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mRNA 疫苗及 mRNA 递送技术的研究进展
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[ 摘要 ] 严重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe acute respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）的大流行以空前速度

推动了信使 RNA（messenger RNA，mRNA）疫苗的技术发展和临床应用，使其从实验室概念跃升为全球流行病防控的关键工具之一。

近年来，mRNA 疫苗的研究焦点已从单一的冠状病毒防御，扩展至新型传染病防治、肿瘤靶向治疗及罕见病治疗等多种疾病治疗领域，

同时致力于突破递送效率、靶向能力及专利壁垒等关键技术瓶颈。重点从临床研究、临床前研究及递送技术 3 个方面，综述 mRNA 疫

苗的最新研究进展。
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Research Advances in mRNA Vaccines and 
mRNA Delivery Technologies
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( School of Pharmaceutical Sciences/ Key Laboratory of Smart Drug Delivery Ministry of Education/ State Key Laboratory of Molecular 
Engineering of Polymers, Fudan University, Shanghai 201203, China )

[Abstract] The pandemic of severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) has driven the development and clinical 
application of messenger RNA (mRNA) vaccine technology at an unprecedented speed, elevating them from a laboratory concept to one of 
the key tools for global epidemic prevention and control. In recent years, the research focus of mRNA vaccines has expanded from single 
defense against coronaviruses to prevention and control of emerging infectious diseases, targeted therapy of tumors, and treatment of rare 
diseases. Meanwhile, efforts are being made to break through key technical bottlenecks such as delivery efficiency, targeting capability and 
patent barriers. This review summarizes recent advances in mRNA vaccine research from the perspectives of clinical studies, preclinical 
developments, and delivery techniques.
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疫苗是一类旨在提高机体对特定病原体感染

或特定疾病免疫力的生物制品，其通过诱导机体产

生免疫应答以预防或治疗疾病。其中，信使 RNA
（messenger RNA，mRNA）疫苗是将含有编码抗

原蛋白的 mRNA 导入人体，在体内进行翻译，产

生抗原蛋白，从而激发免疫保护作用。mRNA 疫

苗的发展历经多个阶段。1990 年 Wolff 团队首次证

实裸露的 mRNA 在体内具备表达能力成为 mRNA
疫苗发挥免疫效应的理论基础 [1]。2005 年 Katalin 
Karikó 与 Drew Weissman 通过核苷碱基修饰解决了

mRNA 疫苗引发的过度免疫激活反应，为 mRNA
疫苗的开发奠定基础，二人也因此于 2023 年获得

诺贝尔生理学或医学奖 [2]。2010 年后，由可电离脂

质、磷脂、胆固醇及聚乙二醇化脂质组成的脂质纳

米颗粒（lipid nanoparticle，LNP）技术逐渐成熟，

通过静电作用包封 mRNA，最终成功应用于开发高

效、安全的 mRNA 疫苗 [3]。2019 年严重急性呼吸

综合征冠状病毒 2（severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2，SARS-CoV-2）大流行，以史无前例

的紧迫性将 mRNA 疫苗技术推向了全球公共卫生应

对策略的核心位置。mRNA 疫苗的核心优势在于快

速的研发周期、高效的免疫应答能力和灵活的生产

能力，在应对 SARS-CoV-2 大流行中优势尽显。辉

瑞与 BioNTech 公司联合开发的 BNT162b2 疫苗和

莫德纳公司的 mRNA-1273 疫苗，在关键性Ⅲ期临

床试验中分别达到了 95% 和 94.1% 的保护效力 [4]。

首次在人群中验证了 mRNA 疫苗的临床可行性与卓

越效力。mRNA 疫苗的成功立足于数十年对 mRNA
稳定性、递送系统和抗原免疫原性方面的深入研究，

彻底改变了全球疫苗研发的思维模式和技术路径。

然而，随着 SARS-CoV-2 进入常态化防控阶

段，疫苗需求急剧萎缩导致多家 mRNA 疫苗企业

陷入困境，企业纷纷转向肿瘤疫苗、流感疫苗及罕
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图 1  2020 年以来全球发表的 mRNA 疫苗相关研究论文数量统计图

Figure 1  The statistical chart showing the numbers of mRNA vaccine-related research papers published 

worldwide since 2020

表 1  2021—2025 年处于临床试验阶段的代表性 mRNA 疫苗

Table 1  Representative mRNA vaccines in the clinical trial stage in 2021-2025

疫苗名称/代号 预防或治疗的疾病/病毒
递送
载体

给药途径 研发公司
临床试验
登记号

临床试
验阶段

VidPrevtyn® Beta SARS-CoV-2 LNP 肌肉注射 赛诺菲公司 NCT05749926 Ⅲ期

Omicron XBB.1.5 SARS-CoV-2 LNP 肌肉注射 葛兰素史克公司 NCT06374394 Ⅲ期

LVRNA021 SARS-CoV-2 LNP 肌肉注射 艾美疫苗有限公司 NCT05939648 Ⅱ期

ChAd-triCoV/Mac SARS-CoV-2 LNP 雾化吸入 麦克马斯特大学 NCT06381739 Ⅱ期

LVT-001 SARS-CoV-2 LNP 鼻腔给药 ANRS 新发传染病研究机构 NCT06821126 Ⅰ/Ⅱ期

H3 mRNA 流感病毒 LNP 肌肉注射 赛诺菲公司 NCT05755620 Ⅰ期

VRC H1ssF 3928 流感病毒 铁蛋白 肌肉注射 美国国家过敏和传染病研究所 NCT05829356 Ⅰ期

RSV/hMPV mRNA 呼吸道合胞病毒/人偏肺病毒 LNP 肌肉注射 赛诺菲公司 NC106237296 Ⅰ期

JCXH-108 呼吸道合胞病毒 LNP 肌肉注射 嘉晨西海公司 NCT06564194 Ⅰ期

CH505M5 N197D mRNA 艾滋病 LNP 肌肉注射 美国国家过敏和传染病研究所 NCT06557785 Ⅰ期

V3G CH848 mRNA-Tr2 艾滋病 LNP 肌肉注射 美国国家过敏和传染病研究所 NCT05903339 Ⅰ期

Chlamydia mRNA vaccine 沙眼衣原体 ND 肌肉注射 赛诺菲公司 NC106891417 Ⅰ/Ⅱ期

SYS6017-001 带状疱疹 LNP 肌肉注射 石药集团 NC106954818 Ⅰ期

HZ vaccine-(IN001) 带状疱疹 LNP 肌肉注射 深圳市申鑫生物科技有限公司 NCT06375512 Ⅰ期

GBP560-A 日本脑炎 ND 肌肉注射 SK Bioscience 有限公司 NCT06680128 Ⅰ/Ⅱ期

见病治疗等新领域，但其面临的主要挑战包括技术

专利壁垒、递送效率低等问题。值得注意的是，

海外 mRNA 药企在递送技术专利方面布局相当完

善，LNP 系统的主要专利由 Arbutus 公司等少数欧

美企业和机构拥有，莫德纳公司、BioNTech 公司

及 CureVac 公司等全球疫苗研发公司均曾陷入与

Arbutus 公司的专利纷争，其中莫德纳公司与 Arbutu
公司甚至展开了长达 7 年的专利诉讼 [5]。因此，开

发新型可电离脂质以规避现有 LNP 专利限制，或开发

具有自主知识产权的递送载体以突破 LNP 技术壁垒，

已成为中国 mRNA 疫苗企业开展研发的关键路径。

另一方面，自 2019 年以来，有关 mRNA 疫苗的

研究论文数量呈爆发式增长（见图 1）。与之形成鲜

明对比的是，目前已成功商业化的 mRNA 疫苗产品

屈指可数，且主要集中于SARS-CoV-2疫苗。这种“实

验室繁荣”与“市场稀缺”的反差所折射的科学技

术瓶颈在于 mRNA 递送难题，即如何增强 mRNA
疫苗靶向性，提高 mRNA 溶酶体逃逸以提升胞浆递

送效率，是目前 mRNA 疫苗研究的难点和热点 [6]。 
本文将从临床研究、临床前研究及递送技术 3 个方

面综述 mRNA 疫苗研究的新进展。

1  临床研究中的 mRNA 疫苗
mRNA 疫苗的临床研究已从单一的冠状病毒防

御，扩展至新型传染病防治、肿瘤靶向治疗及罕见

病治疗等多种疾病治疗领域（见表 1）。
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1.1  呼吸道传染病

呼吸道传染病仍是全球公共卫生领域面临的重

要威胁之一。目前进入临床试验阶段的 mRNA 疫

苗主要针对呼吸道传染病的预防和控制，如 SARS-
CoV-2、流感病毒、呼吸道合胞病毒等 [7]。由表1可见，

多家公司和研究机构正加速推进针对上述重要呼吸

道传染病的 mRNA 疫苗研发进程。

面对 SARS-CoV-2 病毒持续出现的新型变异

株，针对 Omicron 等变异株的加强型 mRNA 疫苗

的研发与临床试验正在加速推进。赛诺菲公司研

发的 VidPrevtyn®Beta 是一款采用 LNP 载体递送的

mRNA 疫苗，其针对 SARS-CoV-2 的Ⅲ期临床试验

（NCT05749926）显示，经肌肉注射后可持续提供

长达 10 周的有效保护 [8]。葛兰素史克公司开发的靶

向 Omicron XBB.1.5 变异株的 mRNA 疫苗，同样采

用 LNP 载体递送和肌内注射方式，目前已进入Ⅲ期

临床试验（NCT06374394），初步结果显示该疫苗

能以几何倍数显著提升针对 Omicron 的中和抗体滴

度 [9]。在国内，艾美疫苗有限公司的 LVRNA021 也

已进入Ⅱ期临床试验（NCT05939648），同样是采

用 LNP 递送 mRNA 疫苗，经肌肉注射后能够诱导

产生高水平的 SARS-CoV-2 中和抗体 [10]。除传统肌

肉注射外，疫苗的给药方式也在不断丰富与创新。

麦克马斯特大学开发的 ChAd-triCoV/Mac 是首批采

用雾化吸入方式进入Ⅰ/Ⅱ期临床研究的 mRNA 疫

苗（NCT06381739），该疫苗以呼吸道和肺部为主

要递送与吸收靶点，能够覆盖多种病毒表位，并有

效促进黏膜 T 细胞免疫反应 [11]。在 2025 年 1 月，

ANRS 新发传染病研究机构启动了 LVT-001 鼻腔给

药 mRNA 疫苗的Ⅰ/Ⅱ期临床试验（NCT06821126），

旨在系统评估其安全性和免疫原性。目前肌肉注射

仍是 mRNA 疫苗的主流给药途径，但雾化吸入、鼻

腔给药等新尝试已逐步开展。免疫途径的持续拓展

和创新，有望在未来显著提升 mRNA 疫苗的靶向性

和依从性，并减少全身不良反应发生风险。

在流感疫苗研发领域，赛诺菲公司开发的 H3 
mRNA 疫苗采用 LNP 作为递送载体，包载流感病

毒全长血凝素（hemagglutinin，HA）基因序列，目

前已进入Ⅰ期临床试验阶段（NCT05755620）。美

国国家过敏和传染病研究所研发的 VRC H1ssF 3928
疫苗（NCT05829356），利用幽门螺杆菌中的非血

红素铁蛋白组装形成纳米颗粒，并包载流感病毒

HA 基因序列 [12]。与传统 LNP 载体相比，该铁蛋白

自组装形成的多价结构可通过 pH 值变化调节电荷

状态，将 mRNA 分子包载于其笼状空腔内，同时其

兼具免疫佐剂特性，有助于增强 B 细胞识别和中和

抗体的产生，从而激发强烈且持久的免疫反应 [13]，

为 mRNA 疫苗的开发提供新的策略。

此外，针对呼吸道合胞病毒和人偏肺病毒的

mRNA 疫苗也取得一定进展。赛诺菲公司的 RSV/
hMPV mRNA 疫苗（NC106237296）和嘉晨西海公

司的 JCXH-108 疫苗（NCT06564194）均采用 LNP
递送系统，并通过肌肉注射途径开展Ⅰ期临床试验，

有望为易感人群提供新的防护选择。

1.2  其他感染性疾病

除呼吸道传染病外，其他感染性疾病领域的

疫苗名称/代号 预防或治疗的疾病/病毒
递送
载体

给药途径 研发公司
临床试验
登记号

临床试
验阶段

mRNA-1647 巨细胞病毒 ND 肌肉注射 莫德纳公司 NCT06133010 Ⅱ期

Acne mRNA vaccine 轻度痤疮 ND 肌肉注射 赛诺菲公司 NCT07013747 Ⅰ/Ⅱ期

VBE00001 中度至重度痤疮 ND 肌肉注射 赛诺菲公司 NCT06316297 Ⅰ/Ⅱ期

mRNA-4157 黑色素瘤 LNP 肌肉注射 默沙东公司 NCT05933577 Ⅱ/Ⅲ期

BNT122 胰腺导管腺癌 LNP 静脉注射 BioNTech 有限公司 NCT05968326 Ⅱ期

RG002 宫颈上皮内瘤变 ND 肌肉注射 睿安基因生物科技有限公司 NCT06273553 Ⅰ/Ⅱ期

EBV mRNA vaccine EBV 阳性晚期恶性肿瘤 LNP 肌肉注射 华西医院 NCT05714748 Ⅰ期

KRAS-mutated mRNA KRAS 突变恶性肿瘤 LNP 肌肉注射 四川大学 NCT07004244 Ⅰ期

iNeo-Vac-R01 消化系统肿瘤 ND 皮下注射 邵逸夫医院 NCT06019702 Ⅰ期

mRNA-3927 丙酸血症 LNP 静脉注射 莫德纳公司 NCT04159103 Ⅰ/Ⅱ期

DESCARTES-08 重症肌无力 LNP 静脉注射 Cartesian 公司 NCT04146051 Ⅱ期

mRNA-1195 多发性硬化症 ND 肌肉注射 莫德纳公司 NCT06735248 Ⅱ期

mRNA-1975/1982-P101 莱姆病 ND 肌肉注射 莫德纳公司 NCT05975099 Ⅰ/Ⅱ期

RAG-17 渐冻症 ND 静脉注射 中美瑞康公司 NCT05903690 Ⅰ期

SARS-CoV-2：severe acute respiratory syndrome coronavirus 2（严重急性呼吸综合征冠状病毒 2）；LNP：lipid nanoparticle（脂质纳米颗粒）；
EBV：Epstein-Barr virus（疱疹病毒）；ND：未公开

续表 1
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mRNA 疫苗研发也呈现多点突破态势。在艾滋病

防控领域，美国国家过敏与传染病研究所正推进的

CH505M5 N197D mRNA 疫苗 [14]（NCT06557785）
和 V3G CH848 mRNA-Tr2 疫苗（NCT05903339）均 
已进入Ⅰ期临床 [15]，这两款疫苗均采用 LNP 递送

并经肌肉注射接种，可诱导广谱中和抗体，为艾滋

病的防治提供有力支持。沙眼衣原体是一类寄生眼

部、可导致慢性传染性疾病的微生物，Chlamydia 
mRNA 疫苗的临床研究（NC106891417）为该类感

染性疾病的防控带来新希望。带状疱疹是由带状

疱疹病毒引起的急性感染性皮肤病，石药集团研

发 的 SYS6017-001 疫 苗（NC106954818） 和 申 鑫

生物科技有限公司研发的 HZ vaccine-(IN001) 疫苗

（NCT06375512）均已进入Ⅰ期临床，有望提供更

安全高效的带状疱疹防控选择，弥补现有预防手段

的不足。日本脑炎病毒疫苗 GBP560-A 目前已进入

Ⅰ/Ⅱ期临床试验（NCT06680128），显示出 mRNA
疫苗在神经系统病毒性疾病领域的应用潜力。此外，

莫德纳公司研发的巨细胞病毒疫苗mRNA-1647也进

入Ⅱ期临床研究阶段（NCT06133010），有望惠及

新生儿和易感人群。值得关注的是，针对细菌感染 
所致轻度痤疮的 Acne mRNA 疫苗（NCT07013747）
和中重度痤疮的 VBE00001 疫苗（NCT06316297）
也已进入Ⅰ/Ⅱ期临床阶段，充分体现了 mRNA 疫苗

技术的广泛适用性。

1.3  肿瘤预防和治疗领域

mRNA 疫苗已成为癌症免疫治疗领域极具前景

的平台。在疫苗接种过程中，mRNA 疫苗经递送载

体递送，在抗原呈递细胞（antigen presenting cell，
APC）内高效表达肿瘤抗原，促进 APC 活化并诱

导先天性和适应性免疫反应 [16]。凭借个性化设计灵

活、研发生产周期短、安全性高及可同时诱导产生

强烈体液免疫与细胞免疫应答等显著优势，mRNA
癌症疫苗在多个方面均优于传统疫苗，成为未来肿

瘤免疫治疗研究的重要方向 [17]。默沙东公司研发的

mRNA 癌症疫苗 mRNA-4157 包含 34 种编码患者肿

瘤特异性新抗原的 mRNA 分子，其与程序性死亡受

体 1（programmed death 1，PD-1）抑制剂帕博利珠

单抗的联合疗法在Ⅱ/Ⅲ期临床试验（NCT05933577）
中显示，可显著延长高危黑色素瘤切除患者的无复

发生存期 [18]。

BioNTech 公司基于手术切除的胰腺导管癌肿

瘤，实时合成个体化的新生抗原 mRNA 疫苗，采用

LNP 递送，并与抗程序性死亡配体 -1（programmed 
cell death ligand 1，PD-L1）免疫治疗和亚叶酸、氟

尿嘧啶、伊立替康和奥沙利铂四药化疗方案联合应

用。在Ⅱ期临床试验（NCT05968326）阶段诱导出

高水平、特异性的 T 细胞免疫反应应答，使 8 例注

射疫苗产生免疫应答胰腺癌患者的中位无复发生存

期显著增长 [19-20]。

华西医院研发的疱疹病毒（Epstein-Barr virus，
EBV）mRNA 疫 苗（NCT05714748） 开 启 了 EBV
阳性晚期恶性肿瘤的个体化免疫治疗探索，为 EBV
相关恶性肿瘤，如鼻咽癌和某些淋巴瘤的免疫治疗

提供了新策略。四川大学开发的 KRAS 突变 mRNA
疫苗（NCT07004244）针对突变型恶性肿瘤，通过

LNP 递送系统将 mRNA 疫苗经肌肉注射入体内，也

成为肿瘤精准治疗的重要突破。邵逸夫医院研发的

iNeo-Vac-R01 疫苗采用皮下注射方式，开展针对消

化系统肿瘤的临床试验（NCT06019702）。

1.4  罕见病

罕见病患者人群数量少，传统药物开发投入高、

回报低，往往导致制药企业缺乏研发积极性。然而，

mRNA 疫苗凭借其可快速设计、高度灵活及生产成

本相对较低等独特优势，极大降低了罕见病药物开

发的周期和成本，为罕见病治疗领域带来巨大发展

前景。

丙酸血症是一种罕见的遗传代谢病，由丙酰辅

酶 A 羧化酶 α 亚基（propionyl coenzyme A carbox-
ylase-α，PCCA） 或 β 亚 基（propionyl coenzyme A 
carboxylase-β，PCCB）基因突变导致酶功能缺陷，

进而引起有毒代谢产物的积累，诱发危及生命的代

谢性失偿事件。莫德纳公司开发的 mRNA-3927 是

一种利用 LNP 递送编码人源 PCCA 和 PCCB 蛋白

亚基的 mRNA 治疗药物。该产品已进入临床试验阶

段（NCT04159103），这也是首个开展细胞内蛋白

质替代疗法的 mRNA 药物临床研究。初步临床结果

显示，在为期 12 个月的治疗期间，受试者未出现

相关毒性，且代谢性失偿的发生风险降低了 70%，

显示出良好的安全性和潜在的临床价值 [21]，凸显了

mRNA 技术在体内高效替代缺陷蛋白的潜力。与传

统的蛋白质替代疗法相比，mRNA 疗法采用简化代

码的模块化设计，直接在患者体内合成所需蛋白质，

从而大幅降低生产复杂性和成本。

重症肌无力是一种神经系统的自身免疫性疾

病，最常见的原因是免疫系统攻击神经细胞与肌肉

细胞信息交流处的蛋白，导致肌肉无力。Cartesian
公司开发了 DESCARTES-08 疗法，使用 LNP 递

送 mRNA 来改造嵌合抗原受体 T 细胞（chimeric 
antigen receptor T-Cell immunotherapy，CAR-T），

靶向浆细胞表面的成熟抗原，是首个基于 mRNA
的 CAR-T 细胞疗法，并推进到临床试验中。在Ⅱ
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期临床研究（NCT04146051）中，基于 mRNA 的

CAR-T 细胞疗法减轻了重症肌无力症状，且耐受

性良好，患者未出现明显不良反应 [22]。该研究结果

表明，mRNA 技术在细胞编程上具有灵活性，通过

LNP 载体递送特定 mRNA，可省去传统 CAR-T 疗

法中冗长且昂贵的体外细胞培养过程。

多发性硬化症是一种中枢神经系统慢性炎性

脱髓鞘性疾病，主要由免疫系统错误地攻击髓鞘，

导致神经功能受损。莫德纳公司开发的针对多发

性硬化症的 mRNA-1195 疫苗已进入临床Ⅱ期试验

（NCT06735248）。

莱姆病是由莱姆病螺旋体感染引起的罕见传

染病，莫德纳公司开发的针对莱姆病的 mRNA-
1975/1982-P101 疫 苗 已 进 入 Ⅰ/Ⅱ 期 临 床 试 验

（NCT05975099），进一步拓展了 mRNA 疫苗在罕

见病防治领域的前景。

肌萎缩侧索硬化症又称渐冻症，是一种慢性进

行性神经系统疾病。中美瑞康公司开发的 RAG-17
是一款以超氧化物歧化酶 1（superoxide dismutase 
1，SOD1）为靶基因的 RNA 治疗药物，通过降

低 SOD1 蛋白表达，可治疗由 SOD1 突变引起的

渐冻症患者。目前，该药物已进入Ⅰ期临床试验

（NCT05903690），其展现出 RNA 技术在细胞内

精确调控基因表达的优势。

2  临床前研究的 mRNA 疫苗
2.1  呼吸道传染病

近年来，新一代针对呼吸道传染病的 mRNA 疫

苗更多地使用合理设计的抗原和（或）多种抗原来

增加保护性免疫反应的广谱性 [23]。Arevalo 等 [24] 开

发了一种 mRNA-LNP 疫苗，该疫苗编码来自所有 
20 种已知甲型流感病毒亚型和乙型流感病毒谱系

的 HA 抗原。肌肉注射该疫苗后在小鼠和雪貂中引

发高水平的交叉反应和亚型特异性抗体，保护小鼠

和雪貂免受匹配或不匹配的病毒株的攻击。因此，

mRNA 疫苗可通过同时诱导针对多种抗原的抗体，

提供针对抗原多变病毒的保护。当新型大流行性流

感来临或面对变异性强的病原体时，即使与病毒株

不完全匹配的 mRNA 疫苗不会直接消灭病毒，而是

通过非中和机制减轻疾病的严重程度并降低感染者

的死亡率，这充分体现了 mRNA 疫苗在应对新发或

高度变异病原体时的重要作用和巨大潜力。Lin 等 [25] 
设计了一种包载修饰呼吸道合胞病毒融合糖蛋白

mRNA 的 LNP 疫 苗（LC2DM-LNP）， 该 疫 苗 可

诱导产生高效的中和抗体滴度，并在小鼠体内促进

Th1 型免疫反应。采用 LC2DM-LNP 肌肉注射免疫

的雌性大鼠表现出对呼吸道合胞病毒的强效免疫力。

当该疫苗接种于妊娠期雌性大鼠时，LC2DM-LNP
不仅能高效地将特异性抗体转移给子代，还能在不

增加肺部炎症的前提下，给予后代针对呼吸道合胞

病毒的保护。这些结果表明，LC2DM-LNP 有望作

为高危人群的呼吸道合胞病毒疫苗方案。

2.2  其他感染性疾病

mRNA 疫苗不断拓展其在感染类疾病领域的

应用范围，从常见病原体到新发病原体（如艰难梭

菌、拉沙热病毒等），并在多种新型感染类疾病的

防控中展现出广阔前景与重要作用。艰难梭菌感染

是由肠道艰难梭菌过度增殖并释放毒素引起，以腹

泻为主要表现的感染性疾病。Alameh 等 [26] 开发了

一种多价 mRNA-LNP 疫苗，旨在预防艰难梭菌感

染。该疫苗包载艰难梭菌毒素 A、毒素 B 和二型毒

素的 mRNA 序列。在小鼠模型中肌肉注射该疫苗可

引发强大且持久的全身性与黏膜特异性体液免疫和

细胞免疫反应，从而有效预防艰难梭菌感染，并显

著减轻肠道病变和炎症反应。拉沙病毒可导致严重

出血性疾病，病死率较高。Ronk 等 [27] 设计并制备

了 mRNA-LNP 封装的 mRNA 疫苗，可编码野生型

或预融合稳定型拉沙病毒糖蛋白复合物。在豚鼠模

型中，肌肉注射该 mRNA 疫苗均可诱导强效的糖蛋

白特异性抗体免疫反应，尤其是预融合稳定型组表

现出显著的融合蛋白介导功能。接种该 mRNA 疫苗

后豚鼠在致死性拉沙病毒攻击下获得了有效防护。

猴痘是由猴痘病毒（monkeypox virus，MPXV）

引起的一种传染性疾病，其病毒学和流行病学特征

仍不断演变。Ye 等 [28] 设计了一种包含猴痘病毒 5
种特定蛋白（M1R、E8L、A29L、A35R 和 B6R）

的 mRNA 疫苗（LNP-AR-MPXV5），在食蟹猴肌

肉注射两针该疫苗能够有效诱发体液和细胞免疫反

应，并对猴痘分支Ⅱ型毒株显示出良好的保护效果，

具体表现为预防皮肤病变、清除病毒血症和降低组

织病毒载量。上述研究结果为 LNP-AR-MPXV5 疫

苗的后续临床开发提供了实验依据。

鼠疫是由鼠疫耶尔森菌引起的一种高致死性急

性传染病，主要经鼠蚤叮咬传播。Kon 等 [29] 基于鼠

疫耶尔森菌的主要保护性成分——F1 荚膜抗原，设

计了核苷修饰的 mRNA-LNP 疫苗。该疫苗在小鼠

体内可诱导体液和细胞免疫反应，且单针接种后即

可对致死性鼠疫耶尔森菌感染提供快速和完全保护。

2.3  肿瘤预防和治疗领域

近年来，mRNA 肿瘤疫苗的研发主要聚焦于提

升抗原设计的精准性、增强递送系统的效率及探索

联合免疫调节策略，以进一步克服肿瘤免疫耐受与



821

Prog Pharm Sci    Oct. 2025     Vol. 49     No. 102025 年 10 月    第 49 卷    第 10 期

李韵璐，等：mRNA疫苗及mRNA递送技术的研究进展

免疫逃逸，提高临床疗效。同时，针对特定肿瘤开

发个体化肿瘤疫苗也成为重要方向，旨在提高免疫

应答的特异性和强度 [30]。

Trivedi 等 [31] 开发了一种癌症免疫基因组学分析

流程——开放阅读框抗原网络（open reading frame 
antigen network，ORAN），在胶质母细胞瘤和髓母

细胞瘤中鉴定了肿瘤特异性新生抗原及异常高表达

的肿瘤相关抗原。该流程基于选择性基因捕获和富

集策略，为不同个体肿瘤模型研发了肿瘤抗原特异

性 mRNA 疫苗。该研究表明，将个体化 mRNA 疫

苗联合抗 PD-L1 免疫检查点抑制剂或与离体扩增的

肿瘤抗原特异性淋巴细胞的过继细胞疗法相结合，

在高侵袭性小鼠胶质母细胞瘤模型中能激活 T 细胞

并增强其免疫效应，同时重塑肿瘤免疫抑制微环境，

显著提高了胶质母细胞瘤宿主的生存率。

Guo 等 [32] 构建了一个载体库 PEIRs，通过体内

转染实验，筛选出 mRNA 递送载体。该载体不仅具

备高效的 mRNA 递送能力，还可刺激干扰素基因刺

激蛋白（stimulator of interferon genes，STING）通路，

从而有效激活先天免疫反应。将该载体负载卵清蛋

白（ovalbumin，OVA）mRNA 作为肿瘤疫苗可预防

和治疗小鼠黑色素瘤。此外，载体负载混合谱系激

酶结构域样蛋白的 mRNA 作为原位肿瘤疫苗可有效

治疗小鼠原位胰腺癌。

2.4  罕见病

苯丙酮尿症（phenylketonuria，PKU）又称苯丙

氨酸羟化酶（phenylalanine hydroxylase，PAH）缺

乏症，是一种影响苯丙氨酸代谢的常染色体隐性遗

传病。PAH 基因突变导致体内苯丙氨酸水平显著升

高，导致大脑功能异常。Cacicedo 等 [33] 研究表明，

编码 PAH 的 mRNA 能够在 PKU 小鼠模型中恢复代

谢缺陷。静脉注射包裹于 LNP 的 PAH mRNA 后，

在小鼠肝脏中观察到 PAH 的表达，并且血液中的苯

丙氨酸水平持续降低。与对照组相比，小鼠脑内的

苯丙氨酸含量下降，神经功能也得到改善。该临床

前研究证实了 mRNA 疗法用于 PKU 治疗的潜力。

精 氨 酸 酶 1 缺 乏 症（arginase 1 deficiency，
ARG1-D）是一种由 ARG1 基因突变引起的罕见常

染色体隐性遗传病。Asrani 等 [34] 将编码 ARG1 的

mRNA 制备成 LNP，并通过尾静脉注射到 ARG1-D
小鼠体内，单次给药 7 天后，小鼠肝组织中 ARG1
蛋白水平显著增加。

黄霉素缺乏症是一种罕见的遗传性代谢紊乱

疾病，由 SLC25A13 基因突变导致柠檬酸转运蛋

白功能丧失。Cao 等 [35] 通过静脉注射负载人源

SLC25A13 mRNA 的 LNP，使功能性柠檬酸蛋白在

肝脏中表达，从而纠正代谢异常，接受治疗的小鼠

表现出身体发育改善和行为缺陷纠正。

α-1 抗胰蛋白酶缺乏症是一种遗传性疾病，其

特征是丝氨酸蛋白酶抑制剂水平低，使患者易患肺

部疾病。Karadagi 等 [36] 使用 LNP 包载的经化学修

饰的 SERPINA1 mRNA，经静脉注射后可提高小鼠

血清丝氨酸蛋白酶抑制剂水平，并使其在 5 ~ 7 天内

保持高于基线水平。

3  mRNA 递送技术
3.1  新型可电离脂质的设计与筛选

LNP是目前应用最广泛的mRNA递送平台技术 [37]。 
可电离脂质是 LNP 中占比最大的组分（摩尔比约

50%），也是决定其递送效率与疗效的关键辅料。

然而，LNP 的发展受到可电离脂质材料（如 DLin-
MC3-DMA、SM-102 和 ALC-0315）的相关专利限制。

可电离脂质分子通常由 3 个部分组成：头基、疏水

尾部及连接基团。头基通常较小且可电离，决定着

可电离脂质的电荷和极性，进而影响其溶解度、膜

相互作用和生理功能。目前常见的极性头基包括胺

基、胍基、杂环化合物及其组合 [38]。疏水尾部通常

含有 1 ~ 4 条疏水性烷基链，长度约为 8 ~ 20 个碳原

子。这些疏水尾部不仅影响可电离脂质的物理性质

（如 pKa），还会影响 LNP 的转染效率、生物降解

率和细胞毒性。目前，常见的尾部类型包括单链/支
链、饱和/不饱和链和可生物降解/不可生物降解链 [39]。

连接基团能调节脂质的 pH 值，稳定 LNP 结构，促

进与细胞膜的相互作用，并有助于 LNP 的溶酶体逃

逸。在体内，连接基团应保持一定的稳定性，又能

够被生物降解，在确保结构完整性的同时，实现后

续释放。当前在可电离脂质连接基团的设计中，酯键、

二硫键和酰胺键被广泛采用 [40]。各组成部分的化学

多样性使得通过组合化学可合成出大量结构各异的

可电离脂质 [40]。目前报道的新型可电离脂质见表 2。 
3.1.1  可电离脂质的高通量筛选  高通量筛选是从大

量候选分子中筛选出最优可电离脂质的常用方法，

目前大多数候选分子均是通过这一方法获得 [37]。

Chen 等 [43] 通过模块化策略合成了一个包含 96 种生

物可降解可电离脂质（LDILs）的材料库，用于提

高 mRNA 的体内递送效率。从中筛选得到的 4A3-
SCC-PH 由胺基头基、4 个二硫键连接基团以及 4 条

10 碳长的脂肪酸尾链组成，其独特的谷胱甘肽响应

型锥形结构使其具有溶酶体逃逸和快速 mRNA 释放

能力，其转染效率是 DLin-MC3-DMA 的 176 倍，

包载 Cre mRNA 的 4A3-SCC-PH 对小鼠肝细胞的编

辑效率高达 99%。
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表 2  新型可电离脂质概况

Table 2  Overview of new ionizable lipids

名称 / 代号 结构式 结构特征 实现目的 应用 参考文献

113-O12B 含有二硫键的丙烯酸
脂肪酸链

提高递送效率 基于 CRISPR-
Cas9 的基因编辑

[41]

306-N16B 脂尾中含酰胺键 选择性递送至肺 治疗肺部淋巴管
肌瘤的 mRNA 疫
苗

[42]

4A3-SCC-PH 4 个二硫键连接基团
及 4 条 10 碳长的脂肪
酸尾链

促进溶酶体逃逸 基于 Cre mRNA
的基因编辑

[43]

4A3-Cit 具有香叶醇尾部 促进溶酶体逃逸 基于肝酯酶
mRNA 的基因编
辑

[44]

93-O17S 
9322-O17S

含咪唑基团的头部 选择性递送至脾 基于 Cre mRNA
的基因编辑

[45]

L76 含有二硫键的 14 碳疏
水尾部

提高递送效率 基于 CRISPR-
Cas9 的基因编辑
以治疗白血病

[46]

Lipid 10 含哌嗪头基和酯基连
接基团

促进溶酶体逃逸 HA mRNA 疫苗 [37]

Lipid 2 含哌嗪头基和酰胺键
连接基团

促进溶酶体逃逸 SARS-CoV-2 
mRNA 疫苗

[47]

C14-4 醚基修饰的哌嗪头基 选择性递送至脾 递送 PD-1 嵌合
抗原受体 mRNA 

[48]

A-3 醚基修饰的哌嗪头基 选择性递送至肺 基于 Cre mRNA
的基因编辑

[49]

MIC1 
MIC2

含有 4 个叔胺氮原子
和 4 个疏水尾部

促进溶酶体逃逸 SARS-CoV-2 
mRNA 疫苗

[50]

SAL12 疏水尾部引入 STING
激动剂结构单元

具有 STING 佐
剂活性

SARS-CoV-2 
mRNA 疫苗

[51]
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Zong 等 [37] 构建了包含 16 种新型脂质的可电离

脂质库，研究发现短而分支的三烷基疏水结构能够

提高 LNP 的生物包容性和溶酶体逃逸能力。采用

其中表现最佳的三烷基脂质 Lipid 10 制备的 LNP，
包裹转甲状腺素蛋白小干扰 RNA（small interfering 
RNA，siRNA）后展现出更强的基因沉默效果和

更好的耐受性。在 HA 疫苗模型中，肌肉注射

Lipid-10 LNP 所诱导的抗体滴度与 SM-102 和 ALC-
0315 两种脂质制备的 LNP 相当或更高。Han 等 [56]

通过对 100 种结构多样的脂质组合化学库进行构效

关系分析发现，末端为烷基苯胺结构的“尾部状”

分子通常具有优异的递送性能。实验和理论研究均

表明，该类脂质分子中体积较大的苯环有助于形成

锥形构象，从而显著增强溶酶体逃逸和 mRNA 递送

效率。筛选得到的脂质能介导 mRNA 疫苗的局部递

送和全身递送，并可实现对脾脏的靶向递送。

Liu 等 [53] 合成了带有不同基团的多种二胺基可

电离脂质材料，体外筛选结果显示，在脂质分子的

苯环上引入不同取代基 [ 如 F、OH 及 B(OH)2] 可提

升 LNP 的包封效率，其中 DAL4-LNP 可在体内外

高效递送多种 mRNA 至肿瘤细胞。将负载白细胞介

素-12（interleukin-12，IL-12）mRNA 的 DAL4-LNP
接种体内，其对 B16F10 黑色素瘤的生长抑制作用

显著优于其他市售 LNP。Jiang 等 [57] 通过还原胺化

方法合成了一组包含 22 种可电离脂质的组合库，并

利用肺上皮细胞模型对其递送潜力进行评估。筛选

出的 T1-5 脂质在基于电荷稳定配方和稳定增强赋形

名称 / 代号 结构式 结构特征 实现目的 应用 参考文献

RAL-2 不对称酯基尾链 促进溶酶体逃逸 治疗黑色素瘤的
CD40 mRNA 疫
苗

[52]

DAL-4 硼酸、氟修饰的氨基
苯环结构

提高包封效率 治疗黑色素瘤的
CD40 mRNA 疫
苗

[53]

LIS-10 含有异山梨醇酯核心
和缩醛连接基团

提高递送效率 治疗黑色素瘤的
CD40 mRNA 疫
苗

[54]

CAP2 含有刚性疏水尾部（胆
固醇分子）、磷酸盐
连接基团

提高递送效率 基于 CRISPR-
Cas9 的基因编辑
以治疗男性不育
症

[55]

CRISPR-Cas9：clustered regularly interspaced short palindromic repeats-associated protein 9（成簇规律间隔短回文重复序列 - CRISPR 
相关蛋白 9）；Cre：cyclization recombination enzyme（环化重组酶）；HA：hemagglutinin（血凝素）；SARS-CoV-2：severe acute 
respiratory syndrome coronavirus 2（严重急性呼吸综合征冠状病毒 2）；PD-1：programmed death 1（程序性死亡受体 1）；STING：
stimulator of interferon genes（干扰素基因刺激因子） 

续表 2

剂下配制成 IR-117-17 LNP，与当前最先进的 LNP
和聚合物纳米颗粒相比，该 LNP 显著提升了肺部

mRNA 递送效率。经雾化给药后，IR-117-17 LNP
在肺部的 mRNA 递送效率较此前报道的最佳 LNP49
提高了 300 倍，且在气道中的递送效果最高可提升

45 倍。

3.1.2  可电离脂质的计算机辅助设计和人工智能预测  
尽管高通量筛选与分析技术已广泛应用于各类研究，

可电离脂质的设计仍局限于结构多样性的表层探索，

大规模库的构建和筛选依然面临成本高、难度大的

挑战。人工智能和计算机辅助设计有望进一步推动

LNP 技术的革新，显著缩短研发周期 [58]。基于 325
种 mRNA-LNP 疫苗的配方及其对应的免疫球蛋白

G（immunoglobulin G，IgG）滴度数据集，研究人

员开发了 LightGBM 机器学习算法作为 LNP 筛选的

预测模型 [59]。该模型不仅成功识别了可电离脂质的

关键亚结构，还准确预测了含 DLin-MC3-DMA 的

LNP 在体内效力高于 SM-102，与实验结果一致。

Ghosh 团队应用 LightGBM 算法分析了数据库中

LNP 的递送效率，发现可电离脂质分子中外部碳原

子的数量是影响转染效率的关键因素。基于此，该

研究团队进一步制备了结构修饰的 SM-102 和 ALC-
0315 类似物，并通过实验验证了模型的预测结果，

充分展示了机器学习分析在指导脂质分子设计方面

的巨大潜力 [60]。

Yuan等 [61] 利用人工智能指导的可电离脂质工程

平台（AI-guided ionizable lipid engineering，AGILE） 
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筛选最优的 LNP 配方。AGILE 平台基于预训练的

神经网络模型，结合 1 200 种可电离脂质的实验筛

选数据进行微调，随后应用该模型对包含约 1.2 万

种候选分子的大型分子库进行递送效能预测。人工

智能的介入使 AGILE 平台的筛选效率提升了百倍以

上，显著缩短了开发的周期，将 LNP 开发周期从传

统的几个季度甚至数年显著缩短至数周乃至数天。

经 AGILE 筛选得到的候选脂质已成功合成，并在生

物系统中进行了评估，展现了其加速个性化 LNP 开

发的潜力。

此 外， 生 成 对 抗 网 络（generative adversarial 
networks，GANs）实现了肿瘤特异性可电离脂质的

全新设计。GANs 平台可生成 pKa 为 6.2 ~ 6.8 的脂质

分子，并利用逆合成分析工具评估其可合成性。在生

成的 1 243 种脂质中，约 90% 可通过三步以内的反

应路线合成，且其对 mRNA 的亲和力均高于 DLin-
MC3-DMA。小鼠模型实验显示，这些脂质的肿瘤富

集量是基于 SM-102 的 LNP 的 3 倍 [62]。

3.2  新型递送技术

3.2.1  靶向递送  肝脏独特的生理结构使其对 LNP 具

有天然的富集特性。首先，肝脏中丰富的单核吞噬

细胞系统（尤其是肝巨噬细胞）可大量摄取 LNP；
其次，肝脏血管内皮细胞间的窗孔结构便于 LNP 在

肝脏中滞留；第三，肝脏的血容量大，且血流速度慢，

为 LNP 通过窗孔扩散并与肝细胞相互作用提供了充

足时间。然而，LNP 在治疗非肝脏疾病时，这种肝

向富集特性易导致 mRNA 在肝脏中过度积累，增加

肝毒性，降低靶向治疗效果 [63]。为解决此问题，研

究人员通过表面修饰策略，如连接特异性配体或抗

体，实现 LNP 对特定组织或肿瘤的定向递送与富集。

近年来，生物膜衍生递送材料、吸入给药系统及新

型脂质材料等新兴技术的发展，为 mRNA 疫苗的组

织特异性递送提供了新的技术手段，有望进一步优

化其体内分布，提高疗效。

生物膜衍生递送材料可特异性地将 mRNA 递

送至肿瘤细胞。Zhao 等 [64] 设计了一种环状多肽修

饰的癌细胞膜纳米颗粒，用于递送 IL-12的mRNA。癌

细胞膜作为该纳米颗粒的外壳，可使其在肿瘤微环 
境中实现肿瘤归巢和同源性靶向。在小鼠实验中，

所制备的该仿生纳米颗粒展现出优异的靶向性和免

疫治疗效果。Li 等 [65] 设计了以白血病细胞膜囊泡

修饰的金纳米颗粒，经全身给药后可特异性靶向白

血病细胞，实现对白血病的选择性 mRNA 递送治

疗。Xing 等 [66] 设计了基于细胞外囊泡（extracellular 
vesicle，EV） 的 mRNA 递 送 系 统， 该 系 统 将

mRNA 包裹于 EV 内部，在阳性乳腺癌小鼠模型中，

mRNA-EV 可在肿瘤组织中特异性保留，并显著抑

制肿瘤生长、延长生存时间。

吸入是一种直接作用于肺部的给药方式，但

mRNA-LNP 经吸入途径递送至肺部仍面临巨大挑

战，雾化器在压缩空气作用下易破坏 mRNA-LNP
的稳定性，降低转染效率。因此，核酸制剂吸入治

疗的研究重点在于优化 LNP 以适配吸入装置 [67]。

Lokugamage 等 [68] 研究显示，高摩尔比的聚乙二醇

（polyethylene glycol，PEG）修饰可在雾化过程中

保护 LNP，从而促进 mRNA 在肺部高效表达。另一

项研究也证实，通过优化 PEG 摩尔比及胆固醇结构，

可有效稳定雾化后的 mRNA-LNP，并促进其在囊性

纤维化肺组织中的 mRNA 表达 [69]。针对雾化过程

中 LNP 稳定性不足的问题，Kim 等 [70] 通过向 LNP
配方中添加亲水性支链聚合物辅料（bPEG20K），

在雾化时提升了 LNP 的带电性，进而抑制了雾化引

发的 LNP 聚集，稳定了雾化后的 mRNA-LNP，并

促进肺部 mRNA 的表达。

新型脂质材料也可促进mRNA疫苗的靶向递送。

通过将 LNP 中可电离脂质的酯键替换为酰胺键，也

可实现对肺部的靶向递送。研究表明，含酰胺键的

306-N16B 组分制备的 LNP 经全身给药后可实现对

肺部特异性 mRNA 递送，且通过改变 LNP 中胺头基

的化学结构可实现肺内特定亚细胞群体的转染 [42]。

带负电的磷脂酰丝氨酸（phosphatidylserine，PS）
作为信号分子，能增强细胞摄取，有研究用 PS 替

换阳离子脂质后发现，LNP 的正电荷降低一半，且

肝与脾的蛋白表达比由 81 变为 13[71]。此外，将 PS
直接掺入 LNP 后静脉注射，可在淋巴结和脾脏中同

时检测到有效的蛋白表达。Ren 等 [72] 研究发现，引

入支链和可降解脂尾的离子化脂质可增强 mRNA 对

脾脏的选择性递送，其设计的 A28-C6B2 脂质可在

静脉注射后实现脾脏特异性 mRNA 高表达，并能够

高效地将 mRNA 递送至 APC。Cai 等 [73] 通过筛选

含硫酮醛和可电离胺的合成脂质库，开发出一种活

性氧可降解的 LNP，能够选择性地将 mRNA 递送至

Hela 细胞，并实现蛋白高效表达。

3.2.2  促进溶酶体逃逸  mRNA 疫苗的内体-溶酶体

逃逸效率是影响核酸递送效率的限制性因素。当纳

米颗粒通过胞吞和胞饮途径进入细胞后，纳米颗粒

需要在溶酶体逃逸，否则会被溶酶体降解。仿生递

送系统等多种新型递送系统通过诱导溶酶体膜去稳

定化，实现对溶酶体的干扰和破坏，从而高效促进

mRNA 的溶酶体逃逸 [74]。

Li 等 [75] 以 细 菌 外 膜 囊 泡（outer membrane 
vesicle，OMV）为 mRNA 递送平台，通过基因工
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程在其表面修饰李斯特溶素 O，制备得到 OMV-
LL；将其与抗原 mRNA 结合后递送至树突状细胞

（dendritic cell，DC），其中李斯特溶素 O 可有效

破坏溶酶体膜，进而促进溶酶体逃逸及抗原的交叉

呈递。研究表明，OMV-LL-mRNA 能显著抑制黑色

素瘤生长，并在结肠癌模型中实现了 37.5% 的治愈

率。此外，该疫苗还可诱导持久的免疫记忆，在 60
天后仍能有效保护小鼠抵御肿瘤复发。

He 等 [76] 开发了一种新型 mRNA 纳米疫苗

（HM@Mn3O4-mRNA），其利用 DC 细胞和细菌膜

组成的混合细胞膜包裹负载 OVA mRNA 的氧化锰

纳米颗粒。该氧化锰颗粒具备优异的离子交换能力，

可在细胞内诱导缓慢质子化，促进抗原逃逸。体外

实验结果显示，HM@Mn3O4-mRNA 纳米疫苗能靶

向 DC 细胞，实现溶酶体逃逸，增强抗原表达，从

而高效呈递抗原并激活 DC 细胞。体内实验结果显

示，HM@Mn3O4-mRNA 纳米疫苗可靶向并滞留于

淋巴结，持续刺激抗原呈递，从而激发强烈的 T 细

胞免疫应答。

Li 等 [77] 用软骨细胞仿生、含氟苯硼酸修饰的

可离子化脂质体开发了 ChD-FL/sgGPR 递送系统，

可协同递送 mRNA，显著增强了溶酶体逃逸和核内

递送效率。在肥胖大鼠模型中，关节腔内注射 ChD-
FL/sgGPR 实现了药物的长效滞留，有效抑制了软

骨组织降解和骨结构破坏，显著延缓了骨关节炎的

进程。

Qiu 等 [78] 开发了一种可吸入的乳外泌体递送系

统，用于包裹靶向转化生长因子 β1（transforming 
growth factor β1，TGF-β1）的 siRNA（M-siTGF-β1）。

M-siTGF-β1 通过雾化方式递送至肺纤维化小鼠的肺

部，体外实验证实其具有良好的胶原组织穿透性和

溶酶体逃逸能力。研究结果显示，吸入式M-siTGF-β1
能显著减轻炎症浸润，抑制细胞外基质沉积，并使

肺纤维化小鼠的生存率提高了 4.7 倍。

4  结语与展望
mRNA 疫苗技术备受瞩目，已成为生物医药

领域的重要变革技术。随着 SARS-CoV-2 流行进入

常态化防控阶段，mRNA 疫苗的研究焦点已从单

一传染病防控，拓展至肿瘤免疫、罕见病及其他感

染性疾病等多元方向，展现出广阔的应用前景。然

而，mRNA 疫苗产业化进程中仍面临诸多挑战：

递送系统的专利壁垒限制了关键技术创新；现有以

LNP 为主的递送载体在靶向性及转染效率等方面尚

有待提升；mRNA 分子的稳定性差、易被核酸酶

降解等缺点，也制约了疫苗的有效性和持久性。尽

管 mRNA 疫苗在全球范围内市场潜力巨大，但除

SARS-CoV-2 疫苗外，真正实现商业化的 mRNA 产

品仍极为有限。未来，突破专利和递送技术瓶颈、

提升 mRNA 靶向能力、优化载体与降低生产成本，

将是推动 mRNA 疫苗持续发展的关键。随着技术

的不断革新与产学研用深度融合，mRNA 疫苗有望

在传染病预防、肿瘤治疗等更多疾病领域发挥重要

作用。
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