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mRNA 技术与 mRNA 药物研发及应用
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[ 摘要 ] RNA 作为一种关键的生物大分子，其重要性在近几十年研究中逐渐被认识和重视。RNA 不仅是 DNA 遗传信息的携带者，还

广泛参与众多生命过程的调控。RNA 以其独特的生物学属性推动了一系列开创性发现，因此也促使 RNA 相关研究领域多项诺贝尔奖的

诞生。综述以诺贝尔奖为切入点，系统梳理近几十年 RNA 科学理论体系的构建，重点介绍 mRNA 技术与 mRNA 药物从基础研究到产

业化应用的发展历程，并对该领域未来发展方向进行展望。
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mRNA Technology and Its Progress in Drug 
Development and Application
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( State Key Laboratory of Respiratory Disease, enCureGen Pharma (Guangzhou) Co., Ltd., Guangzhou 510005, China )

[Abstract] RNA, as a key biological macromolecule, has gradually gained its recognition and importance in research over the past several 
decades. It is not only the carrier of genetic information in DNA but also widely involved in the regulation of numerous biological processes. 
Its unique biological properties have driven a series of ground-breaking discoveries, which have led to several Nobel prizes in the field of 
RNA research. This review uses the Nobel prize as a starting point to systematically outline the development of the theoretical framework 
of RNA over the past decades, focusing on the progression of mRNA technology and mRNA drugs from fundamental research to industrial 
applications, aiming to provide an outlook on the future development directions of this field.
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RNA 作为遗传信息的载体和基因表达的调控

分子，在生命过程中发挥关键作用。近几十年来，

科学家们对 RNA 的认识不断深入，特别是在信使

RNA（messenger RNA，mRNA）、小干扰 RNA（small 
interfering RNA，siRNA）和微小 RNA（microRNA，

miRNA）这 3 类 RNA 分子的研究方面取得了突破

性进展 [1]。这 3 类 RNA 分子研究进展不仅推动了基

础科学的发展，还为医学治疗和生物技术产业带来

了革命性变革。

mRNA、siRNA 和 miRNA 相关研究成果分别

于 2023 年、2006 年及 2024 年获得诺贝尔生理学或

医学奖 [2]。因此，本文以诺贝尔奖为切入点，系统

梳理近几十年 RNA 科学理论体系的构建，重点介

绍 mRNA 从基础研究到产业化应用的发展历程，并

对该领域未来发展方向进行展望。

1  RNA 科学理论体系与诺贝尔奖
RNA 作为一种关键的生物大分子，其重要性在

近几十年中逐渐被认识和重视。RNA 不仅是 DNA
遗传信息的携带者，还广泛参与众多生命过程的调

控。RNA 以其独特的生物学属性推动了一系列开创

性发现，因此也促使 RNA 相关研究领域多项诺贝

尔奖的诞生。

1953 年，James Watson、Francis Crick 和 Maurice 
Wilkins 发表研究成果，阐明 DNA 双螺旋结构，并

因此获得 1962 年诺贝尔生理学或医学奖 [3]。该研究

虽聚焦于 DNA，但也首次暗示 RNA 在遗传信息传

递过程中的关键作用，为后续 RNA 研究构建了重
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要的理论框架。1958 年，Francis Crick 提出生物学

中心法则，成为现代分子生物学中描述遗传信息流

动方向的基本法则 [4]。1961 年，Brenner 等 [5] 首次

发现 mRNA，并提出 DNA 的遗传信息通过 mRNA
瞬时转录翻译，由核糖体根据 mRNA 提供的模板

合成蛋白质。1989 年，Sidney Altman 和 Thomas 
Cech 因发现 RNA 的酶催化活性共同获得诺贝尔化

学奖 [6-7]。该突破性发现推翻了早期“蛋白质是唯

一具有催化功能的生物大分子”的观点，首次证明

RNA 本身即可发挥酶功能。

此后，RNA 领域的科学理论研究不断丰富。

1998 年，美国分子生物学家 Andrew Fire 和 Craig 
Mello 发现 siRNA 介导的基因沉默机制，因此获得

2006 年诺贝尔生理学或医学奖 [2]。该研究发现，在

秀丽隐杆线虫体内双链 RNA 可有效抑制目标基因

表达，为 RNA 干扰技术的发展奠定基础 [8]。2005
年，Katalin Karikó 和 Drew Weissman 发现经修饰的

核苷酸可显著降低 mRNA 的免疫原性，从而开发

出有效的 mRNA 疫苗技术，并获得 2023 年诺贝尔

生理学或医学奖 [2]。该研究通过对 mRNA 核苷酸进

行假尿苷等修饰，降低了 mRNA 的免疫原性，使

其能够在体内有效表达蛋白质而不引发强烈的免疫

反应 [9]。该研究成果为 mRNA 疫苗的快速发展奠定

了基础，在传染病预防和癌症治疗等领域展现出巨

大的应用潜力 [10]。2024 年，Victor Ambros 和 Gary 
Ruvkun 因发现 miRNA 及其在基因表达调控中的关

键作用而获得诺贝尔生理学或医学奖 [2]。该研究揭

示了 miRNA 是一类长度约为 22 个核苷酸的非编码

RNA 分子，通过与靶 mRNA 的 3' 非翻译区不完全

互补配对结合，抑制 mRNA 的翻译过程或促使其降

解，从而在转录后水平调控基因表达 [11-12]。这一发

现揭示了基因表达调控的新机制，为理解细胞分化、

发育及疾病发生机制提供了重要线索。

经过科学家们数十年的持续探索，以 mRNA、

siRNA 和 miRNA 为核心的 RNA 理论体系及其基因

调控机制逐渐明晰。mRNA 作为遗传信息传递者，

是蛋白质翻译的指令模板。siRNA 和 miRNA 均通

过靶向 mRNA 发挥基因沉默的调控作用，二者虽

共享部分机制通路，但在起源、结构、靶向特异

性、沉默机制、功能和应用上不尽相同 [13-19]。上述

科学理论的发展，也有力推动了 mRNA、siRNA 和

miRNA 在疾病诊疗领域的产业化进程。

2  mRNA 药物研发
2.1  mRNA 与 mRNA 技术

mRNA 以 DNA 为模板转录合成，携带 DNA

上的遗传信息。mRNA 从细胞核转运至细胞质后，

与核糖体等细胞内结构协同，按照密码子规则指

导蛋白质合成。天然 mRNA 自 5' 端至 3' 端依次包

含 5' 帽子结构、5' 非翻译区（untranslated region，
UTR）、编码区、3' UTR 及多聚腺苷酸 [poly (A)]
尾。5' 帽子结构能保护 mRNA 免受核酸外切酶降解，

并协助核糖体识别结合以启动翻译；UTR 可调控

mRNA 的稳定性与翻译效率；poly (A) 尾有助于维

持 mRNA 的稳定性并参与细胞内转运等 [1]。mRNA
在生物学中心法则中发挥承上启下的核心作用，作

为蛋白质合成的直接模板，其合成与翻译调控构成

生命活动的核心过程 [20]。

mRNA 技术是通过递送系统将 mRNA 导入生

命体，利用 mRNA 指导细胞合成特定蛋白质的生

物学功能，以达到预防或治疗疾病的目的。例如，

作为蛋白替代疗法，mRNA 技术可重新编码缺失或

功能异常的蛋白质，使患者体内直接产生所需治疗

蛋白质 [1]。这种方法避免了重组蛋白质治疗中的蛋

白质稳定性差和细胞摄取效率低等问题，有望提升

治疗效果 [10]。在疫苗应用中，mRNA 可编码病原

体的抗原蛋白，如严重急性呼吸综合征冠状病毒 2
（severe acute respiratory syndromecoronavirus 2，
SARS-CoV-2）的刺突蛋白。当 mRNA 进入细胞后，

利用宿主细胞的翻译机制产生抗原蛋白，后者被呈

递至免疫系统，同时诱导产生体液免疫和细胞免疫

双重应答，从而为机体提供免疫保护 [10, 21]。

2.2  mRNA 药物研发的关键环节

mRNA 药物作为高度复杂的生物制剂，其研发

过程涉及诸多重要环节。其中，mRNA 序列设计优

化与递送系统构建是最为关键的 2 个环节。

准确合理的序列设计是 mRNA 药物有效性的基

础。一方面，需依据目标蛋白的氨基酸序列精确选

择密码子，并充分考虑不同细胞类型的密码子偏好

性，以确保高效翻译；另一方面，UTR 区域的设计

需通过生物信息学分析及大量实验验证，精细调控

其对 mRNA 稳定性、翻译起始等方面的影响，最终

确保编码出功能性治疗蛋白质 [22]。

目前，在人工智能赋能下，mRNA 技术的研发

效率和精准度得到显著提升。基于机器学习的算法

能够在多个方面优化 mRNA 序列设计，以提高其稳

定性和翻译效率。

在 5' UTR 序列设计方面，Sample 等 [23] 利用人

工智能技术，开发构建了 5' UTR 序列与平均核糖体

载荷相关性的神经网络预测模型（Optimus 5-Prime
模型）。该模型能够预测 5' UTR 序列的平均核糖体

载荷水平，间接反映 5' UTR 的翻译效率。Tang 等 [24] 
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表 1  不同 mRNA 递送载体的优劣势比较 [28]

Table 1  Pros and cons of different carriers in mRNA delivery

递送系统 优势 劣势

病毒样颗粒 高转染率；长期表达；RNA 酶降解抗性；高效的胞内递送 基因载量低；潜在致癌性；自身免疫原性；制备成本
高；生产工艺冗长

外泌体 免疫相容性良好；天然的细胞间分子递送过程；跨生物膜能
力极强；良好的生物相容性

药物载量低；体内给药时易被血液清除；生产、分离、
纯化难度大

脂质纳米颗粒 大量临床研究证据；抗 RNA 酶降解；细胞递送效率高；可
按需调整脂质配方比例

潜在的免疫相容性问题；依赖于渗透和积聚效应；药
物载量有限；制备工艺复杂

聚合物纳米颗粒 可瞬间表达；高药物载量；抗 RNA 酶降解；易制备 多分散性和自聚集；递送效率低；低生物可降解性

细胞穿透肽 增强 RNA 酶降解抗性；提高细胞摄入；细胞靶向性；低免
疫原性

递送效率低；穿透肽选择少；制剂工艺复杂；潜在细
胞毒性

裸 mRNA 易于储存；制备和生产放大；成本低；简单递送 易降解；易清除；具有免疫原性；递送效率低

无机纳米颗粒 包封容量高；转染时间短；易制备；潜在的靶向和缓释能力 递送效率较低；稳定性较差；潜在的金属蓄积毒性；
生物利用率和降解率较差

混合纳米颗粒 降低现有载体毒性；提高转染效率 高剂量毒性；制剂工艺复杂；稳定性问题

考虑到 mRNA 的 N1-甲基假尿苷（m1Ψ）修饰可能

影响 5' UTR的翻译效率，开发了 SMART5UTR算法，

基于深度生成模型实现对 m1Ψ-5' UTR 的评估与设

计。值得注意的是，经 SMART5UTR 设计优化的 
5' UTR显著提升了针对SARS-CoV-2 Delta和Omicron 
变体的新型冠状病毒感染（COVID-19） mRNA 疫

苗诱导的抗体滴度，其性能优于采用高表达内源基

因 5' UTR 的疫苗。在密码子优化方面，Zhang 等 [25]

开发了 LinearDesign 算法，将 mRNA 序列设计问题

转化为多目标优化问题。该算法引入热力学模型来

评估 mRNA 二级结构的稳定性，并结合密码子适应

指数等指标量化翻译效率，显著提高了 mRNA 的半

衰期和蛋白质表达水平。在肿瘤新抗原方面，目前

机器学习和深度学习模型已应用于多肽-主要组织

相容性复合体（major histocompatibility complex，
MHC）结合性预测，用于指导肿瘤新抗原靶点的选

择 [26-27]。

除序列设计和优化外，递送系统是 mRNA 药物

研发的另一关键环节，其直接影响 mRNA 药物成药

的多个方面，包括生产成本和工艺、免疫原性、稳定性、

递送效率及药物运输与贮存等。Iqbal 等 [28] 系统总结

了不同 mRNA 递送载体的优势与局限（见表 1）。

上述各类递送载体中，脂质纳米颗粒（lipid 
nanoparticle，LNP）是目前 mRNA 药物最常用的递

送载体 [29]。LNP 一般由可离子化脂质、磷脂、胆

固醇和聚乙二醇化脂质等成分组成。可离子化脂质

在酸性环境下带正电，便于与带负电的 mRNA 结

合；在生理 pH 条件下呈电中性，可减少与血液成

分的非特异性相互作用，从而保障其在体内循环

并有效将 mRNA 递送至细胞内。多款 COVID-19 
mRNA 疫苗即借助 LNP 实现高效递送 [30]。在此基

础上，科研人员还采用选择性器官靶向（selective 
organ targeting，SORT）的策略改良 LNP，通过在

LNP 表面偶联糖、核酸、多肽、抗体片段或全长抗

体等分子，实现 mRNA 对特定细胞、组织、器官或

肿瘤等精准靶向。例如，利用抗 CD3、CD4、CD5
抗体修饰 LNP 可靶向 T 细胞，用于体内编辑 T 细

胞以表达嵌合抗原受体（chimeric antigen receptor，
CAR）分子 [31]。随着 SORT 策略在 LNP 中的应用，

mRNA 与成簇规律间隔短回文重复序列及其相关蛋

白 9（clustered regularly interspaced short palindromic 
repeats/associated protein 9，CRISPR/Cas9）基因编

辑系统的结合方面也取得进展。Cheng 等 [32] 研究证

实了 SORT、mRNA、CRISPR 这 3 项技术的相容性

和可行性，利用靶向肺、脾、肝的 SORT LNP 递送

Cas9 mRNA 和单链向导 RNA（single guide RNA，

sgRNA），在小鼠体内实现了器官靶向性的基因编辑。

除 LNP 外，其他新型递送载体也在积极研发中，

并取得一定进展。其中，近期外泌体在 mRNA 递送

中的研究进展备受关注，外泌体递送 mRNA 在中枢

神经系统、肿瘤、感染性疾病、代谢性疾病、心血

管疾病中均显示出良好的应用潜力 [28]。尽管外泌体

具备诸如免疫原性低、生物相容性好、天然细胞间

分子递送等优势，但其在规模化生产、高效分离及

纯化等方面仍面临挑战。

随着 AI 技术的深度融合，mRNA 在序列设计

和优化方面将显著提升。同时，随着递送技术的不

断发展和成熟，mRNA 药物的应用领域也将不断

拓展。

2.3  mRNA 药物研发的优势

基于前述 mRNA 技术的原理，与传统疫苗相比，

mRNA 疫苗具备更快的研发和生产周期 [10]。此外，

mRNA疫苗研发优势还包括可表达胞内外靶点蛋白、

诱导体液和细胞双重免疫、无需额外佐剂、无病毒
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图 1  mRNA 疫苗的主要优势

Figure 1  Main advantages of mRNA vaccine

感染和基因整合风险、副作用小、生产成本低等（见 图 1）[33]。

从药物类型和机制角度，mRNA 技术涉及多种

疗法领域，包括疫苗、蛋白替代疗法、治疗性抗体、

细胞治疗和基因编辑 [34]；从疾病领域角度，基于

mRNA 的药物研发覆盖的适应证较为广泛，包括传

染病、肿瘤、代谢性疾病、心血管疾病、遗传病等 [35]。

上述 mRNA 药物的研发优势，随 mRNA 疫苗

的成功研发已大多获得验证。可以预见，mRNA 药

物将应用于更广阔的治疗领域。

3  mRNA 技术到临床应用
近 60多年，mRNA技术历经从早期发现和探索、

技术验证和发展至人类首个 mRNA 疫苗成功上市，

见证了 mRNA 技术从实验室向临床应用及商业化的

进化。

自 1961 年，Sydney Brenner 首 次 发 现 mRNA
之后，科学家们开始系统研究 mRNA 的生物学功

能，并尝试利用合成 mRNA 进行基因表达调控 [31]。

1969 年，Jerry Lingrel 首次利用分离出的 mRNA 合

成蛋白质；1984 年，Paul Kreig 首次实验室体外

合成 mRNA；1990 年，Jon Wolff 首次利用脂质体

将 mRNA 递送至动物体内；2001 年，LNP 首次

用 于 DNA 递 送；2005 年，Katalin Karikó 和 Drew 
Weissman 利用假尿苷嘧啶修饰可增强 mRNA 稳定

性，降低 mRNA 免疫原性和炎症反应；2005 年，

LNP 实现规模化生产；2012 年，首个 LNP 包裹的

mRNA 疫苗在小鼠体内进行研究；2013 年，首个鱼

精蛋白递送的 mRNA 狂犬疫苗进入临床研究；2015
年，首个LNP包裹的mRNA流感疫苗进入临床研究；

2018 年，首个 LNP 为载体的 RNA 药物 patisiran 获

批上市 [36]。

2019 年末，COVID-19 暴发。2020 年 1 月，德 
国 BioNTech 公司迅速启动“光速计划”，分别与

美国辉瑞公司、中国上海复星医药公司合作开发

BNT162b2 COVID-19 mRNA 疫 苗 [37-38]。2020 年， 
BioNTech 公 司 和 辉 瑞 公 司 的 临 床 研 究 显 示，

BNT163b2 在 16 岁及以上人群中的保护率高达

95%[39]。2020 年 4 月、7 月和 12 月，上海复星医药

的回爱民博士带领团队完成首个动物保护实验结果、

开展中国人群Ⅰ期临床及Ⅱ期桥接临床试验，并于

2021 年和 2022 年陆续发布结果 [40-42]。2020 年 12
月 2 日，英国率先批准 BNT162b2 有条件上市，随

后欧美国家相继批准其紧急使用 [43]。2021 年 1 月和

2 月，BNT162b2 分别在中国香港地区和中国澳门地

区获批紧急使用和特别许可进口，中文商品名为复

必泰 TM [44-45]。2021 年 8 月 23 日，美国食品药品监

督管理局（Food and Drug Administration，FDA）正

式批准BNT162b2上市，商品名为COMIRNATY® [46]。 
2022 年 12 月 20 日，上海复星医药宣布复必泰 TM 

及复必泰 TM 二价疫苗在中国香港地区正式获

批 [47]。2021 年和 2022 年，根据辉瑞公司财报，

COMIRNATY® 销量分别达到 368 亿美元和 320 亿

美元 [48]。

自 BioNTech 公司宣布启动“光速计划”，历

时不到一年，其研究成果便在全球多个国家和地区

获批紧急使用；历时20个月获得美国FDA正式批准。

因此，基于 mRNA 技术的药物研发周期短、灵活性

强、免疫效果好、副作用小、易生产和全球供应等

优势，也得到了充分体现和验证。

COVID-19 mRNA 疫苗 COMIRNATY® 成功快

速研发并大规模应用，在遏制 COVID-19 方面发挥
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了关键作用，更催化了基于 mRNA 技术的药物研发

热潮 [31, 49]。2024 年 5 月，美国 Moderna 公司研发的

呼吸道合胞病毒（RSV）mRNA 疫苗 mRESVIA® 获

美国 FDA 批准，成为全球首个获批用于非新型冠状

病毒的 mRNA 疫苗 [31]。

历经数十年发展，mRNA 技术已成功实现临床

应用。目前，全球多个 mRNA 药物研发项目均已进

入临床阶段，虽以传染病和肿瘤疫苗为主，但其适

应证已覆盖多种疗法及疾病领域 [33-34, 50]。mRNA 技

术未来将与更多的学科和技术深度融合，逐步拓展

至更广泛的医学临床应用场景。

4  挑战与展望
尽管 mRNA 技术在疫苗领域上取得巨大成功，

但其在治疗领域的进一步开发和应用仍面临关键

挑战。

mRNA 的稳定性和递送是主要挑战之一。天然

mRNA 易被核酸酶降解，且难以穿透细胞膜进入细

胞内 [1]。为此，研究人员开发了 LNP 等递送系统，

用于保护 mRNA 并促进其细胞摄取 [29]。然而，进

一步优化 LNP 的组成和结构以提高递送效率仍具挑

战性。此外，诸如自复制 mRNA、环状 RNA 等新

型 mRNA 技术也在不断发展，以期提高 mRNA 的

稳定性、翻译效率和表达持续性 [31]。

另一关键挑战是 mRNA 的免疫原性。天然

mRNA 可能激发机体固有免疫反应，造成炎症反应

和毒性 [9]。通过化学修饰 mRNA 核苷酸（如使用谷

氨酰胺取代尿嘧啶），可降低其免疫原性并提高安

全性 [51]。然而，仍需深入研究 mRNA 免疫原性的

分子机制，开发新型核苷修饰技术，以进一步优化

mRNA 设计。

此外，mRNA 疗法的长期安全性也是一个关键

问题。尽管 mRNA 表达的瞬时性有利于降低长期副

作用风险，且在生产过程中无需病毒载体和细胞培

养，但仍需长期随访患者以评估其安全性 [52]。同时，

需确保 mRNA 不会通过细胞核整合或其他途径产生

意外的基因修饰效应。

mRNA 技术正处于快速发展阶段，尽管面临挑

战，mRNA 技术仍展现出广阔的应用前景。mRNA
疫苗已被证实具有快速开发、高效免疫等优势，不

仅可用于预防多种已知传染病，还能快速应对未来

可能出现的新型传染病 [10]。另一方面，mRNA 治疗

为许多遗传性和获得性疾病提供了新的治疗手段，

有望填补现有治疗方案的空白 [53]。此外，mRNA 技

术已应用于个体化医疗领域。通过测序分析患者的

基因组，设计针对性 mRNA 药物，为肿瘤患者带来

副作用更小、效果更佳的精准治疗方案 [54]。

5  结语
mRNA 技术作为革命性生物技术，在过去数十

年中取得了显著进展，从基础研究到临床应用均取

得了令人瞩目的成果。本文详细阐述了 mRNA 技术

从理论到应用的历程，包括其在蛋白质合成中的核

心作用、mRNA 药物研发的关键步骤及 mRNA 疫

苗的成功案例等。尽管 mRNA 技术的应用仍面临

mRNA 的稳定性、递送效率及免疫原性等挑战，但

相关研究正积极推进突破。随着技术的不断进步和

科研人员的持续努力，mRNA 技术的应用前景将更

加广阔，有望在传染病预防、肿瘤治疗、遗传病治

疗及个体化医疗等领域发挥更大作用，为人类健康

做出更多贡献。mRNA 技术的快速发展和应用，也

推动未来医学将进入更精准、更高效的新时代。
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Oncology, Cancer Cell, Blood 等期刊发表 SCI 论文 100 余篇，编著专著 8 部，曾获第四届转化医学奖·国际合

作奖等国内、国际奖项 20 余项。

（责任编辑：康银花）

14(1): 110. 

[44] 	  上海复星医药集团. 复星医药和 BioNTech 共同宣布 mRNA 新

冠疫苗于中国香港获紧急使用认可[EB/OL]. (2021-01-25)[2025-

03-10]. https://www.fosunpharma.com/content/details165_7629.

html.

[45] 	  上海复星医药集团 . 复星医药和 BioNTech 共同宣布 mRNA

新 冠 疫 苗 于 中 国 澳 门 获 特 别 许 可 进 口 批 准[EB/OL]. (2021-

02-25)[2025-03-10]. https://www.fosunpharma.com/content/

details165_7625.html.

[46] 	  U.S. Food and Drug Administration. FDA approves first COVID-19 

vaccine[EB/OL]. (2021-08-23)[2025-03-10]. https://www.fda.gov/

news-events/press-announcements/fda-approves-first-covid-19-

vaccine.

[47] 	  复星国际有限公司. 复必泰疫苗于中国香港获批成为正式注 

册药品[EB/OL]. (2022-12-20)[2025-03-10]. https://www.fosun.com/

content/details46_3448.html.

[48] 	  Richter F. Pfizer revenue boosted by Covid-19 drugs[EB/OL]. (2022-

02-09)[2025-03-10].  https://www.statista.com/chart/25434/pfizer-

annual-revenue/.

[49] 	  Krammer F. SARS-CoV-2 vaccines in development[J]. Nature, 2020, 

586(7830): 516-527. 

[50] 	  Webb C, Ip S, Bathula N V, et al. Current status and future 

perspectives on MRNA drug manufacturing[J]. Mol Pharm, 2022, 

19(4): 1047-1058. 

[51] 	  Karikó K, Muramatsu H, Welsh F A, et al. Incorporation of 

pseudouridine into mRNA yields superior nonimmunogenic vector 

with increased translational capacity and biological stability[J]. Mol 

Ther, 2008, 16(11): 1833-1840. 

[52] 	  Wadhwa A, Aljabbari A, Lokras A, et al. Opportunities and challenges 

in the delivery of mRNA-based vaccines[J]. Pharmaceutics, 2020, 

12(2): 102. 

[53] 	  Hajj K A, Whitehead K A. Tools for translation: non-viral materials 

for therapeutic mRNA delivery[J]. Nat Rev Mater, 2017, 2: 17056. 

[54] 	  Rojas L A, Sethna Z, Soares K C, et al. Personalized RNA neoantigen 

vaccines stimulate T cells in pancreatic cancer[J]. Nature, 2023, 

618(7963): 144-150. 


