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Endogenous alarmins determine successful gut colonization by warranting immune

tolerance
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Das kritische Zeitfenster fur die Keimbesiedlung des Darmes ist die Neonatalperiode (von der Geburt

bis zum 28. Lebenstag der Besiedlung). Bei Neugeborenen, die per Kaiserschnitt geboren, antibiotisch
behandelt oder wie Friihgeborene in artifizieller Umgebung aufgezogen wurden, entwickelt sich haufiger
eine dysbiotische Darmflora, die langfristig mit einer erhdhten Inzidenz von entziindlichen Erkrankungen,
Allergien und Adipositas assoziiert ist. Es wird die Hypothese aufgestellt, dass nicht kolonisierende
Mikroorganismen die primaren Toleranzinduktoren fiir das intestinale Immunsystem sind, sondern
endogene Alarmine, die bei der Geburt freigesetzt werden und eine normale Darmbesiedlung in den
ersten zwei Lebenswochen gewahrleisten. Bei gesunden Neugeborenen werden Alarmine massiv
ausgeschiuittet. In Fallen verminderter geburts-assoziierter Alarmin-Ausschiittung (geplanter Kaiserschnitt,
Frihgeborene) wurde haufig eine dysbiotischer Darmbesiedlung festgestellt. Daher wird vermutet, dass
eine ungenigende Freisetzung von Alarminen bei der Geburt Stérungen der intestinalen Kolonisierung
nach sich ziehen. Das Vorhaben verknlipft diese klinische Fragestellung tber Blut- und Stuhlproben von
Sauglingen mit Laborversuchen am Maus-Modellsystem, um die Funktion der Alarmine bei der mikrobiellen
Darmbesiedelung zu verstehen.
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