 های کلاژن در نواحیگی رشتهو پراکند التهابی و نکروزی

 آمیزیتوسط رنگبین این دو ناحیه قشری و مرکزی و مرز 

 توسط هاسلماست تعداد میانگینائوزین و _هماتوکسیلین

مورد بررسی  (Toluidine blue)تولوئیدن بلو  آمیزیرنگ

 قرار گرفت.

ضخامت کپسول،  هیستومورفومتری یهمطالعدر     

رتیکولاریس،  و فاسیکولاتاگلومرولوزا،  واحیضخامت ن
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فاسیکولاتا و قطر های اسفنجی لایه میانگین قطر سلول

فوق کلیه توسط میکروسکوپ  یمرکزی غده یبزرگ ناحیه

 و نرم افزار مربوط به این دوربین نوری و دوربین دیجیتال

(Dino_Lite Microscope, AnMo Dino_Lite 

Electronics Corporation, Taiwan) انجام شد (Anbra 

et al. 2015).  هیستومورفومتری،رای احتساب پارامترهای ب 

 از مقطع 10 و های آزمایشیگروه از یک هر از نمونه 10

 مطالعه مقطع هر از دید میکروسکوپی میدان 10 و نمونه هر

 محاسبه تعیین و آنها در مذکور و پارامترهای انتخاب شده

 .گردید

های اختصاصی پریودیک اسید آمیزیها با رنگبرش    

 و تریکروم ماسون (Periodic acid-Schiff, PAS) شیف

(Masson’s trichrome) .نیز مورد مطالعه قرار گرفتند  

جهت مشخص کردن مواد کربوهیدرات  PASآمیزی رنگ

آمیزی تری کروم ماسون ها و رنگدر سیتوپلاسم سلول

 و نشان دادنهای همبندی و کلاژن جهت تعیین تراکم رشته

فاده قرار مورد است میزان فیبروزی شدن بافت فوق کلیه

  .گرفت

ها، تعداد سپس با توجه به کمی و پیوسته بودن داده    

 های مستقل مورد ارزیابی و نیز متعاقب اطمینان ازگروه

 -لموگروفوها توسط آزمون کنرمال بودن توزیع داده

، ارزیابی آماری (Kolmogorov–Smirnov test) اسمیرنوف

 SPSSافزاری نرم ه با استفاده از بستههای این مطالعداده

انجام پذیرفت و تمامی نتایج بر اساس میانگین  19نسخه 

ها بین گروه یجهت مقایسه معیار بیان شدند.  انحراف ±

ی اهای مقایسهآنالیز واریانس یکطرفه و به دنبال آن تست

 P<05/0مقدار  مورد استفاده قرار گرفت.  چندگانه توکی

 د.ها در نظر گرفته شوهداری بین گربرای تعیین سطح معنی

 

 نتایج

 لوژیهیستوهای یافته

و از  دادهفوق کلیه را پوشش  یز اطراف غدهکپسول: ا    

فوق  یکپسول غده  .بودجنس بافت همبند سخت نامنظم 

های مختلف کلیه از نظر هیستولوژی و ظاهری در گروه

 .(Figure 1) تغییر محسوسی نداشت

 ترین بخش قشریناحیه خارجیحیه گلومرولوزا: این نا    

ز اگلومرولوزا  یناحیه . داشتکه در زیر کپسول قرار  بود

دستجات سلولی که بیشتر به شکل حلقوی آرایش پیدا 

لوژی این لایه نیز از نظر هیستو . بوداند، تشکیل شده کرده

 Figure) نداشتتغییری  های مختلفدر گروه و ظاهری

1). 

 یناحیهضخامت کولاتا: این ناحیه بیشترین یناحیه فاس    

 یر زیر ناحیهو د داده بودقشری را به خود اختصاص 

ی وجههای این ناحیه، چندسلول . شتگلومرولوزا قرار دا

قطرات  هآلود است کو بزرگ با سیتوپلاسم روشن و کف

شود که های مختلف درون سلول دیده میلیپیدی با اندازه

 هاو در نتیجه سلول شدهر طی تهیه مقاطع این قطرات حل د

آرایش  . دندشآلود و اسفنجی دیده میبه صورت کف

 و S5 هایگروهو  Eویتامین گروه ، سلولی در گروه کنترل

S10  گروه منظم بود ولی درS20  گسیختگی سلولی قابل

 .(Figure 1) مشاهده بود

کولاتا و یفاس یناحیه ناحیه رتیکولاریس: این ناحیه بین    

-آرایش و نحوه . شتفوق کلیه قرار دا یبخش مرکزی غده

س متفاوت از رتیکولاری یهای ناحیهقرارگیری سلول ی

نامنظم  یباشد، که به صورت شبکهفاسیکولاتا می یناحیه

هم ریختگی  به . بودند سلولی در کنار یکدیگر قرار گرفته

در این ناحیه در  نکروزیهای التهابی و و کانونسلولی 

 .(Figure 1) تا حدی قابل مشاهده بود S20گروه 
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Figure 1: Microscopic view of adrenal tissue in different experimental groups related to Hematoxylin-eosin 

staining (H&E). A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg sertraline 

group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin E group, 

H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. In the control and 5 and 10 mg of sertraline groups showed normal 

adrenal tissue structure. In the group of 20 mg of sertraline, cell disruption and disintegration of the cellular 

columns were observed in the zona fasciculata region of the cortical segment (blue arrows), and the 

inflammatory and necrotic cells in the fascicular region (black arrows). In the 20 mg of sertraline + vitamin 

E group, vitamin E was partially able to compensate for the histological damage caused by sertraline. Tissue 

injuries and inflammatory and necrotic cells were more limited. 

 

بخش مرکزی غده فوق کلیه: بخش مرکزی شامل،     

ها و های گانگلیونی، وریدچهای، سلولهای غدهسلول

های چندوجهی است . این ناحیه دارای سلولبود اهمویرگ

های کوچک و از طرف دیگر که از یک طرف با سرخرگ

های ها سینوسآنو بین  بوده های کوچک مجاوربا سیاهرگ

-های عصبی نیز در اطراف سلولرشته . دشوسیعی دیده می

فوق  یضخامت بخش مرکزی غده  .بودها قابل مشاهده 

 و S5های و گروه Eویتامین گروه گروه کنترل،  کلیه در

S10  گروه در  ولی نداشتتغییریS20  دارای تا حدی

 .بودکاهش 

 

   هیستومورفومتریهای یافته

 دست آمده، به هیستومورفومتری اساس نتایج بر    

 S20 و S5 ،S10 یهاگرانولوزا در گروه یضخامت لایه

اختلاف  Eاند نسبت به گروه کنترل و گروه ویتامین کرده

 همچنین . (=681/0P، 1، 555/0) ددادنرا نشان ن داریمعنی

 اختلاف S20 و S5 ،S10های گروه در لایه این ضخامت

 دادندن نشان خود متناظر هایگروه به نسبت را داریمعنی

(۷۷۷/0 ،1 ،1P=) (Figure 2.)  

 S10 و S5 هایگروهرتیکولاریس در  یضخامت لایه    

را  داریاختلاف معنی Eنسبت به گروه کنترل و ویتامین 

در حالی که ضخامت این   .(=995/0P، 921/0) نشان نداد

داری نسبت به گروه کنترل افزایش معنی S20لایه در گروه 

 یهمچنین ضخامت لایه . (=032/0P) مشاهده شد

نسبت به گروه متناظر خود  S20+Eرتیکولاریس در گروه 

 ( =341/0P) دار نبودمعنی کاهشکاهش نشان داد که این 

(Figure 2.) 
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Figure 2: Comparison of the mean thickness of zona glomerulosa and zona reticularis layers in different 

experimental groups. A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg 

sertraline group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin 

E group, H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. * There was a significant difference in comparison with 

control group (P<0.05). # There was a significant difference compared with vitamin E group (P<0.05). + 

Significant difference compared to their respective group (P<0.05). 
 

نسبت  S10 و S5های ضخامت لایه فاسیکولاتا در گروه    

داری را معنی اختلاف Eبه گروه کنترل و گروه ویتامین 

 ،S20ولی در گروه   .(=990/0P، 695/0) نشان نداد

 افزایشفاسیکولاتا نسبت به گروه کنترل  یضخامت لایه

همچنین ضخامت این  (. =001/0P) مشاهده شد داریمعنی

را نسبت به گروه  داریمعنی کاهش S20+E لایه در گروه

 .(Figure 3) (=524/0P) دادننشان  S20متناظر خود یعنی 

-فوق کلیه در بین همه یمرکزی غده یقطر بزرگ ناحیه    

قطر این ناحیه در  داد. نداری نشان ها تغییر معنیگروه ی

ی نشان داد که نسبت به گروه کنترل کاهش اندک S20گروه 

 .(Figure 3) (=098/0P) نبود داراین کاهش معنی

 

 
Figure 3: Comparison of the mean thickness of zona fasciculata layer and diameter of medulla of the adrenal 

gland in different experimental groups. A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline 

group, D: 20 mg sertraline group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg 

sertraline + vitamin E group, H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. * There was a significant difference 

in comparison with control group (P<0.05). # There was a significant difference compared with vitamin E 

group (P<0.05). + Significant difference compared to their respective group (P<0.05). 
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، ضخامت هیستومورفومتری اساس نتایج برهمچنین     

 ،نسبت به گروه کنترل S20 و S5 ،S10 یهادر گروه کپسول

اختلاف  خود متناظر هایو همچنین گروه Eویتامین گروه 

 (.Figure 4) (=946/0P، 1، 1) ادندرا نشان ند داریمعنی

 S10 و  S5هایهای اسفنجی در گروهسلول یاندازه    

، 1) داری مشاهده نشدمعنی نسبت به گروه کنترل تغییر

844/0P=).  ولی در گروهS20  داری در معنی افزایش

مشاهده کنترل  های اسفنجی نسبت به گروهسلول یاندازه

 .(Figure 4) (=022/0P) شد

 

 
Figure 4: Comparison of mean adrenal capsule thickness and size of the Spongiocytes cell in the zona 

fasiculata in different experimental groups. A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline 

group, D: 20 mg sertraline group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg 

sertraline + vitamin E group, H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. * There was a significant difference 

in comparison with control group (P<0.05). # There was a significant difference compared with vitamin E 

group (P<0.05). + Significant difference compared to their respective group (P<0.05). 
 

 

  های هیستوشیمییافته

آمیزی تری کروم ماسون نشان داد نتایج حاصل از رنگ   

لیه افزایش بافت فیبروزی در بافت فوق ک  S20که در گروه

-های دریافت. در گروهشتنسبت به گروه کنترل وجود دا

ز اتراکم بافت فیبروزی کمتر  Eکننده سرترالین و ویتامین 

 .(Figure 5) بود S20گروه 

ان مواد آمیزی پاس نشان داد که در میزمطالعه رنگ    

 هایبین گروه های پاس مثبت درکربوهیدارته و وجود دانه

 .(Figure 6) مطالعه تفاوت چندانی وجود نداشت مورد

آمیزی تولوئیدن بلو نشان داد که نتایج مطالعه رنگ    

های متاکروماتیک هستند که رنگ ا دارای دانههماست سل

آبی تولوئیدن بلو را به رنگ بنفش تیره و مایل به قرمز نشان 

دهند. در پوشش میاغلب روی هسته را ها دانه دهند.می

ها فقط در کپسول غده ها، این سلولبافت فوق کلیه موش

 Figure) راف عروق خونی کپسول مشاهده شدندو در اط

ها در کپسول غده فوق بررسی میانگین تعداد ماست سل .(7

 S10 و S5 هایها در گروهکلیه نشان داد که تعداد این سلول

، 939/0) شتندنداداری با گروه کنترل اختلاف معنی

9۷8/0P=)ها در گروه . میانگین تعداد این سلولS20  نسبت

 .(=001/0P) داری را نشان دادها افزایش معنیبه سایر گروه

داری تعداد این سلولها شاهد کاهش معنی S20+Eدر گروه 

 .(Figure 8) (=014/0P) بودیم S20نسبت به گروه 

 



 بر تغییرات هیستوپاتولوژیکی فوق کلیه موش سفید . . .  Eاثر محافظتی ویتامین 

 95       1400 زمستان، 4، شماره هفدهمدامپزشكي ایران، دوره  نشریه

 
Figure 5: Microscopic view of adrenal tissue in different experimental groups related to Masson’s trichrome 

staining. A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg sertraline group, 

E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin E group, H: 20 mg 

Sertraline + Vitamin E group. In the control, 5 and 10 mg of sertraline groups, uniform distribution of 

collagen fibers is observed. In the 20 mg of sertraline group, adrenal injury induced by high-dose sertraline 

increased fibrotic tissue in cortex part of the adrenal gland (black arrows) and the area between the cortex 

and central part of the adrenal gland (white arrows) compared to other groups. Observation. In the 20 mg 

of sertraline + vitamin E, vitamin E was somewhat able to modulate the increase in collagen fibers and 

reduce the rate of fibrosis of the adrenal gland. 
 

 
Figure 6: Microscopic view of adrenal tissue in different experimental groups related to Periodic acid-Schif 

staining (PAS). A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg sertraline 

group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin E group, 

H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. The images showed no difference in the amount of carbohydrate 

and positive grains between the control and the other experimental groups, In general, the sections painted 

with this color did not differ much from each other. 
 

 
Figure 7: Microscopic view of adrenal tissue related to toluidine blue staining (400x magnification). The 

cytoplasm of Mast cells is overfilled metachromatic granules, which show the toluidine blue as dark purple 

and reddish purple. These cells were present in the adrenal tissue of the rat only in the capsule (white arrow). 
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Figure 8: Average number of mast cells per square millimeter and serum level of MDA in different 

experimental groups. A: control group, B: 5 mg sertraline group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg 

sertraline group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin 

E group, H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. * There was a significant difference in comparison with 

control group (P<0.05). # There was a significant difference compared with vitamin E group (P<0.05). + 

Significant difference compared to their respective group (P<0.05). 
 

  MDAدی آلدئیدسنجش میزان مالون 

د در حیوانات نشان دا مالون دی آلدئیدمقادیر بررسی     

باعث افزایش  S20و  S10های که تجویز سرترالین در گروه

و  های کنترلداری در میزان مالون دی آلدئید با گروهمعنی

همچنین سطح مالون دی   (.=001/0P) شده بود Eویتامین 

-در مقایسه با گروه S20+Eو  S10+Eهای آلدئید در گروه

، 001/0) داری داشتاختلاف معنی Eهای کنترل و ویتامین 

016/0P=) . های گروهS10+E  وS20+E  دارای کاهش

در سطح مالون دی آلدئید خود در مقایسه با  داریمعنی

 (.Figure 8) (=046/0P، 001/0) متناظر خود بودندگروه 
 

 TAC سرم تام اکسیدانیآنتی ظرفیت میزان سنجش

-در گروه سرم تام اکسیدانیآنتی ظرفیت میزان سنجش    

 تام اکسیدانیآنتی های مختلف نشان داد که سطح ظرفیت

های کنترل و ویتامین با گروه S20 و S10های گروه در سرم

E دار بودند دارای کاهش معنی(001/0P=.) های گروه

S10+E  وS20+E های کنترل و ویتامین در مقایسه با گروه

E داری بودند دارای اختلاف معنی(025/0، 008/0P=.)  

-داری در سطح آنتیافزایش معنی S20+E همچنین گروه

 سرم در مقایسه با گروه متناظر خود داشت  تام اکسیدانی

(005/0P=) (Figure 9.) 

 
Figure 9: Average serum level of TAC in different experimental groups. A: control group, B: 5 mg sertraline 

group, C: 10 mg sertraline group, D: 20 mg sertraline group, E: vitamin E group, F: 5 mg sertraline + 

vitamin E group, G: 10 mg sertraline + vitamin E group, H: 20 mg Sertraline + Vitamin E group. * There 

was a significant difference in comparison with control group (P<0.05). # There was a significant difference 

compared with vitamin E group (P<0.05). + Significant difference compared to their respective group 

(P<0.05). 
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 بحث
رای نخستین بار اثرات توکسیک حاضر ب یمطالعه    

ساختار بافتی را بر روی  SSRIافسردگی گروه های ضدودار

گردید  اثبات مطالعه این نتایج طبق نشان داد.  غده فوق کلیه

 آسیب سبب افسردگیضد داروی یک عنوان به که سرترالین

 هیستومورفومتریک پارامترهای در تغییر و بافتی ساختار به

سرترالین  شود. در دوز بالای این دارو می کلیهفوق غده

باعث افزایش ضخامت لایه فاسیکولاتا و رتیکولاریس 

های نسبت به گروه کنترل شده، همچنین تعداد سلول

نسبت به گروه کنترل افزایش نشان  S20ه سل در گروماست

نسبت به گروه  S20 و S10های گروهدر  MDAسطح   داد.

در  TACداشتند و همچنین میزان داری افزایش معنیکنترل 

داری نسبت به گروه کاهش معنی S20 و S10های گروه

شاخص در  هایعنوان فاکتور بهکنترل نشان دادند که 

نظر گرفته کلیه در بافت فوقاسترس اکسیداتیو در  افزایش

اکسیدان قوی به عنوان یک آنتی Eدر ادامه، ویتامین  . شد

سرترالین بر ناشی از اثرات مخرب بود توانسته تاحدودی 

 بخشد.بهبود پارامترها در برخی از بافت فوق کلیه را 

کاران در سال مو ه  Attenburrowدر مطالعاتی که    

بر  2006و همکاران در سال  Mandeli و همچنین 2001

افسردگی انجام دادند بیان های مختلف داروهای ضدجنبه

افسردگی باعث تقویت تجویز داروهای ضدنمودند که 

شود و ترشح کورتیزول را در بدن گیرنده سروتونین می

مقدار  HPAاین داروها از طریق محور   دهد.کاهش می

فلوکستین به عنوان یکی از   .کنندکورتیزول را کنترل می

میزان  HPAبا اثر بر فعالیت محور  SSRI داروهای گروه

 Semont et) دهدترشح هورمون کورتیزول را کاهش می

al, 2000).   اعثقاد بر این است که بیش از حد فعال شدن

 CRHدر افسردگی باعث افزایش بیش از حد  HPAمحور 

 ه کورتیکوتروپین( از هیپوتالاموس)هورمون آزاد کنند

)آدرنوکورتیکوتروپین( را از  ACTHکه هورمون شود می

 ;Holsboer, 2000) کندبخش قدامی هیپوفیز آزاد می

Pariante and Miller, 2001).   اختلال عملکرد محور

HPA تواند با داروهای ضد افسردگی اصلاح شودمی (El-

Refainy, 2010; Patra et al, 2011).   درمان افسردگی با

SSRI  مانند سیتالوپرام و فلوکسامین باعث کاهش سطح

 حفظ تعادل  .(Papakostas et al, 2010) شودکورتیزول می

Rodex های طبیعی ضروری برای عملکرد طبیعی سلول

ر این تعادل به دلیل افزایش هرگونه اختلال د . است

شود منجر به اکسیداتیو می (ROS)فعال اکسیژن های گونه

اختلال عملکرد سلول، آسیب یا مرگ و ممکن است به 

ثانویه  ROSها مسئول تولید میتوکندری  سلول منجر شود.

از نشت الکترون به عنوان یک محصول فرعی از تنفس 

های ه علاوه، نشت الکترون توسط آنزیمب  سلولی هستند.

دوژنیک های استروئیممکن است بافت P450سیتوکروم 

در مقابل عدم تعادل شدت  مخصوصاٌ قشر آدرنال را به

بسیاری از   .(Prasad et al, 2014) پذیر کندرودکس آسیب

سال در  شود. در بدن می رس اکسیداتیوداروها باعث است

2005 Brambilla که کلاس  کردندگزارش  و همکاران

 با اختلال عملکرد جنسی، اختلالات SSRIداروهای 

کاهش اشتهایی، دستگاه گوارش، بی خوابی، سردرد، بی

و همکاران  Sakr ای کهدر مطالعه  .همراه استغیره  وزن و

که  دانجام دادند به این نتیجه دست یافتن 2015در سال 

، افزایش باعث افزایش سطح مالون دی آلدئیدفلوکستین 

ها، بیان اکسیدان، کاهش آنتیو افزایش سروتونین وزن

 ها شد. در موش P450و سیتوکروم  STARهای ژن

شود ولی باعث فلوکستین باعث کاهش رفتار افسردگی می

نظر  ه، چنین باساس نبر ای  .شوداسترس اکسیداتیو می

گیری تنش اکسیداتیو متعاقب مصرف رسد که شکلمی

های سلولی و نمایان شدن تغییرات سرترالین سبب آسیب

 شود.ساختاری در غده فوق کلیه موش می

در  MDA حاضر نشان داد که سطح سرمی یبررسی مطالعه

 که با نتایج مطالعات ها بودبالاتر از سایر گروه S20 گروه

Atli  و  201۷و همکاران در سالAbdel-Salam و همکاران 

سطح ها بیان کردند که آن مطابقت داشت.  2011 سال در
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)مالون دی  MDAچنین سطح مگلوتاتیون کاهش و ه

، 5های زدریافت کننده سرترالین با دوهای موش در آلدئید(

لائم گرم بر کیلوگرم افزایش یافت که این عمیلی 20و  10

و  Morshediهمچنین   .افزایش استرس اکسیداتیو است

اثبات نمودند که سرترالین به مقدار  2020همکاران در سال 

یا  TAC باعث کاهش میزان گرم بر کیلوگرممیلی 20

های کوچک سرم در موش تام اکسیدانیآنتی ظرفیت

حاضر  یگردد که با نتایج حاصل از مطالعهآزمایشگاهی می

  خوانی دارد.هم

    Altayeb  اظهار داشتند که  201۷و همکاران در سال

ای و سایر فرآینده DNAش مهمی در ترمیم قن Eویتامین 

ها برای محافظت از اکسیدانآنتی  کند.متابولیک را ایفا می

 کنند. های آزاد عمل میدر برابر اثرات رادیکال هاسلول

سلولی  های آزاد سبب آسیب اکسیداتیو به غشایرادیکال

سبب کاهش  Eویتامین حاضر  یدر مطالعه  .شودمی

های آلدئید در مقایسه با گروهدیدار سطح مالونمعنی

سبب مهار  Eدر واقع ویتامین   دریافت کننده سرترالین شد.

NADPH  اکسیداز که واسطه تولید آنیون سوپراکساید

، شده و غشا را برابر استرس اکسیداتیو محافظت باشدمی

حاضر  یمطالعهبه با توجه   .(Pasco et al, 1987)کند می

 E و نتایج سایر محقیقین دور از انتظار نیست که ویتامین

های آزاد در اثر مصرف سرترالین را در بتواند اثر رادیکال

 غده فوق کلیه کاهش دهد. 

    Paulsen  استرس اکسیداتیو بیان نمود که  2010در سال

های مربوط به آپوپتوز را تغییر بیش از حد سطح بیان ژن

ها از طریق دهد و باعث آپوپتوز و دژنراسیون سلولمی

شود که می Caspas3و  Bcl2، Bax2 نگمسیرهای سیگنالی

-ناشی از استرس اتفاق می ACTHاین در پاسخ به افزایش 

کولاتا و رتیکولاریس را برای یناحیه فاس ACTH افتد. 

و  Horio علاوه بر این  .کندتولید کورتیزول تحریک می

که استرس اکسیداتیو نشان دادند  2014همکاران در سال 

های بافتی غده فوق تواند آسیبناشی از مواد اکسیدانی می

های مختلفی از طریق مکانیسمکلیه را از طریق 

ها و القای پراکسیداسیون لیپیدی غشای پلاسمایی سلول

مطالعات متعددی بررسی پارامترهای   .آپوپتوز ایجاد نماید

ص مناسبی هیستومتریک در بافت غده فوق کلیه را شاخ

 دهای این اندام برشمردنجهت ارزیابی میزان آسیب

(Louei Monfared et al, 2012; Raees et al, 2012).   با

و همکاران در سال  Erfani Majdتوجه به مطالعاتی که 

بر روی  201۷و همکاران در سال  Fazelipourو  201۷

نظر  هباثرات مواد اکسیدانی بر غده فوق کلیه انجام دادند 

های اکسیداتیو رسد که مواد اکسیدانی از طریق تنشمی

ارامترهای هیستومورفومتریک در بافت پسبب تغییرات در 

تزریق مواد که در مطالعات فوق  شودفوق کلیه موش می

اکسیدانی در موش بزرگ آزمایشگاهی سبب افزایش 

ضخامت لایه فاسیکولاتا، لایه رتیکولاریس و افزایش اندازه 

چنین در هم  .شده بودسفنجی ناحیه فاسیکولاتا اهای سلول

و  Yildiz و 2018در سال  Abdel_Hamid که ایالعهطم

بر روی اثرات اکسیدانی نیکوتین  1999همکاران در سال 

داده بر روی پارامترهای هیستومتریک فوق کلیه انجام 

اظهار داشتند که نیکوتین باعث افزایش ضخامت  ،بودند

دست آمده در این  هنتایج ب  .شودناحیه فاسیکولاتا می

سمیت  شت که علتمطابقت دا تحقیق فوقمطالعه با نتایج 

های فعال اکسیژن است لولی نیکوتین به دلیل تولید گونهس

های که باعث افزایش استرس اکسیداتیو، افزایش رادیکال

  .باشدآزاد و در نهایت پراکسیداسیون لیپیدها می

    Harats  اظهار نمودند که  1990و همکاران در سال

اکسیدان قادر است اثرات مضر به عنوان یک آنتی Cویتامین 

ها در فوق کلیه بهبود ببخشد و باعث ترمیم وزن اکسیدان

غده آدرنال، ضخامت کلی قشر آدرنال و ضخامت لایه 

 یلایهحاضر ضخامت  یدر مطالعه  .فاسیکولاتا شود

افزایش نشان داد  S20فاسیکولاتا و رتیکولاریس در گروه 

پیدا کرد که نشان دهنده اثر کاهش  S20+E ولی در گروه

 پیشین باشد و با سایر مطالعاتمی Eاکسیدانی ویتامین آنتی

و همکاران در  Erfani Majdدر مطالعات   خوانی دارد.هم

بیان شد که مواد اکسیدانی سبب کاهش میانگین  201۷سال 

های بزرگ فوق کلیه در موش یمرکزی غده یقطر ناحیه

حاضر مطابقت  یکه با نتایج مطالعه شودآزمایشگاهی می
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 2015و همکاران در سال  Anbaraنتایج مطالعات   ندارد.

های مختلف ها در کپسول اندامسلتعداد ماست نشان داد که

و  Rollino  د.یابد اکسیدانی افزایش میاثر موبدن در ا

-های ماستسلولبیان نمودند که  2009همکاران در سال 

شوند، در حالی که با شده فعال می سل توسط مواد اکسید

ها فعالیت این سلول Eکاهش اکسیداسیون توسط ویتامین 

در  دست آمده هبر اساس نتایج ب  .کندکاهش پیدا می

کپسول  در S20گروه  ها درسلتعداد ماست حاضر یمطالعه

لی که تعداد در حا  غده فوق کلیه افزایش یافته است.

 Eها در کپسول غده فوق کلیه با دریافت ویتامین سلماست

در   مطابقت دارد.ات پیشین که با نتایج مطالعکاهش یافت 

ها، میزان سلحاضر با افزایش تعداد ماست یطالعهم

های کلاژن افزایش بافت فوق کلیه و رشتهیبروزی شدن ف

 و 201۷و همکاران در سال  Ajdzanovic  است. پیدا کرده

طبق تحقیقاتی مجزا  2016 سال در همکاران و Olukole نیز

-اکسیدانی باعث افزایش میزان رشتهمواد اظهار نمودند که 

در مطالعات   .شودهای کلاژن در بافت غده فوق کلیه می

و  1988و همکاران در سال  Trabucchi که توسط قبلی

انجام شده،  2010و همکاران در سال  Kawanamiهمچنین 

ها و ها در تکثیر فیبروبلاستسلبیان شده است که ماست

های مختلف زان کلاژن و فیبروزی شدن در بافتافزایش می

آمیزی تری کروم ماسون رنگ یمطالعه  .بدن مشارکت دارد

نسبت به سایر  S20نشان داد که بافت فیبروزی در گروه 

  خوانی دارد.ها افزایش یافت که با مطالعات قبلی همگروه

ان توان بیان کرد که میزمیزی پاس میآبا توجه به نتایج رنگ

های پاس مثبت در بین گروه مواد کربوهیدراته و وجود دانه

که با  های آزمایشی تغییری نداشتکنترل و سایر گروه

خوانی هم 2019و همکاران در سال  Morovvati مطالعات

توان اظهار داشت حاضر می ینتایج مطالعهبا توجه به   .دارد

های آزاد و افزایش تولید رادیکال یکه سرترالین به واسطه

های بافتی و نیز های اکسیداتیو، باعث آسیبایجاد تنش

پارامترهای هیستومورفومتریک و هیستوشیمی اختلال در 

با توجه  شود. می S20های گروه فوق کلیه در موش یغده

توان بیان نمود که ، میEاکسیدانی ویتامین به نقش آنتی

اکسیدانی شده و اثرات آنتی باعث تقویت دستگاه Eویتامین 

 مخرب سرترالین بر غده فوق کلیه را بهبود بخشیده است. 

وجود، اثبات توکسیک بودن و اثرات مخرب  با این

های سرترالین بر غده فوق کلیه موش، نیازمند پژوهش

 .باشدتر میتجربی گسترده

 

 تشکر و قدردانی

-حمایت سبب به تهران دانشگاه پژوهشی معاونت از را خود قدردانی و تشکر مراتب دانندمی لازم خود بر مقاله نگارندگان    

 .دارند اعلام مطالعه این از هایشان

 

 تعارض منافع
 . ندارند منافعی تعارض گونه هیچ که دارندمی اعلام مقاله نویسندگان    

 

 منابع مالی

 .است بوده تهران دانشگاه مالی حمایت مورد پژوهش این    
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Abstract 

    Sertraline is one of the antidepressants that little information about the side effects of this 

medication on the adrenal glands is available. The present study was conducted in order to 

evaluate the protective effects of vitamin E against sertraline-induced injuries on serum and 

tissue structure of adrenal glands in mice. 40 adult male mice were randomly divided into eight 

groups, each five. Four groups of mice received vitamin E at the dose of 100 IU/kg body weight 

orally for 42 days. Three groups of these, following the vitamin E administration, received 

sertraline at 5, 10 and 20 mg/kg body weight, respectively. The remaining three groups, 

received sertraline at 5, 10 and 20 mg/kg body weight. And one group was considered as the 

control. 24 hours after the last treatment, blood samples were collected to measure MDA and 

TAC levels from the heart. The adrenal glands were removed from the abdominal cavity and 

histological and histomorphometric changes were examined by light microscope and digital 

camera. Specific staining methods including toluidine blue for identifying mast cells, periodic 

acid-Schif to determine carbohydrates and masson's trichrome for determining fibrosis in 

adrenal tissue were performed. Sertraline at 20 mg/kg, significantly decreased in TAC level and 

significantly increased the sponge cell diameter, MDA level and thickness of fasciculata and 

reticularis zones compared to the control group. Although, no significant changes in the 

thickness of capsule and glomerulosa zone were observed. Specific staining showed that 

sertraline induced an increase in the fibrosis tissue, but did not change significantly the amount 

of carbohydrates between the groups. The administration of vitamin E markedly improved the 

changes observed in these parameters. It could be deduced that Vitamin E reduces the toxicity 

of sertraline in mice adrenal glands by improving tissue and serum indices. 
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