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Употребление алкоголя во время беременности является одним из факторов риска неврологических, 
нервно-психических дисфункций и аддиктивного поведения у потомства, однако биологические 
основы этих эффектов пренатальной алкоголизации (ПА) до сих пор плохо изучены. Принимая 
во внимание, что экстрагипоталамическая система кортикотропин-рилизинг фактора (c orticotro-
pin-releasing factor, CRF) играет ключевую роль в регуляции аффективного состояния на фоне упо-
треблении алкоголя и его отмены, целью настоящего исследования было изучение: 1) влияния ПА 
на добровольное потребление алкоголя взрослыми крысами Wistar в режиме постоянного или «пре-
рывистого» («питьё в темноте») доступа; 2) различий в базальных уровнях экспрессии мРНК CRF 
и его рецептора CRFR1 в миндалине взрослых ПА и контрольных крыс; 3) влияния добровольного 
потребления алкоголя взрослым потомством на уровень мРНК CRF и CRFR1 в миндалине. В обе-
их моделях алкоголизации у самцов, но не у самок, с ПА было обнаружено значимое увеличение 
добровольного потребления алкоголя по сравнению с соответствующими контрольными группами. 
Через 24 ч после первого эпизода отмены только у самцов с ПА отмечался более высокий уровень 
тревожности в тесте «светлая/тёмная камера». Базальные уровни мРНК CRF и CRFR1 в миндалине 
не различались между ПА и контрольными крысами обоих полов. При употреблении алкоголя у ПА 
и контрольных самцов также не было выявлено различий в уровне мРНК CRF в миндалине. У самок 
с ПА уровень мРНК CRF был снижен по сравнению с контрольной группой на фоне отсутствия 
тревожно-подобного поведения и увеличения потребления этанола. Таким образом, полученные 
данные показали, что эффект ПА на потребление алкоголя в будущем зависит от пола, но не связан 
с нарушением экспрессии мРНК CRF и CRFR1 в миндалине. 
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Alcohol experienced during gestation is associated with the development of neurodevelopmental and neu-
ropsychiatric dysfunctions, as well as addictive behavior in the offspring. However, the biological basis 
of these effects remains poorly understood. Taking into account that the extrahypothalamic corticotro-
pin-releasing factor (CRF) system plays an important role in regulation of the negative emotional state 
produced by alcohol abuse and withdrawal, the present study was aimed at investigating: 1) the effect 
of prenatal alcohol exposure (PA) on voluntary alcohol drinking (free choice 24 hours/day) or intermittent 
(“drinking in the dark”) regimen in adult Wistar rats; 2) differences in the basal gene expression levels 
of CRF and CRF-R1 in amygdala of adult PA and control rats; and 3) the effect of voluntary alcohol 
drinking on the above mRNA levels. PA males displayed a signifi cantly greater voluntary alcohol intake 
than control males as observed by both drinking paradigms. 24 hours after the fi rst withdrawal episode, PA 
males demonstrated a higher level of anxiety in the light-dark box test. No differences were found between 
PA and control females. Basal amygdalar CRF and CRFR1 mRNA levels did not differ between PA and 
control rats of both sexes. No difference was observed in the amygdalar CRF and CRFR1 mRNA levels af-
ter alcohol drinking in PA and control males. Conversely, the CRF mRNA levels in amygdala of PA female 
rats decreased under the action of alcohol consumption, compared to control female rats. The results show 
that the PA effect on future alcohol-related behavior is sex-specifi c, but do not support the hypothesis that 
changes in CRF and CRFR1 mRNA levels in amygdala may be responsible for high alcohol intake in males. 
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Введение
Роль эпигенетических нарушений, раз-

вивающихся под влиянием экзогенных 
факторов в критические периоды развития 
и формирования фенотипа взрослого орга-
низма, является важной фундаментальной 
проблемой. Один из таких факторов — ал-
коголь, воздействие которого в период пре-
натального онтогенеза может приводить 
к развитию физиологических, поведенче-
ских, аффективных, когнитивных наруше-
ний в подростковом и взрослом возрасте [5, 
21 ]. Среди наиболее сложных и актуальных 

проблем, связанных с влиянием пренаталь-
ной алкогольной интоксикации, можно 
выделить вероятность риска аддиктивно-
го поведения в подростковом и взрослом 
возрасте [6, 11, 18, 22]. Показано, что 46% 
подростков, перенёсших пренатальную ал-
когольную интоксикацию, злоупотребля-
ют алкоголем в возрасте старше 21 года, 
при этом характерной особенностью явля-
ется раннее начало первых проб алкоголя 
[19].  Нейрохимические и молекулярные 
механизмы, лежащие в основе этого фено-
мена, до сих пор мало изучены. Опираясь 
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на данные о значении экстрагипоталамиче-
ской системы стресса в механизмах острого 
и хронического действия алкоголя [12, 13, 
16, 20] и ключевой роли миндалины мозга 
в реализации подкрепляющих эффектов 
этанола и развитии анксиогенеза в остром 
периоде синдрома отмены алкоголя [15], 
 в настоящем исследовании нами проведе-
на экспериментальная проверка гипотезы 
о возможной связи аддиктивного поведе-
ния пренатально алкоголизированных крыс 
с нарушением транскрипции кортикотро-
пин-рилизинг фактора (corticotropin-releas-
ing factor, CRF) и его рецептора (CRFR1) 
в миндалине мозга. Учитывая важность 
фактора пола в трансляционных исследова-
ниях аддиктивных расстройств [17], нами 
было проведено сравнительное изучение 
эффектов пренатальной алкоголизации 
на потребление алкоголя и экспрессию 
мРНК CRF и CRFR1 у взрослых самцов 
и самок крыс. 

Материалы и методы
Работа выполнена на аутбредных кры-

сах Wistar (филиал «Столбовая» ФГБУН 
НЦБМТ ФМБА России) c соблюде-
нием Международных рекомендаций 
по проведению медико-биологических ис-
следований с использованием животных, 
требований Европейской конвенции о за-
щите позвоночных животных, используе-
мых для экспериментов или в иных научных 
целях (Страсбург, 1986 г., c приложением 
от 15.06.2006), правил Совета Европейского 
сообщества (Директива 86/609/ЕЕС в пере-
смотре от 14.11.2005 и Директива 2010/63/
EU от 22.09.2010), а также Принципов над-
лежащей лабораторной практики (ГОСТ Р 
53434-2009). На протяжении всех этапов 
исследования животных содержали в усло-
виях естественной освещенности, при тем-
пературе 22±2 °C. В качестве пищевого 
рациона использовали гранулированный 
корм (ГОСТ Р 50258-92). Соблюдены все 
положения, в т. ч. использование минималь-

ного количества животных, которое требу-
ется для получения научно достоверных 
результатов. Протокол эксперимента соот-
ветствовал этическим принципам и нормам 
проведения биомедицинских исследова-
ний с участием животных и был одобрен 
этическим комитетом ФГБУ «НМИЦ ПН 
им. В.П. Сербского» Минздрава России. 
Спаривание животных осуществлялось 

путём подсаживания двух половозрелых 
самок (PND60, PND — постнатальные дни) 
к одному самцу на 3-и сут. На протяжении 
всей беременности (с 1-го по 21-й дни) 
самки опытной группы получали 10%-
ный р-р этанола в качестве единственного 
источника жидкости, контрольные самки 
содержались в условиях водного режима. 
В период вскармливания детёныши содер-
жались по одному выводку в клетке вме-
сте с матерью в условиях водного режима, 
а по окончании вскармливания (PND21) 
отсаживались от матери, и самцов и са-
мок-сибсов распределяли по раздельным 
клеткам. По достижении половозрелого 
возраста (PND60) потомство было разделе-
но на 4 группы: пренатально алкоголизиро-
ванные (ПА) самцы и самки; контрольные 
(К) самцы и самки, не подвергавшиеся пре-
натальному воздействию алкоголя. Часть 
животных была помещена в индивидуаль-
ные клетки в условия «свободного выбо-
ра» между 10%-ным р-ром этанола и воды 
с последующим переходом на прерывистое 
потребление алкоголя («питьё в темноте»), 
когда свободный выбор предоставлялся 
на 12 ч во время тёмной фазы суток c по-
следующей заменой этанола на воду на 36 ч 
[3] (ри с. 1).
Потребление этанола и воды измеряли 

ежедневно на протяжении всего экспери-
мента, и уровень потребления алкоголя вы-
ражали в граммах на килограмм массы жи-
вотного (г/кг). В исследование были также 
включены группы ПА и контрольных жи-
вотных обоего пола соответствующего воз-
раста, не подвергавшиеся алкоголизации 
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во взрослом возрасте. Оценка двигательной 
активности и уровня тревожности у потом-
ства осуществлялась в экспериментальной 
модели тревоги («светлая/тёмная камера», 

TSE, Германия) через 24 ч после первого 
эпизода отмены алкоголя. Через 24 ч после 
последнего эпизода отмены алкоголя жи-
вотных (PND96) декапитировали, минда-
лину выделяли на холоде, и в дальнейшем 
образцы хранили при –70 °С.
Уровень экспрессии мРНК CRF и CRF1 

определяли, используя ПЦР в режиме ре-
ального времени после обратной транскрип-
ции на амплификаторе CFX Connect Real-
Time PCR System («BioRad», Германия). 
Тотальную РНК выделяли из структур мозга 
животных с помощью набора «RNeasy Lipid 
Tissue Mini Kit» («QIAGEN», Нидерланды). 
1 мкг тотальной РНК использовали в реак-
ции обратной транскрипции для синтеза 
кДНК с помощью набора «RevertAid First 
Strand cDNA Synthesis Kit» («Fermentas», 
США). В качестве референсного был выбран 
ген β-актина. При проведении ПЦР исполь-
зовались опубликованные последовательно-
сти олигонуклеотидных праймеров («ДНК-
синтез», Россия) (табл. 1). Амплификацию 
проводили в 25 мкл смеси, содержащей 
25 нг матрицы (кДНК), праймеры в конеч-
ной концентрации 0,4 мкМ и 5 мкл 5× ре-
акционной смеси qPCRmix-HS SYBR с ин-
теркалирующим красителем SYBR Green I 
(«Евроген», Россия) в течение 40 циклов 
(исходная денатурация матрицы — 3 мин 
при 95 °С; денатурация — 15 сек при 95 °С; 
отжиг праймеров — 15 сек при 60 °С; элон-
гация — 30 сек при 72 °С) с последующим 
анализом кривых плавления полученных 
продуктов амплификации.
Статистическая обработка данных про-

водилась с помощью программного ком-
плекса Statistica 12 («StatSoft Inc.», США). 

Рис. 1. Дизайн эксперимента. А — Самки опыт-
ной группы с 1-го по 21-й дни беременности получа-
ли 10%-ный р-р этанола в качестве единственного 
источника жидкости, контрольные самки содержа-
лись в условиях водного режима. Взрослое потомст-
во (PND60) было помещено в индивидуальные клетки 
в условия постоянного доступа к 10%-ному р-ру эта-
нола и воде c последующим переходом на прерывистое 
потребление алкоголя («питьё в темноте»). Б — Схе-
ма алкоголизации потомства.
Примечание: PND — постнатальные дни (postnatal 
days); GD — дни гестации (gestation days).
Fig. 1. Experimental design. A — Females of the experi-
mental group received 10% ethanol solution as the only 
source of fl uid throughout the gestational period (GD 
1-21); control females received water. Adult offspring 
(PND60) were housed individually with continuous access 
to two bottles with 10% ethanol and water followed by in-
termittent access (“drinking in the dark” regimen). B — 
Scheme of alcohol exposure in the offspring. 
Note: PND — postnatal day; GD — gestation days. 

Таблица 1. Последовательности олигонуклеотидных праймеров, использованных при проведении полимеразной 
цепной реакции 
Table 1. Oligonucleotide primers for polymerase chain reaction 

Ген, кодирующий:
Праймеры

Прямой Обратный
CRF 5’-ctgtcgccctgtctgccttgc-3’ 5’-gttgctggggctgctccggtt-3’
CRFR1 5’-ctctgggatgtcggagcgatcca-3’ 5’-cagtgacccaggtagttgat-3’
β-актин 5’-cactgccgcatcctcttcct-3’ 5’-aaccgctcattgccgatagtg-3’
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Данные представлены в виде: среднее ± 
стандартное отклонение (SD). Критерий 
Шапиро — Уилка (W-критерий) был исполь-
зован для оценки нормальности распреде-
ления признака в выборке; в случае p>0,05 
распределение считали гауссовым и при-
меняли параметрические методы статисти-
ки. Данные анализировались с помощью 
однофакторного дисперсионного анализа 
(one-way ANOVA). Апостериорный тест 
Дункана применяли при обнаружении ста-
тистически значимых отличий. Для оценки 
межгрупповых различий уровня мРНК ис-
пользовали t-критерий Стьюдента для неза-
висимых выборок. Достоверными считали 
различия при уровне значимости р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Тестирование животных в условиях сво-

бодного выбора при постоянном доступе 
к алкоголю (PND60-85) не выявило досто-
верных различий между пренатально алко-
голизированными и контрольными живот-
ными, а также между самками и самцами. 
Уровень среднесуточного потребления ал-
коголя в первую неделю тестирования со-
ставил: группа «Самцы К» — 2,3±0,66 г/кг, 
группа «Самцы ПА» — 2,84±0,88 г/кг; груп-
па «Самки К» — 2,28±0,62 г/кг, группа 
«Самки ПА» — 2,3±1,05 г/кг. Полученные 
данные опровергают одну из существую-
щих гипотез, связывающую высокий уро-
вень потребления алкоголя у пренатально 

алкоголизированных животных с возмож-
ным нарушением вкусовых предпочтений 
и снижением аверсивного эффекта алкого-
ля при его первых пробах [23]. В процессе 
дальнейшего тестирования во всех группах 
животных наблюдался рост потребления 
алкоголя, показатели которого на послед-
ней неделе в группе «Самцы ПА» были 
значимо выше, чем в группе «Самцы К» 
(7,5±1,8 и 4,5±0,97 г/кг соответственно; 
p<0,05), тогда как у самок значимых раз-
личий не наблюдалось («Самки ПА» — 
4,1±1,21 г/кг, «Самки К» — 4,0±1,4 г/кг). 
Таким образом, при постоянном доступе 
к алкоголю ПА усиливала рост потребле-
ния у самцов, но не у самок крыс. 
В модели «питьё в темноте» после пер-

вого эпизода отмены потребление алкоголя 
в тёмное время суток в группе «Самцы ПА» 
также было значимо выше, чем 
в группе «Самцы К» (4,3±0,25 г/кг/12 ч vs. 
2,85±0,85 г/кг/12 ч; p<0,05), тогда как потре-
бление алкоголя в опытной и контрольной 
группах самок достоверно не различалось 
(2,5±0,5 г/кг/12 ч vs. 2,56±0,72 г/кг/12 ч). 
Вместе с тем после второго эпизода отме-
ны алкоголя потребление алкоголя во всех 
группах претерпело значительный прирост 
(табл. 2). Дальнейшее тестирование выяви-
ло устойчивое значимое превышение потре-
бления в группе «Самцы ПА» по сравнению 
с контрольной группой, тогда как в группе 
пренатально алкоголизированных самок 

Таблица 2. Потребление этанола (в г/кг массы) крысами в модели «прерывистое потребление» («питьё в тем-
ноте»)
Table 2. Ethanol consumption (g/kg) in rats during repeated cycles of free-choice ethanol intake and withdrawal with 
the use of intermittent access to 10% ethanol (“drinking in the dark”) 

Группы животных
Потребление алкоголя (г/кг/12 ч)

1 2 3 4 5
«Самцы К» (n=8) 2,85±0,85 3,9±0,6 2,2±0,5 3,2±0,5 3,2±1,5
«Самцы ПА» (n=8) 4,3±0,25* 6,4±1,4* 4,9±1,1* 5,4±0,7* 5,0±1,7*

«Самки К» (n=8) 2,5±0,5 5,3±1,1 2,7±0,7 4,0±0,8 4,6±0,8
«Самки ПА» (n=8) 2,56±0,72 6,8±1,7# 3,2±0,44 5,1±1,2 4,3±0,4
Примечание: * — p<0,05 по сравнению с группой «Самцы К»; # — p<0,05 по сравнению с группой «Самки ПА» 
после первого эпизода отмены.
Note: * — p<0.05 relative to Group “Males, Control”; # — p<0.05 relative to Group “Females, Control” after the fi rst 
withdrawal episode.
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отмечалась лишь тенденция к увеличению 
потребления этанола (табл. 2).
В тесте «светлая/тёмная камера» пре-

терпели статистически значимые измене-
ния следующие характеристики поведения 
пренатально алкоголизированных самцов: 
пройденное расстояние в светлом отсе-
ке (F1,14=5,216; p=0,0385), в тёмном отсе-
ке (F1,14=15,134; p=0,016) и общая двига-
тельная активность (F1,14=13,4; p=0,0026) 
по сравнению с самцами контрольной груп-
пы. Животные группы «Самцы ПА» в срав-
нении с группой «Самцы К» отличались 
меньшим пробегом в светлом отсеке — 
на 62%, и меньшей суммарной пройден-
ной дистанцией — на 64%. У «Самок ПА» 
не отмечалось достоверных различий 
ни по одному из показателей по сравне-
нию с самками контрольной группы. Таким 
 образом, у пренатально алкоголизирован-
ных самцов, но не у самок, наблюдалось 
снижение ориентировочно-исследователь-
ской активности в новой среде, что может 
свидетельствовать о повышенном уровне 
тревоги на фоне отмены алкоголя (табл. 3).
Мы предположили, что в основе повышен-

ного уровня потребления алкоголя и тревож-
ности в состоянии отмены у пренатально 
алкоголизированных самцов может лежать 
изменение экспрессии мРНК CRF и/или его 
рецептора CRFR1 в миндалине [9]. Однако 
мы не обнаружили значимых различий 
уровня мРНК CRF между группами прена-

тально алкоголизированных и конт рольных 
самцов, как не подвергавшихся алкоголи-
зации (рис. 2А), так и после алкоголизации 
в режиме «питьё в темноте» (рис. 2В).
Интересно, что для группы «Самки ПА» 

было показано достоверное снижение 
уровня мРНК CRF после алкоголиза-
ции по сравнению с группой «Самки К» 
(на 34%, р<0,05) (рис. 2Г). 
Мы также не обнаружили значимых раз-

личий уровня мРНК CRFR1 между группа-
ми как пренатально алкоголизированных 
и контрольных самцов, так и пренатально 
алкоголизированных и контрольных самок 
(рис. 3). 
Важная роль экстрагипоталамической 

CRF-системы в «продуцировании» выра-
женных аффективных расстройств, в т. ч. 
тревожных состояний, на фоне отмены ал-
коголя многократно обсуждалась в рабо-
тах зарубежных и отечественных авторов 
[4, 7, 14 ]. Была сформулирована гипотеза 
(«kindling»/stress hypothesis), согласно ко-
торой повторные эпизоды отмены алкоголя 
на фоне хронической алкоголизации при-
водят к долговременной сенситизации — 
усилению стресс-реактивности, состояния 
тревоги и депрессии, одним из механизмов 
которой может быть нарушение функций 
миндалины [8]. Изучение экспрессии мРНК 
CRF в миндалине в экспериментальных мо-
делях алкогольной зависимости проводили, 
главным образом, с использованием инб-

Табли ца 3. Поведение потомства после первого эпизода отмены алкоголя в тесте «светлая/тёмная камера»
Table 3. Rat behavior measured in the light-dark box test after the fi rst withdrawal episode

 Группы 
животных

Тёмный отсек Светлый отсек Общая 
двигательная 
активностьВходы Пробег (у. е.) Время 

(сек) Входы Пробег (у. е.) Время 
(сек)

«Самцы К» 
(n=8) 59,5±6,01 3794±301,4 755,6±126,4 49±5,7 3131,1±416,9 609,6±104,5 8821,4±693,4

«Самцы ПА» 
(n=8) 36,3±3,7 2269,3±247,2* 742,6±171,1 36,4±5,3 1941,1±340,7* 440,8±121,7 5664,6±476,0**

«Самки К» 
(n=8) 59,3±8,5 3350,1±480,5 692,3±130,3 51±7,4 3125,8±466,8 580,4±94,0 8579,3±1127,6

«Самки ПА» 
(n=8) 59,5±10,7 3702,8±397,0 779,8±120,2 59,3±9,4 2924,4±328,1 595,4±117,5 8516,4±827,5

Примечание: * — p<0,05 по сравнению с группой «Самцы К»; ** — p<0,15 по сравнению с группой «Самцы К».
Note: * — p<0.05 relative to Group “Males, Control”; ** — p<0.01 relative to Group “Males, Control”.
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редных линий крыс. Так, при длительной 
хронической алкоголизации были выявлены 
изменения уровня мРНК CRF в нейронах 
центрального ядра миндалины у крыс инб-
редной линии Sardinian с высоким и низким 
уровнем предпочтения алкоголя (Sardinian  
alcohol-preferring (sP) и Sardinian non-
alcohol-preferring (sNP) соответственно) [24]. 
Было  установлено, что крысы sP имели бо-
лее высокий уровень экспрессии мРНК CRF 
в миндалине по сравнению с крысами sNP. 
Добровольное потребление алкоголя в режи-
ме свободного выбора между 10% р-ром эта-
нола и водой приводило к снижению уров-
ня мРНК CRF на фоне повышения уровня 
мРНК продинорфина в миндалине крыс sP 
[24]. Мы показали, что пренатально алко-

голизированные самцы, но не самки крыс, 
отличаются высоким уровнем потребления 
алкоголя и тревоги при использовании мо-
дели «прерывистого потребления» («питьё 
в темноте»). Однако в нашем исследовании 
не было выявлено значимых различий уров-
ня мРНК CRF у пренатально алкоголизиро-
ванных самцов по сравнению с контрольны-
ми самцами после хронической алкогольной 
интоксикации. Таким образом, изменение 
экспрессии мРНК CRF и CRFR1 в минда-
лине не является фактором, определяющим 
повышенный уровень тревоги и доброволь-
ного потребления алкоголя, наблюдаемые 
у пренатально алкоголизированных самцов.
Вместе с тем снижение  экспрессии мРНК 

CRF в миндалине пренатально алкоголизиро-

Рис. 2. Относительный уровень мРНК  CRF в  минда-
лине пренатально алкоголизированных (ПА) и контр-
ольных (К) крыс: животные, не потреблявшие алко-
голь во взрослом возрасте (А, Б), и животные после 
хронической алкоголизации (В, Г). 
Примечание: * — p<0,05 по сравнению с группой 
«Самки К».
Fig. 2 . Relative CRF mRNA expression level in the amyg-
dala of prenatally alcohol exposed (ПA) and control (К) 
rats: alcohol-free as adults (A, Б), alcohol-experienced in 
adulthood (В, Г).
Note: * — p<0.05 relative to Group “Females, Control”.

Рис. 3. Относительный уровень мРНК CRFR1 
в миндалине пренатально алкоголизированных (ПА) 
и контрольных (К) крыс: животные, не потребляв-
шие алкоголь во взрослом возрасте (А, Б), и живот-
ные после хронической алкоголизации (свободный вы-
бор + «питьё в темноте», В, Г).
Fig. 3. Relative CRFR1 mRNA expression level 
in the amygdala of prenatally alcohol exposed (ПА) and 
control (К) rats: alcohol-free as adults (A, Б), alcohol-ex-
perienced in adulthood (В, Г).
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ванных самок на фоне отсутствия тревожно-
подобного поведения и увеличения уровня 
потребления этанола можно рассматривать 
как один из протективных факторов форми-
рования зависимости во взрослом возрасте. 
Следует отметить, что большинство докли-
нических исследований в эксперименталь-
ной наркологии проводилось, главным обра-
зом, на самцах грызунов, тогда как данные 
исследований последних лет [1, 2, 13, 17] сви-
детельствуют о важности и необходимости 
проведения сравнительного анализа наруше-
ний с учётом фактора пола. В связи с этим 
выяснение молекулярных основ нарушений 
функций центральной нервной системы, 
в т. ч. лежащих в основе зависимого от пола 
аддиктивного поведения, у пренатально ал-
коголизированных животных приведёт к бо-
лее полному пониманию патогенеза наруше-
ний фетального алкогольного спектра. 

Выводы 
1. Пренатальная алкоголизация спо-

собствует увеличению добровольного по-

требления алкоголя у взрослых самцов, 
но не у самок крыс Wistar. Эти различия 
наблюдаются как при постоянном, так 
и при прерывистом доступе к алкоголю. 

2. На фоне отмены алкоголя только 
у пренатально алкоголизированных самцов 
отмечены признаки тревожно-подобного 
поведения. 

3. Результаты исследования не подтвер-
ждают предположение, что в основе по-
вышенного уровня потребления алкоголя 
и тревожности в состоянии отмены у прена-
тально алкоголизированных самцов может 
лежать изменение экспрессии мРНК CRF 
и/или его рецептора CRFR1 в миндалине. 

4. Полученные результаты свидетельст-
вуют о зависимом от пола влиянии потре-
бления алкоголя матерью во время беремен-
ности на аддиктивное поведение потомства, 
что необходимо учитывать при проведении 
дальнейших трансляционных исследова-
ний механизмов нарушений фетального ал-
когольного спектра и разработке средств их 
профилактики и терапии. 
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