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■背景资料
非 甾 体 类 抗 炎
药 (non - s t e ro id 
anti-inflammatory 
drugs, NSAIDs)
以 其 良 好 的 解
热 、 镇 痛 、 抗
炎、抗风湿等疗
效而广泛应用于
临床. 近年来, 随
着双气囊小肠镜
和胶囊内镜技术
的发展 ,  临床中
发 现 长 期 服 用
NSAIDs的患者
中小肠损伤的发
生率并不比上消
化道损伤的发生
率低 ,  而且后果
更严重. NSAIDs
相关性小肠损伤
的现象及其防治
引起了临床医师
的共同关注. 
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Abstract 
AIM: To investigate the effect of rabamipide on 
non-steroid anti-inflammatory drug (NSAID) 
induced enteropathy in rats and the possible 
mechanism. 

METHODS: Thirty male Sprague-Dawley rats 
were randomized into three groups: a control 
group, a diclofenac induced injury group, and a 
rabamipide pretreatment group. Intestinal injury 
was induced in rats of the diclofenac induced 
injury group and rabamipide pretreatment 
group by intragastric administration of diclofenac 
(7.5 mg/kg) once per day for continuous 4 d. The 
rabamipide pretreatment group was pretreated 
with rabamipide 100 mg/(kg•d) orally once 
daily 1 h before the administration of diclofenac. 
The control group received 0.9% NaCl by 
gavage during the same period. All the rats 
were sacrificed on the 4th day. Small intestinal 
injuries were assessed for histopathological 
damage and macroscopic injury and recorded 
as corresponding scores. Immunohistochemistry 
and Western blot were used to detect the 
distribution and expression of intestinal epithelial 
tight junction protein occludin. The expression 
of ERK, p38, phosphorylated ERK (p-ERK) and 
phosphorylated p38 (p-p38) was determined by 
Western blot. 

RESULTS: Compared with the control group, 
histopathological and macroscopic scores of 
intestinal damage were significantly increased 
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■研发前沿
近年来, NSAIDs
相关性小肠损伤
及其可能引起不
良临床后果引起
了临床医师的共
同关注 .  目前这
种小肠损伤的机
制尚不明确 ,  临
床中出现这种小
肠损伤后除了停
用NSAIDs药物
之外尚缺乏有效
的治疗措施 .  寻
找防治NSAIDs
相关性小肠损伤
的有效药物迫在
眉睫. 

in the diclofenac induced injury group (P < 0.05). 
Intestinal damage scores in the rabamipide 
pretreatment group were significantly decreased 
compared with those in the diclofenac induced 
injury group (P < 0.05). Compared with the 
control group, expression of occludin in the 
diclofenac induced injury group was decreased 
significantly (P < 0.05), while that in the 
rabamipide pretreatment group increased 
significantly compared with the diclofenac 
induced injury group (P < 0.05). Significant 
activation of ERK and p38 was seen in the 
diclofenac induced injury group compared with 
the control group (P < 0.05), and pretreatment 
with rabamipide significantly inhibited the 
activation of ERK and p38 compared with the 
diclofenac induced injury group (P < 0.05). 

CONCLUSION: Rabamipide has a protective 
effect on NSAID induced enteropathy in rats, 
probably by increasing the expression of 
occludin protein and inhibiting the activation 
of ERK as well as p38 signaling pathways.

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的:  探讨瑞巴派特对大鼠非甾体类抗
炎药(non-steroid anti-inflammatory drugs, 
NSAIDs)相关性小肠损伤的保护作用及可能
的机制. 

方法: 将30只健康♂SD大鼠随机分为阴性对
照组、双氯芬酸损伤组、瑞巴派特保护组, 
每组10只. 通过应用双氯芬酸7.5 mg/(kg•d)灌
胃, 1次/d、连续4 d的方法制作大鼠NSAIDs
相关性小肠损伤模型. 瑞巴派特保护组在每
次造模前1 h用100 mg/(kg•d)瑞巴派特对大
鼠进行灌胃预处理, 连续4 d. 阴性对照组应
用等量的生理盐水灌胃, 实验第4天, 处死所
有大鼠, 对其小肠损伤情况进行大体及病理
观察并评分, 采用免疫组织化学方法检测小
肠黏膜中Occludin蛋白的表达和分布, 采用

Western blot方法检测小肠组织中Occludin蛋
白、ERK、p38和磷酸化ERK(p-ERK)、磷
酸化p38(p-p38)蛋白表达水平.

结果: 损伤组大鼠小肠大体和病理损伤评
分均高于对照组(P <0.05), 瑞巴派特组大
鼠小肠大体和病理损伤评分均低于损伤组
(P <0.05); Occludin蛋白在损伤组中表达水平
较对照组明显降低(P <0.05), 而在瑞巴派特
处理组中的表达水平较损伤组增高(P <0.05); 
与对照组相比, 损伤组中p-ERK蛋白和p-p38
表达水平增高(P <0.05), 而瑞巴派特处理中
的表达水平较损伤组降低(P <0.05). 

结论: 瑞巴派特对大鼠NSAIDs相关性小肠
损伤有一定的保护作用, 其机制可能通过抑
制丝裂原活化蛋白激酶(mitogen-activated 
protein kinases, MAPKs)信号通路中ERK和
p38蛋白的磷酸化, 上调小肠黏膜中紧密连
接Occludin蛋白表达, 从而改善小肠黏膜屏
障功能.

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 研究显示瑞巴派特对非甾体类抗炎

药(non-steroid anti-inflammatory drugs, NSAIDs)
相关性小肠损伤有一定的保护作用, 但其机制

尚不明确. 本研究显示: 瑞巴派特对双氯芬酸引

起的小肠损伤的保护作用至少部分是通过抑制

细胞外信号调节激酶/丝裂原活化蛋白激酶通

路(ERK/MAPK)和p38/MAPK信号通路的磷酸

化、上调紧密连接蛋白Occludin而实现的. 
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0  引言

自1898年阿司匹林首次合成以来, 非甾体类

抗炎药(non-steroid anti-inflammatory drugs, 
NSAIDs)以其良好的解热、镇痛、抗炎、抗风

湿、抗血小板等功效而一直广泛用于临床. 世
界范围内每天约有3000万人在使用NSAIDs, 
每天的药费约20亿美元[1,2]. 尽管NSAIDs有着

悠久的历史和良好的疗效, 但其不良反应是伴
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■相关报道
Niwa和Fujimori
的临床研究均发
现 瑞 巴 派 特 对
NSAIDs相关性
小 肠 损 伤 有 一
定 的 防 治 效 果 . 
Wallace等的研究
提示质子泵抑制
剂(proton pump 
inhibitors, PPI)对
NSAIDs引起的
上消化道损伤有
良好的防治效果, 
但对NSAIDs相
关性小肠损伤效
果不明显 ,  而且
可引起肠道菌群
失调而加重小肠
损伤.

随NSAIDs难以避开的话题[3-6], 尤其是随着双

气囊小肠镜和胶囊内镜技术的发展, 临床中

发现长期服用NSAIDs的患者中小肠损伤的发

生率并不低[7,8], Graham等[9]报道了长期服用

NSAIDs的人群中小肠损伤的发生率是70%. 
一些NSAIDs相关性小肠损伤诸如穿孔、溃

疡、出血等往往是致命的, 可引起严重的临床

后果[3-6]. 但目前NSAIDs相关性小肠损伤的机

制尚不明确, 临床中尚缺乏有效防治NSAIDs
相关性小肠损伤的药物. Fujimori等[10]与Niwa
等[11]在临床研究中发现瑞巴派特对双氯芬酸

引起的小肠损伤有一定的保护作用, 但具体机

制未明. 本实验通过给以NSAIDs相关性肠损

伤模型大鼠瑞巴派特进行干预, 旨在研究瑞巴

派特对NSAIDs相关性小肠损伤中大鼠紧密连

接蛋白Occludin表达的影响, 并探讨其可能的

机制, 为临床有效治疗NSAIDs相关性小肠损

伤提供一定的理论依据. 

1  材料和方法

1 . 1  材 料  清洁级2月龄♂健康S D大鼠3 0
只, 体质量为180-200 g[南京医科大学附属

南京医院动物实验中心提供 ,  许可证号为

SYXK(苏)2009-0015]. 双氯芬酸钠双释放肠溶

胶囊(商品名: 戴芬, 产品批号91184)购自德国

Temmler Werke GmnH公司. 瑞巴派特购自湖

北康宝泰精细化工有限公司(批号: 1206002). 
两种药物均溶于生理盐水中, 经过超声乳化

后制成悬浊液. β-actin、ERK、p-38、磷酸化

ERK(p-ERK)、磷酸化p38(p-p38)、Occludin抗
体购自Cell signal公司. 
1.2 方法

1.2.1 动物分组: 将30只大鼠随机分为3组, 每组

10只; 即阴性对照组、双氯芬酸损伤组、瑞巴

派特保护组.
1.2.2 造模: 大鼠适应性观察1 wk后开始造模, 
每次灌胃前禁食不禁水12 h, 灌胃剂量约2 mL/
100 g. 双氯芬酸剂量7.5 mg/(kg•d), 瑞巴派特

剂量100 mg/(kg•d); 损伤组给予双氯芬酸灌胃; 
瑞巴派特保护组先给予瑞巴派特灌胃, 1 h后再

给以双氯芬酸灌胃; 阴性对照组大鼠给予相同

剂量0.9%NaCl溶液灌胃; 1次/d, 持续4 d. 造模

期间大鼠正常饮食饮水, 末次灌胃后大鼠禁

食不禁水18 h, 在10%水合氯醛(剂量约0.35 mL/
100 g)腹腔麻醉下取材并处死. 

1.2.3 标本处理: 大鼠麻醉后仰卧位固定, 沿着

腹中线切开腹壁, 逐层分离腹腔组织, 打开腹腔

后观察腹腔情况, 分离肠系膜, 距回盲瓣15 cm
处切取回肠肠段2 cm, 用冷PBS缓冲液冲洗干

净内容物后拍照, 按文献报道的方法记录小肠

黏膜损伤情况. 然后, 40 g/L甲醛溶液固定, 常
规石蜡包埋切片, HE染色, 显微镜下观察组织

学改变; 取距回盲瓣20 cm处肠段, -80 ℃保存

待用; 将剩余小肠肠腔剪开, 观察小肠大体损

伤情况. 
1.2.4 小肠黏膜大体评分: 沿肠系膜对侧切开

小肠, 用冷PBS缓冲液漂洗3遍, 在解剖显微镜

(10×)进行小肠黏膜损伤大体评分, 按照修改

后的Reuter方法进行小肠损伤情况评分: 未见

明显损伤, 0分; 局灶性充血, 但未见溃疡形成, 
1分; 有溃疡形成, 但无充血及肠管增厚, 2分; 
溃疡形成伴有炎症反应(1处)为3分; 溃疡形成

伴炎症反应(2处及2处以上), 4分; 主要病变部位

长度在1-2 cm之间, 5分; 主要病变部位长度>2 cm, 
6分; 肠管出现轻度粘连(容易解除的粘连), 计
分增加1分; 出现明显粘连, 计分增加2分. 
1.2.5 小肠黏膜组织学评分: 采用Chiu氏6级评

分法评定小肠黏膜损伤程度: 小肠黏膜绒毛正

常, 0分; 绒毛顶端上皮下出现囊状间隙, 并伴

有毛细血管充血, 1分; 上皮下间隙扩大, 固有

层中度水肿, 中央乳糜管扩张, 2分; 固有层明

显水肿, 小肠黏膜上皮层细胞变性、坏死, 少
数绒毛顶端脱落, 3分; 上皮细胞层变性坏死、

脱落, 部分绒毛脱落, 固有层裸露, 毛细血管扩

张、充血, 4分; 绒毛脱落, 固有层崩解, 出血或

溃疡形成, 5分. 光镜下每个样本随机计数20个
视野. 
1.2.6 组织学观察: 小肠组织用4%甲醛固定24 h, 
脱水, 透明, 石蜡包埋, 切片, HE染色, 光学显

微镜下观察. 
1 .2 .7  O c c l u d i n免疫组织化学染色 :  采用

Envision法, 石蜡切片脱蜡至水, 蛋白酶E 37 ℃ 
10 min消化, PBS冲洗, 加Occludin抗体4 ℃
过夜, PBS冲洗, 加Envision二抗37 ℃ 30 min, 
PBS冲洗, DAB显色, 镜下控制显色时间, 苏木

精复染, 脱水, 透明, 树胶封片. 染色结果的判

断参照Brown等[12]的方法并稍作修改, 在200
倍镜下观察5个视野, 每个视野随机观察100个
细胞; 细胞染色强度评分: 无着色0分; 淡黄色

1分; 棕黄色2分; 棕褐色3分. 染色细胞阳性数: 
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■创新盘点
本文通过动物实
验证实了瑞巴派
特对NSAIDs相
关性小肠损伤有
一定的保护作用, 
并探究了这种保
护作用与紧密连
接蛋白Occludin
以 及 丝 裂 原 活
化 蛋 白 激 酶
(mitogen-activated 
protein kinase, 
MAPK)信号通路
的可能关系 ,  为
阐明瑞巴派特对
NSAIDs相关性小
肠损伤保护作用
的机制提供了一
定的线索.

<5个/视野0分; 5-25个/视野1分; 26-50个/视野2
分; >50个/视野3分. 根据染色强度或阳性细胞

数确定表达强度, 阴性(-)0分; 弱阳性(+)1-3分; 
中度阳性(++)4-5分; 强阳性(+++)6分.
1.2.8 Western blot检测: 取约100 mg小肠黏

膜组织, 加蛋白裂解液4 ℃裂解, 离心后取上

清液, 加蛋白上样缓冲液, 煮沸5 min, 进行

SDS-PAGE, 转膜, 封闭后分别加Occludin、
p38、ERK、磷酸化ERK(p-ERK)、磷酸化

p38(p-p38)、β-actin的一抗, 4 ℃过夜, 加辣根

过氧化物酶标记的二抗, 孵育后用增强化学发

光法显色, 摄片, 使用Image J 1. 44p软件分析

目的蛋白条带灰度值与内参β-act in条带灰度

值的比值, 作为目的蛋白的相对表达量. 
统计学处理 采用SPSS17.0软件进行统计

分析, 实验数据用mean±SD表示, 多组间比较

采用One-way ANOVA分析, 两组间比较采用t
检验, P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 大体观察 双氯芬酸损伤组大鼠死亡1只, 解
剖后发现肠管穿孔, 腹腔粘连严重. 阴性对照

组、瑞巴派特保护组均无大鼠死亡, 阴性对照

组大鼠小肠组织未见明显损伤; 双氯芬酸损伤

组小肠损伤较重, 腹腔内见肠管粘连, 伴肠壁

增厚、充血水肿和扩张, 小肠黏膜可见多处散

发充血、糜烂及溃疡灶, 可见穿孔; 瑞巴派特

保护组大体情况明显好转, 肠管粘连及水肿不

明显, 可见黏膜轻微红肿、散在糜烂点及小溃

疡. 与对照组相比, 损伤组大体评分明显升高

(大体评分: 5.3分±2.0分, P <0.01)(图1); 给予瑞

巴派特处理后, 大体评分明显降低(大体评分: 
2.5分±1.1分, P <0.05)(图1). 
2.2 小肠组织学变化 阴性对照组大鼠小肠黏

膜上皮结构完整, 腺体排列紧密, 形态正常, 未
见溃疡及糜烂等损伤; 双氯芬酸损伤组小肠绒

毛结构消失, 可见坏死、糜烂及多处溃疡形成, 
固有层内可见大量炎性细胞浸润, 黏膜上皮结

构损伤明显, 部分完全破坏; 瑞巴派特保护组

大鼠小肠损伤较轻, 未见穿孔, 可见黏膜少量

充血, 偶见溃疡及散在糜烂点, 黏膜上皮结构

基本完整. 与对照组相比, 损伤组病理学评分

明显升高(镜下评分: 5.2分±1.9分)(P<0.01)(图2); 
给予瑞巴派特处理后, 大体评分明显降低(镜
下评分: 2.6分±1.0分)(P <0.05)(图2). 

2.3 Occludin蛋白免疫组织化学染色 根据免

疫组织化学的结果, 阴性对照组中Occludin
蛋白主要分布在小肠黏膜上皮细胞膜中, 呈
表达较强的棕褐色信号 ,  强阳性表达率为

60%(6/10), 表达评分为5.2分±1.1分; 损伤

组O c c l u d i n蛋白表达明显减弱 ,  呈较低表

达, 强阳性率为11.1%(1/9), 表达评分为2.8
分±1.8分; 瑞巴派特保护组可见Occludin蛋
白的棕色信号表达较损伤组高, 强阳性率为

40%(4/10), 表达评分为4.9分±1.1分. 与阴性

对照组相比, 双氯芬酸损伤组Occludin表达明

显减少(P <0.01)(图3); 与双氯芬酸损伤组相

比, 瑞巴派特保护组Occludin表达明显增加

(P <0.01)(图3). 
2.4 Western blot检测小肠组织中Occludin等

蛋 白 的 表 达 水 平  损伤组大鼠小肠组织中

Occludin的表达明显低于对照组(P <0.05), 而瑞

A

B

C

图  1  各组大鼠小肠黏膜大体形态. A: 阴性对照组; B: 双

氯芬酸损伤组; C: 瑞巴派特保护组. 
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■应用要点
NSAIDs相关性
小肠损伤是临床
中 常 见 的 现 象 , 
而目前尚缺乏有
效 的 治 疗 措 施 . 
临床研究提示瑞
巴派特对这种肠
道损伤有一定的
治疗作用 ,  但机
制未明 .  本研究
通过动物实验初
步探讨了其可能
的机制 ,  为临床
用药提供了一定
的理论依据. 

巴派特保护组Occludin蛋白的表达高于损伤组

(P <0.05)(图4); ERK和p38在对照组、损伤组和

瑞巴派特保护组的表达水平无明显差异(任何

两组比较均P >0.05); 损伤组中p-ERK和p-p38
蛋白的表达明显高于对照组(均P <0.05), 而瑞

巴派特处理组p-ERK和p-p38蛋白的表达低于

损伤组(均P <0.05)(图4).

3  讨论

NSAIDs是治疗多种疾病的基础用药, 在世界

范围内有着广泛的应用, 但长期服用NSAIDs而
引起胃肠道损伤是临床上常见的现象[13]. 质子

泵抑制剂(proton pump inhibitor, PPI)对NSAIDs
相关胃黏膜损伤有良好的防治作用[14], 但对

NSAIDs相关性小肠损伤的防治效果甚微[15,16], 
有研究[17]结果显示PPI可能通过引起肠道菌群

紊乱而加重NSAIDs相关性小肠损伤. NSAIDs

相关性肠病早期临床表现不明显, 但长期应用

NSAIDs引起的出血、蛋白丢失、狭窄、穿孔

等并发症可能会引起严重的临床后果[3-6]. 虽然

选择性环氧合酶-2(cyclooxygenase-2, COX-2)
抑制剂塞来昔布只引起轻微的小肠损伤, 但长

期服用选择性COX-2抑制剂可以增加心血管

不良事件的发生率, 所以临床上仍倾向于给患

者选择传统NSAIDs[18]. 目前NSAIDs相关性小

肠损伤的机制尚不明确, 临床中出现这种小肠

损伤后除了停用NSAIDs药物之外尚缺乏有效

的治疗措施; 而许多患者由于基础疾病的原因

停用NSAIDs药物又有一定的风险, 因此寻找

有效的防治NSAIDs相关性小肠损伤的药物迫

在眉睫. 
瑞巴派特是常用的胃黏膜保护剂, 首先由

日本合成, 在临床中常与抑酸剂联用治疗胃溃

A

B

C

图  3  各组小肠组织Occludin蛋白免疫组织化学染色表达
水平(×100). A: 阴性对照组; B: 双氯芬酸损伤组; C: 瑞巴

派特保护组. 

A

B

C

图  2  各组大鼠小肠黏膜镜下形态(HE×100). A: 阴性对照

组; B: 双氯芬酸损伤组; C: 瑞巴派特保护组. 
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■名词解释
紧密连接 :  是上
皮细胞之间的一
种重要的连接复
合体 ,  由跨膜蛋
白家族、膜周蛋
白 家 族 等 构 成 , 
对细胞旁通透屏
障和细胞极性的
维持有重要作用; 
丝裂原活化蛋白
激酶(MAPK): 由
一组能被不同的
细胞外刺激 ,  如
细胞因子、神经
递质、激素、细
胞应激及细胞黏
附等激活的丝氨
酸-苏氨酸蛋白激
酶组成 ,  是信号
从细胞表面到核
内的重要传递者, 
对细胞的生长、
分化、对环境的
应激适应、炎症
反应等多种重要
的细胞生理/病理
过程有重要的调
节作用.

疡、十二指肠溃疡和胃炎等. 瑞巴派特主要通

过降低超氧化物产量、抑制髓过氧化物酶的

活性等而产生作用, 可增加黏液分泌、刺激前

列腺素的产生, 具有抗炎、清除氧自由基的

作用[19]. 有研究[10,11]显示, 瑞巴派特可以防治

双氯芬酸引起的小肠黏膜损伤, 对肠黏膜的炎

症有一定的抑制作用. 因此, 明确瑞巴派特对

NSAIDs相关性小肠损伤的保护作用及机制对

临床中有效防治NSAIDs相关性小肠损伤有一

定的指导意义. 
本研究参考了陈汉卿等[20]的造模方法, 以

双氯芬酸制造大鼠NSAIDs相关性小肠损伤模

型, 实验过程中仅损伤组中1只大鼠意外死亡, 
解剖后可见小肠损伤严重, 其余大鼠均成活. 
实验结果显示, 与损伤组大鼠相比, 瑞巴派特

保护组大鼠小肠的大体和病理损伤均明显减

轻(二者均P <0.05). 因此, 我们认为瑞巴派特对

NSAIDs相关性小肠损伤有一定的保护作用. 
Occludin蛋白是紧密连接的重要组成部

分, 对维持肠黏膜屏障的功能有重要作用; 在

肠黏膜上皮中, 当Occludin蛋白表达减少时, 肠
黏膜通透性增高、屏障功能减弱, 从而引起小

肠黏膜损伤[21]. 细胞外信号调节激酶/丝裂原

活化蛋白激酶通路(ERK/MAPK)是经典的细

胞信号转导途径, ERK/MAPK信号通路的激活

参与了NSAIDs相关性胃肠道损伤的过程[22,23]. 
p38/MAPK是多条信号途径的交汇点和共同通

路, 在生理条件下呈现低表达, 而在应激和损

伤刺激等条件下发生磷酸化而激活, 在应激和

炎症反应调控中具有重要作用. 有研究[24,25]发

现, ERK信号通路对包括Occludin在内的多种

紧密连接蛋白的表达有重要的调节作用, ERK
蛋白能够通过自身磷酸化过程调控Occludin蛋
白的表达, 进而影响黏膜屏障功能. 有研究[26]证

实p38/MAPK对消化系上皮增生、分化、凋亡

有重要的调节作用. 研究[27]显示, 阿司匹林可

呈剂量和时间依赖性地抑制肠上皮细胞的增

殖、损伤肠上皮细胞紧密连接. 本实验中, 在
应用双氯芬酸造模后, 大鼠小肠组织中紧密连

接蛋白Occludin表达量明显下降, 而瑞巴派特

保护组中Occludin表达量较损伤组明显上调; 
在本实验中, 与损伤组大鼠相比, 瑞巴派特保

护组大鼠小肠的大体和病理损伤均明显减轻

(二者均P <0.05). 由此, 可以得出瑞巴派特对

NSAIDs相关性小肠损伤的保护作用至少部分

与上调小肠黏膜中紧密连接蛋白Occludin的表

达有关. ERK蛋白和p38蛋白在损伤组磷酸化

程度明显增加, 而瑞巴派特保护组磷酸化程度

较损伤组明显减低; ERK/MAPK和p38/MAPK
信号通路均参与了瑞巴派特对大鼠小肠黏膜

的保护作用. 因此, 瑞巴派特对大鼠小肠黏膜

保护作用至少部分是通过抑制ERK/MAPK和

p38/MAPK信号通路的磷酸化、上调紧密连接

蛋白Occludin的表达而实现的. 
总之, 瑞巴派特对大鼠NSAIDs相关性小

肠损伤有一定的保护作用; 其机制可能是: (1)
通过抑制双氯芬酸引起的ERK/MAPK的磷酸

化、上调紧密连接蛋白Occludin的表达, 增强

了小肠上皮黏膜屏障功能; (2)通过抑制双氯芬

酸引起的p38/MAPK的磷酸化, 减轻了双氯芬

酸对小肠黏膜上皮细胞的促凋亡等损伤作用, 
进而起到保护肠黏膜、促进损伤修复的作用.
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