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摘 要：【目的】探讨微小RNA microRNA-92b-3p（miR-92b-3p）对心肌细胞肥大的调控作用及其作用靶基因。【方法】建

立血管紧张素Ⅱ（Ang-Ⅱ）诱导的C57BL/6小鼠心肌肥厚模型。通过尾静脉注射胆固醇修饰的miR-92b-3p模拟物（agomiR-
92b-3p）来增加小鼠心肌中miR-92b-3p水平，分别设立 3个实验组：agomiR-negative control（agomiR-NC）+saline组，agomiR-
NC+Ang-Ⅱ组，agomiR-92b-3p+Ang-Ⅱ组。用Ang-Ⅱ诱导乳小鼠心肌细胞建立心肌细胞肥大模型；双荧光素酶报告基因实验

检测miR-92b-3p与潜在靶基因MEF2D 3'端非翻译区（3'-UTR）的结合作用；蛋白印迹法检测MEF2D及肥厚相关蛋白的表

达。【结果】（1）Ang-II诱导的小鼠肥厚心肌和肥大心肌细胞分别与对照组中心肌肥厚相关基因ANP、ACTA1和β-MHC水平

比较，差异具有统计学意义（P<0.05）；（2）双荧光素酶报告基因实验结果提示miR-92b-3p与MEF2D 3′UTR具有相互结合作

用；miR-92b-3p可在转录后水平抑制MEF2D的表达；升高miR-92b-3p或降低MEF2D水平能一致性地抑制Ang-II诱导的乳

小鼠心肌细胞肥大表型。【结论】MEF2D是miR-92b-3p的靶基因，并介导了miR-92b-3p发挥抑制心肌细胞肥大的作用。
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Abstract：【Objective】To investigate the role and the potential target of miR-92b-3p in angiotensin Ⅱ（Ang-Ⅱ）-induced
mouse cardiac hypertrophy.【Methods】Ang- Ⅱ- induced cardiac hypertrophy models were established in adult C57BL/6 mice.
AgomiR-92b-3p，the cholesterol-modified miR-92b-3p mimic，was delivered to increase the level of miR-92b-3p in mouse myocar⁃
dium via tail vein injection. In the present study，three groups of mice were used in the animal experiment as follows，the agomiR-
negative control（agomiR-NC）+saline group，the agomiR-NC+Ang-Ⅱ group and the agomiR-92b-3p+Ang-Ⅱ group. A cell model
of cardiac hypertrophy was also established in Ang-Ⅱ-induced neonatal mouse cardiomyocytes in this study Luciferase activity was
assayed after transfection using a luciferase reporter assay system. The expression of Myocyte-specific enhancer factor 2D（MEF2D）
and hypertrophy- related genes atrial natriuretic peptide（ANP），cardiac muscle α- actin（ACTA1）and β-myosin heavy chain
（MHC）at mRNA and protein levels in Ang-Ⅱ-induced hypertrophic myocardium and cardiomyocytes were detected by qRT-PCR
and Western blot，respectively.【Results】The expression of ANP，ACTA1，β-MHC were markedly increased in Ang-Ⅱ-induced
hypertrophic myocardium and cardiomyocytes. Dual luciferase reporter assay revealed that MEF2D is a potential target gene of miR-
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心肌肥厚是心肌重塑过程中一个非常重要的

组成部分，是心血管疾病最为常见的并发症之

一。心肌肥厚是心脏在遗传、环境、多种生理及病

理因素作用下，为了适应心脏做功增加而出现的

心脏质量和体积增加。心肌在压力性负荷或内源

性刺激条件下发生代偿性心肌肥厚，而持续的肥

厚会导致失代偿作用，甚至引起心衰［1］。尽管人们

已经初步了解心肌肥厚时可能发生的病理改变及

其演变过程，以及可能导致心肌肥厚的关键生理

和病理因素，但对其发生的确切分子机制尚不完

全清楚。因此，研究病理因素刺激下心脏细胞的

信号传导机制具有重要意义。基因表达调控贯穿

生命活动和疾病发生过程，而表观遗传调控在其

中发挥重要作用。表观遗传调控方式主要包括

DNA 甲基化 、组蛋白修饰 和非编码 RNA（如 ln⁃
cRNA，microRNA，circRNA等）调控［2］。微小RNA
（microRNA，miRNA），是一类内源性的18～25个碱

基的非编码单链RNA，主要以转录后水平抑制其

作用靶基因［3］。越来越多的研究表明，肥厚心肌

中 miRNAs 表达谱发生显著改变，一些 miRNAs
参与心肌肥厚的发生与发展，并发挥着重要作

用［4- 5］。已有研究表明，在心肌肥厚时 miR-1，
miR-133，miR-29，miR-30和miR-150均下调表

达，而 miR-21，miR-23a，miR-125，miR-195 和

miR-199均上调表达［4-6］。 研究发现收缩期心力衰

竭患者的外周血中 miR- 92b- 3p 水平增加［7］。

miR-92b-3p在果蝇肌肉发育过程中通过负反馈方

式调节Mef2的水平，但是miR-92b-3p在心肌肥厚

中的作用仍不清楚［8］。本研究旨在探讨miR-92b-
3p在心肌细胞肥大中的作用及其作用靶基因。

1 材料与方法

1.1 材 料

限制性内切酶 XhoI、EcoRI、转染试剂 Lipo⁃

fectamine 2000、Trizol、逆转录试剂盒、4×SDS load⁃
ing buffer （Invitrogen，Carlsbad，CA）；2 × SYBR
Green Mix、RNAase free water（TaKaRa，Japan）；

miR-92b-3p mimic、MEF2D siRNA（广州锐博）；

BCA 蛋白定量试剂盒（Thermo Scientific，USA）；

SDS-PAGE凝胶试剂盒（Thermo Scientific，USA）；

抗GAPDH、ACTA1，anti-Rabbit，anti-mouse抗体

（Protein Technology，UK）；抗 ANP 抗体（Bioworld，
USA）；抗β-MHC 抗体（Sigma，USA）；蛋白Marker
（invitrogen，USA）；PVDF膜（Millipore，USA）；ECL
发光液（Millipore，USA）；DMEM/F12 细胞培养基

（Gibco，USA）；特级澳洲胎牛血清（Gibco，USA）。

其他生化试剂均为进口分装或国产分析纯。

1.2 方 法

1.2.1 小鼠心肌肥厚动物模型构建 10周龄 SPF
级别C57BL/6雄性小鼠，体质量（20 ± 3）g，随机分

为 2组，即 Saline组和Ang-Ⅱ模型组（每组 8只）。

在模型组动物背部皮下植入含血管紧张素-Ⅱ的

胶囊渗透泵（Ang-Ⅱ，1.46 mg·kg-1·d-1），对照组动

物植入含等量生理盐水的胶囊渗透泵，2周后结

束实验，留取小鼠心肌组织标本。留取小鼠心脏

横断面（包括左右心室、心房），保存于甲醛溶液

中，以做麦胚凝集素（WGA）染色。沿着心耳纵向

剪开，确保每份组织中均含有左右心房、心室，分

别留作RNA和蛋白标本，以进行 qRT-PCR和蛋白

印记检测。进而，我们拟探讨 miR-92b-3p 对

Ang-Ⅱ灌注诱导的小鼠肥厚心肌的影响，将 10周
龄 SPF级别C57BL/6雄性小鼠随机分为 3组，分别

为 Agomir-negative control+saline 组，Agomir-nega⁃
tive control + Ang- Ⅱ 组 ，miR- 92b- 3p Agomir +
Ang-Ⅱ组（每组 8只）。采用尾静脉注射的方式，

将 20 nmol 的 Agomir-negative control 和miR-92b-
3p Agomir在 2周内按 4个时间间隔，分别输入小

鼠体内。

1.2.2 乳小鼠心肌细胞培养及处理 取新生 1～

92b-3p. And miR-92b-3p can reduce the expression of MEF2D at the post-transcriptional level. Functionally，miR-92b-3p mimic，
consistent with MEF2D siRNA，inhibited cell size increase and protein expression of ANP，ACTA1 and β-MHC in Ang-II-treated
mouse cardiomyocytes.【Conclusions】MEF2D is a novel target of miR-92b-3p，a target gene of miR-92b-3，which mediates the ef⁃
fect of miR-92b-3p on attenuating cardiomyocyte hypertrophy.

Key words：cardiac hypertrophy；miR-92b-3p；MEF2D

［J SUN Yat⁃sen Univ（Med Sci），2017，38（6）：820-826；877］
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3 d的 SPF级别 C57BL/6乳鼠心脏（20只乳鼠/次，

可铺 1板 12孔板细胞），以 2.5 g/L胰蛋白酶消化法

原代分离细胞。乳鼠心肌细胞（neonatal mouse
cardiomyocytes，NMC）与成纤维细胞因贴壁速度

不同而得以分离，收集上清液中心肌细胞，将其接

种于提前用 1 %明胶包被过的 12孔板中，加入含

有 100 g/L胎牛血清及 100 U/mL青霉素和 100 mg/
mL链霉素的DMEM/F-12培养基，置于 37 ℃、体积

分数 5% CO2培养箱中培养。培养 24 h后，更换一

次完全培养基至稳定培养 48 h。利用 10 nmol/L
血管紧张素-Ⅱ（angiotensin-Ⅱ，Ang-Ⅱ）处理NMC
构建细胞肥大模型。分别用 100 n mol/L negative
control、miR-92b-3p mimic 和 MEF2D siRNA 处理

NMC，24 h后结束实验。

1.2.3 FITC-鬼笔环肽（FITC-phallodin）染色 将NMC
种在 confocal 皿中，稳定生长后弃去培养基，用

PBS漂洗两次，加入 500 μL的 40 g/L的多聚甲醛

溶液固定，再用 2 mg/mL的甘氨酸溶液中和多聚

甲醛，摇床孵育 2次，每次 5 min。将 10 μg/mL的

FITC 标记的鬼笔环肽染料 37 ℃孵育 40 min，用
PBS 漂洗 2 次，再加 Hoechst33342 反应液，避光

37 ℃孵育 40 min。将 confocal皿倒扣于另一滴有

30 μL防荧光淬灭封片剂的载玻片上，在倒置荧

光显微镜下观察 F-actin被染色后显示出细胞轮

廓。

1.2.4 实时定量 PCR检测MEF2D和miR-92b-3p
的表达 用 Trizol 试剂提取心肌标本和 NMC 总

RNA。取 1.0 μg总 RNA，加入 5×的逆转录试剂 4
μL（逆转录试剂盒），用 oligo（dT）15 和 random
primers逆转录出 cDNA用于检测编码基因mRNA
水平。取 1.0 μg 总 RNA，用 miR-92b-3p 特异的

RT引物逆转录出 cDNA用于检测miR-92b-3p水

平。分别用 GAPDH 和 U6 作为检测编码基因和

miR-92b-3p表达水平的内参照。在 vii A7 Quanti⁃
tative PCR System（Applied Biosystems，Carlsbad，
CA）进行 PCR 反应和结果分析。以 2-ΔΔCt法计算

MEF2D和miR-92b-3p的相对表达水平。本文所

用PCR引物序列见表 1。
1.2.5 蛋白质印记迹法检测蛋白表达 收集心肌

标本和处理后的NMC，加入RIPA蛋白裂解液，冰

上裂解，于 4 ℃ 10 000 ×g离心 10 min，取上清测浓

度，并定量分装，加入 4×上样缓冲液，95 ℃加热

10 min使蛋白变性后，置于-80 ℃保存备用。蛋白

样品进行聚丙烯酰胺凝胶电泳后，经电转至聚偏二

氟乙烯（PVDF）膜上，用5%脱脂奶粉常温封闭2 h，
根据蛋白分子质量大小位置裁开，分别用相应的Ⅰ
抗anti-ANP（1∶1 000）、anti-β-MHC（1∶1 000）、an⁃
ti-ACTA1（1∶1 000）、anti-MEF2D（1∶1 000），anti-
GAPDH（1∶5 000）4 ℃孵育过夜。TBST洗膜后，置

于对应的 II 抗（1∶5 000）4 ℃孵育2 h。ECL发光试

剂盒显影，应用 ImageJ软件进行图像分析。

1.2.6 双荧光素酶报告基因实验验证 miR-92b-
3p 与 MEF2D 3'UTR 的结合作用 参照我们已报

道方法［9］，分别构建包含miR-92b-3p潜在结合序

列的MEF2D 3'UTR重组质粒 pGL3-MEF2D-770-
777 及包含结合序列突变的重组质粒 pGL3-
MEF2D-770-777-MUT。HEK293细胞（细胞密度

约为 1 × 105个/孔，12孔板）转染 200 ng重组质粒，

50 nmol/L miR-92b-3p mimic 以及 10 ng pRL-TK
（表达海肾荧光素酶的内参照质粒）。转染后 24
h，测定萤火虫荧光素酶（flrefly luciferase，FL）及

海肾荧光素酶（renilla luciferase，RL）强度，两种荧

光强度比值（FL/RL）变化可反映 miR-92b-3p 与

MEF2D 3'UTR结合的能力。

表 1 PCR引物序列

Table 1 Primers used in qRT-PCR assay

Gene
MEF2D

GAPDH

miR-92b-3p

U6

Sequence (5′- 3′)
F, CCTCCTTACCAGCCTTCAGT；R, CAGGGATGAGGTTGCTGAGA
F, CAAGAAGGTGGTGAAGCAGG；R, CCACCCTGTTGCTGTAGCC
RT, GTCGTATCCAGTGCGTGTCGTGGAGT；CGGCAATTGCACTGGATACGACGGAGGCCG
F, GTCCGCTATTGCACTCGTCCCGGCCTCC；R, GTGCGTGTCGTGGAGTC
RT, GTCGTATCCAGTGCGTGTCGTGGAGT；CGGCAATTGCACTGGATACGAC
F, GTCCGCGTGCTCGCTTCGGCAGC；R, GTGCGTGTCGTGGAGTC

Product size /bp
198
200
66

160

822



第6期

A

B C

Sham Ang-II infusion
2）2.5

2.0

1.5

1.0

0.5

0

Rel
ativ

ec
ell

size
（
fold

s）

Sham Ang-II infusiont

Sham Ang-II infusion
17

40,42
223
36

ANP
ACTA1
β-MHC
GAPDH

1.5

1.0

0.5

0Rel
ativ

em
iR-

92b
-3p

exp
res

sion

2）

Sham Ang-II infusionANP ACTA1 β-MHC

3）

3）
1）

A：WGA staining showed that the cell size of cardiomyocyte was significantly increased in the myocardium of the mouse Ang-II infusion mod⁃
el. B：Western-blotting results revealed that the hypertrophy-associated proteins，including ANP，ACTA1 and β-MHC，were markedly increased in
the myocardium of the mouse Ang-II infusion model. C：qRT-PCR assay revealed that miR-92b-3p was significantly decreased in the myocardium
of the mouse Ang-II infusion model. Data are shown as mean±SEM，1）P< 0.05，2）P<0.01，3）P<0.001 vs healthy control. n=8.

图 1 miR-92b-3p在小鼠肥厚心肌中下调表达

Fig.1 Down-regulation of microRNA-92b-3p（miR-92b-3p）in the hypertrophic myocardium
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1.3 统计学分析

应用 SPSS 21.0统计软件，数据均采用均数 ±
标准误（mean±SEM）表示，两组间比较采用 t检验；

多组间比较采用单因素方差分析（one way ANO⁃
VA），并用 Bonferroni校正的 t检验进行组间两两

比较。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 小鼠肥厚心肌中miR-92b-3p的表达水平

小鼠心肌WGA染色实验结果显示，与对照组

相比，Ang-Ⅱ灌注后，小鼠心肌细胞表面积明显

增大（t=6.557，P=0.0028；图 1A）。Western blot 实
验结果显示，与空白组相比，Ang-Ⅱ灌注后，心肌

中肥厚相关蛋白ANP、ACTA1和β-MHC水平显著

增加（图 1 B）。同时发现miR-92b-3p在小鼠肥厚

心肌中的水平显著降低（t=4.355，P=0.0024；图

1C）。

2.2 miR-92b-3p对小鼠心肌肥厚的影响

WGA 染色实验结果显示，与对照组相比，

Ang-Ⅱ灌注小鼠的心肌细胞表面积明显增大，而

增加小鼠心肌中 miR-92b-3p水平，可显著抑制

Ang-Ⅱ灌注诱导的小鼠心肌细胞表面积增大（图

2A）。Western blot实验结果显示，增加小鼠心肌

中miR-92b-3p水平，能明显抑制 Ang-Ⅱ灌注小

鼠心肌中肥厚相关蛋白的表达增加（图 2B）。

2.3 miR-92b-3p抑制Ang-II诱导的小鼠心肌细

胞肥大

FITC-phallodin 染色结果显示，与空白组相

比，10 nmol/L Ang-Ⅱ处理的乳鼠心肌细胞表面积

胡志琴，等. miR-92b-3p靶向肌细胞增强子 2D抑制心肌细胞肥大 823
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明显增大（t=5.928，P=0.0041），过表达 miR-92b-
3p可显著抑制Ang-Ⅱ诱导的乳鼠心肌细胞表面

积增加（t=4.317，P=0.0125）（图 3A）。Western blot
实验结果显示，与空白组相比，Ang-Ⅱ处理的

NMC 中肥厚相关蛋白 ANP、ACTA1 和β-MHC 显

著上调表达，而过表达 miR-92b-3p可明显抑制

Ang-Ⅱ诱导的 NMC中 ANP、ACTA1和β-MHC表

达增加（图 3B）。

2.4 MEF2D是miR-92b-3p 作用靶基因的验证

基于 Mirdb 数据库（www.mirdb.org）以及 Tar⁃
getScan-Vert（www.targetscan.org）的序列分析提

示，MEF2D 3’UTR 的 700-777 碱基可能是 miR-
92b-3p潜在的结合位点（图 4A）。双荧光素酶报

告基因实验结果显示，共转染miR-92b-3p mimic
与重组质粒 pGL3-MEF2D-770-777 后，FL/RL 值

降低具有统计学差异，而共转染 miR-92b-3p
mimic 与重组质粒 pGL3-MEF2D-770-777-MUT
后，FL/RL 值改变没有统计学差异（t=3.182，P=
0.0335；图 4A）。qRT-PCR 和Western blot检测结

果显示，增加乳鼠心肌细胞中miR-92b-3p的水平

后，MEF2D的mRNA和蛋白水平均降低（t=3.233，
P=0.0319；t=4.249，P=0.0132；图 4B）。

2.5 miR-92b-3p与MEF2D对心肌细胞肥大的

影响

为从功能上探讨miR-92b-3p与MEF2D对心

肌细胞肥大的影响，分别将 100 nmol/L miR-92b-
3p mimic 和 MEF2D siRNA 转染入 Ang-Ⅱ诱导的

NMC。FITC-鬼笔环肽染色和Western blot结果显

示，增加miR-92b-3p或减少MEF2D的水平一致

性抑制Ang-II诱导的乳鼠心肌细胞表面积增大、

肥大相关蛋白及MEF2D的上调表达（图 5）。

3 讨 论

本文发现，miR-92b-3p在Ang-Ⅱ灌注诱导的

小鼠肥厚心肌中的表达水平显著降低，而我们前

期也证实miR-92b-3p在心肌肥厚患者心肌中表

达也是显著降低（本文未示）。已有研究报道，慢

性心力衰竭患者的外周血中miR-92b-3p的表达

水平显著升高［7］。我们的数据发现，循环血液中

miR-92b-3p水平的增加可能不是来源于心肌肥

厚患者的心肌。我们通过尾静脉注射miR-92b-
3p agomiR 的方式，以增加小鼠心肌中的 miR-
92b-3p水平，来证实miR-92b-3p对 Ang-Ⅱ诱导
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A：The WGA staining revealed that the increase of cell size of cardiomyocyte in mouse myocardium in response to Ang-Ⅱ infusion，which
could be reversed by enforced expression of miR-92b-3p. B：Western-blotting results showed that the increased expression of ANP，ACTA1 and β-
MHC in mouse myocardium in response to Ang-II infusion，which also could be reversed by over-expression of miR-92b-3p. ANS：agomiR-NC+sa⁃
line，ANA：agomiR-NC+Ang-Ⅱ，A9A：agomiR-92b-3p+Ang-Ⅱ. Data are shown as mean±SEM，1）P<0.05，2）P<0.01，3）P<0.001. n=6-8.

图 2 增加小鼠心肌中miR-92b-3p的水平能抑制Ang-Ⅱ灌注诱导的心肌肥厚效应

Fig.2 Phenotype of cardiac hypertrophy of a mouse Ang-Ⅱ infusion model with enforced expression of miR-92b-3pt
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A：The dual luciferase assay demonstrated that miR-92b-3p significantly reduced the luciferase activities through binding the site of 770-777
of MEF2D 3′-UTR. Data are shown as mean ± SEM，1）P<0.05 vs pGl3-promoter vector control，n=3. B：qRT-PCR and Western-blotting showed
that the mRNA and protein expression of MEF2D were significantly decreased in miR-92b-3p-modified NMC. Data are shown as mean±SEM，1）P<
0.05，2）P<0.01. n=3。

图 4 miR-92b-3p在转录后水平抑制MEF2D的表达

Fig.4 MicroRNA-92b-3p（miR-92b-3p）negatively modulates MEF2D expression

AA

1.5

1.0

0.5

0

FL/
RL

1）

1.5

1.0

0.5

0

Rel
ativ

eM
EF

2D
mR

NA

ME
F2D

/GA
PD

H
0.4
0.3
0.2
0.1
0

1）
1）

miR-92b-3pNC miR-92b-3p mimic NC

MEF2D
GAPDH

56
36

pGI3-promoter pGI3-MEF2D-
770-777

pGI3-MEF2D-
770-777-MUT

ku

BB

ANP
ACTA1
β-MHC
GAPDH

17
40,42
223
36

ku

2.5
2.0
1.5
1.0
0

2） 1）

NC NC+
Ang-Ⅱ

miR-92b
+Ang-Ⅱ

NC Nc+Ang-Ⅱ miR-92b-3p+Ang-Ⅱ

AA BB

NC
miR-92b-3p+Ang-Ⅱ

ANP ACTA1 β-MHC

1.5

1.0

0.5

0

Pro
tein

s/G
AP

DH 2） 1）
2） 1）

1） 1）

A：FITC-phalloidin staining showed that the increase of cell size in Ang-Ⅱ-induced NMC was significantly suppressed by over-expression of
miR-92b-3p. B：Western-blotting demonstrated that the up-regulations of ANP，ACTA1 and β-MHC protein in Ang-Ⅱ-induced NMC were also
reversed by over-expression of miR-92b-3p. Data are shown as mean±SEM，1）P<0.05，2）P<0.01. n=3.

图 3 增加乳鼠心肌细胞中miR-92b-3p能抑制Ang-Ⅱ诱导的心肌肥大效应

Fig.3 The suppressive effect of miR-92b-3p on expressions of ANP，ACTA1 and β-MHC in Ang-Ⅱ-induced mouse
cardiomyocytes
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的心肌肥厚的影响。并进一步检测增加乳小鼠心

肌细胞中miR-92b-3p水平对Ang-Ⅱ诱导的小鼠

心肌细胞肥大的影响。我们的结果发现，miR-
92b-3p一致性地在体内和体外显着抑制Ang-Ⅱ

诱导的小鼠心肌细胞体积增大及肥厚相关蛋白

ANP、ACTA1和β-MHC的表达。因此，我们的数

据证实 miR-92b-3p 能够抑制心肌肥厚，具有心

肌保护作用。
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肌细胞增强子 2（myocyte enhancer factor 2，
MEF2）家族蛋白是一类具有调节功能的蛋白，四

种 MEF2基因分别编码MEF2A，-2B，-2C和-2D
四种蛋白［10-11］。已有研究表明，转录因子MEF2家
族成员在心肌肥厚和心肌重塑过程中发挥重要作

用［12-14］。其中，MEF2D参与压力负荷和β-慢性肾

上腺素能刺激诱导的心肌重塑过程［14-15］。同样

地，我们的研究发现，MEF2D在小鼠Ang-Ⅱ灌注

诱导的心肌肥厚模型和Ang-Ⅱ处理的乳鼠肥大

心肌中显著上调表达。

本文通过双荧光素酶报告基因实验证实了

miR-92b-3p可与MEF2D 3’UTR具有结合作用。

qRT-PCR结果确证，miR-92b-3p可在转录后水平

抑制MEF2D的表达。进一步的功能性研究结果

显示，增加miR-92b-3p和减少MEF2D的水平可

一致性地抑制Ang-Ⅱ处理的乳鼠肥大心肌细胞

中肥大相关蛋白ANP、ACTA1和β-MHC的上调表

达。因此，上述结果证实MEF2D是 miR-92b-3p
的靶基因，并介导miR-92b-3p发挥抑制心肌肥大

的作用。

综上所述，miR-92b-3p在发生肥厚的小鼠心

肌中下调表达，并通过双荧光素酶报告基因实验、

靶基因表达和相应功能性实验证实 MEF2D 是

miR-92b-3p的作用靶基因，并介导 miR-92b-3p
发挥抑制心肌细胞肥大作用。miR-92b-3p可能

作为治疗心肌肥厚的候选靶点，通过特异增加心

肌中miR-92b-3p水平发挥抑制心肌肥厚的作用，

为开辟基于miRNAs的心肌肥厚治疗研究提供科

学依据和资料。
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