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Abstract: Following the COVID-19 pandemic, mRNA technology has expanded from a 

platform used primarily for infectious-disease vaccines into a broader biopharmaceutical platform. 

Major post-pandemic directions include next-generation vaccines, personalized cancer vaccines, 

and protein-replacement therapies. This structured narrative review examined publications indexed 

in PubMed/Medline, Scopus, and Web of Science from 2005 to 25 August 2026; National Library of 

Medicine and regulatory sources were consulted when updated clinical or regulatory status was 

required. Of 185 records initially identified, 22 scientific publications were included in the main 

synthesis. The evidence indicates that mRNA platforms offer important advantages in rapid design, 

partial standardization of manufacturing processes, and adaptability to precision medicine. Post-

COVID-19 development has extended to RSV, seasonal influenza, combination vaccines, cancer, and 

selected inherited metabolic disorders. Important challenges nevertheless remain, including RNA 

instability, lipid nanoparticles delivery efficiency and safety, tissue targeting, repeated dosing, 

quality control, and manufacturing costs. For Vietnam, the review proposes a staged capability 

pathway encompassing mRNA design and bioinformatics, LNP formulation and analytical testing, 

preclinical and clinical development, and ultimately manufacturing. These priorities are presented 

as evidence-informed strategic implications rather than conclusions from a formal assessment of 

Vietnam's current national capacity. 

Keywords: mRNA technology; Biopharmaceuticals; Lipid nanoparticles; mRNA vaccines; 

Personalized cancer vaccines. 

 

1. Đặt vấn đề 

Công nghệ mRNA (messenger RNA) sử 

dụng RNA thông tin để hướng dẫn tế bào tổng 

hợp protein đích mà không cần tích hợp vật liệu 

di truyền vào hệ gene. Nhờ khả năng thay đổi 

nhanh trình tự mã hóa và sử dụng quy trình sản 

xuất có thể chuẩn hóa ở nhiều công đoạn, mRNA 

được xem là một nền tảng có tính linh hoạt cao 

trong phát triển vaccine và thuốc sinh học (Pardi 

et al., 2018; Sahin et al., 2014). Đại dịch 

COVID-19 đã tạo bước ngoặt đối với công nghệ 

này. Các vaccine BNT162b2 và mRNA-1273 

chứng minh rằng sản phẩm mRNA có thể được 

phát triển, sản xuất và triển khai trên quy mô lớn 

trong thời gian ngắn, đồng thời mở rộng niềm tin 

vào khả năng ứng dụng của nền tảng mRNA 

ngoài lĩnh vực COVID-19 (Baden et al., 2021; 

Polack et al., 2020). Sau đại dịch, nghiên cứu 

mRNA chuyển từ mục tiêu chứng minh tính khả 

thi sang mở rộng chỉ định và tối ưu hóa công 

nghệ. Những hướng phát triển nổi bật gồm 

vaccine phòng RSV và cúm mùa, vaccine ung 

thư cá thể hóa dựa trên neoantigen, liệu pháp 

thay thế protein hoặc enzyme và các thế hệ RNA 

mới (Damase et al., 2021; Rohner et al., 2022). 

Sự đa dạng này cho thấy mRNA đang phát triển 

từ một nền tảng vaccine thành một nền tảng 

dược phẩm sinh học đa mục tiêu. Tuy nhiên, việc 

chuyển đổi từ thành công của vaccine COVID-

19 sang các lĩnh vực khác vẫn gặp nhiều thách 

thức. Độ ổn định của RNA, hiệu quả và độ an 

toàn của hệ dẫn truyền lipid nanoparticles 

(LNP), khả năng hướng mô đích, yêu cầu sử 

dụng lặp lại và kiểm soát chất lượng sản xuất 

vẫn là những rào cản quan trọng (Hou et al., 

2021; WHO, 2021). Đồng thời, mức độ thành 
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công giữa các chương trình phát triển không 

đồng đều, cho thấy hiệu quả của nền tảng mRNA 

vẫn phụ thuộc vào đặc điểm của từng bệnh và 

từng chỉ định điều trị. Trong bối cảnh đó, việc 

tổng hợp các bằng chứng hậu COVID-19 có ý 

nghĩa quan trọng đối với định hướng nghiên cứu 

và phát triển công nghệ sinh dược. Bài viết 

nhằm: (i) tổng hợp sự phát triển của công nghệ 

mRNA hậu COVID-19; (ii) so sánh mức độ 

trưởng thành của vaccine truyền nhiễm, vaccine 

ung thư cá thể hóa và liệu pháp thay thế protein; 

(iii) phân tích các rào cản kỹ thuật chủ yếu; và 

(iv) thảo luận các hàm ý đối với Việt Nam. 

2. Tổng quan nghiên cứu 

Một phân tử mRNA dùng trong điều trị 

thường gồm mũ 5’, vùng không dịch mã (UTR) 

ở đầu 5’ và 3’, vùng mã hóa và đuôi poly(A). 

Việc tối ưu các thành phần này ảnh hưởng trực 

tiếp đến độ ổn định, hiệu suất dịch mã và mức 

biểu hiện protein. Đặc biệt, biến đổi nucleoside 

là bước tiến nền tảng giúp giảm sự nhận diện 

miễn dịch bẩm sinh ngoài mong muốn và tạo 

tiền đề cho các sản phẩm mRNA hiện đại 

(Karikó et al., 2005; Sahin et al., 2014). Sau khi 

được đưa vào tế bào, mRNA được giải phóng 

vào bào tương và được ribosome dịch mã thành 

protein đích. Đối với vaccine, protein này đóng 

vai trò kháng nguyên để khởi phát đáp ứng miễn 

dịch; đối với liệu pháp điều trị, sản phẩm dịch 

mã có thể bổ sung protein hoặc enzyme bị thiếu 

hụt. Do biểu hiện mang tính tạm thời và không 

đòi hỏi tích hợp vào hệ gene, mRNA có hồ sơ rủi 

ro khác với các công nghệ chỉnh sửa gene, mặc 

dù độ an toàn vẫn phụ thuộc vào trình tự, hệ dẫn 

truyền, liều và đường dùng (Damase et al., 

2021). Nhiều nghiên cứu xem mRNA là một 

công nghệ nền tảng (platform technology), bởi 

việc thay đổi trình tự mã hóa có thể tạo ra ứng 

viên mới mà không cần thay đổi toàn bộ quy 

trình sản xuất (Damase et al., 2021; Rohner et 

al., 2022). Sau COVID-19, phạm vi ứng dụng 

của công nghệ này được mở rộng từ vaccine 

phòng bệnh truyền nhiễm sang vaccine ung thư 

cá thể hóa, liệu pháp thay thế protein và một số 

bệnh hiếm. Trong bệnh truyền nhiễm, các hướng 

phát triển đáng chú ý gồm vaccine RSV, cúm 

mùa, vaccine phối hợp và RNA tự khuếch đại 

(Kim et al., 2021). Trong ung thư, giải trình tự 

khối u kết hợp dự đoán neoantigen cho phép 

thiết kế vaccine cá thể hóa cho từng người bệnh 

(Ott et al., 2017; Sahin et al., 2017). Đối với 

bệnh hiếm, mRNA có thể cung cấp khuôn thông 

tin tạm thời để tế bào tạo ra protein hoặc enzyme 

còn thiếu; mRNA-3927 trong điều trị propionic 

acidemia là một ví dụ tiêu biểu (Koeberl et al., 

2024). Mặc dù tiềm năng ứng dụng rất rộng, 

hiệu quả của mRNA phụ thuộc đáng kể vào hệ 

dẫn truyền. Do có kích thước lớn, mang điện tích 

âm và dễ bị RNase phân hủy, mRNA cần được 

bảo vệ và vận chuyển đến tế bào đích bằng các 

hệ mang phù hợp. Hiện nay, lipid nanoparticles 

(LNP) là nền tảng dẫn truyền thành công nhất, 

thường gồm ionizable lipid, phospholipid, 

cholesterol và PEG-lipid. Thành phần của LNP 

ảnh hưởng trực tiếp đến khả năng bao gói, hấp 

thu tế bào, phân bố sinh học và mức biểu hiện 

protein (Cullis & Hope, 2017; Hou et al., 2021). 

Song song với việc tối ưu hệ dẫn truyền, các 

nghiên cứu cũng tập trung vào chất lượng 

nguyên liệu, độ toàn vẹn RNA, kiểm soát tạp 

chất phiên mã in vitro, tính đồng nhất của hạt và 

độ ổn định thành phẩm. Đây là những yếu tố 

quyết định khả năng chuyển từ nghiên cứu sang 

sản phẩm thương mại và là nội dung được các cơ 

quan quản lý đặc biệt quan tâm (WHO, 2021). 

Số lượng công bố về mRNA tăng nhanh sau 

COVID-19, nhưng việc đánh giá công nghệ này 

chỉ dựa trên thành công của vaccine COVID-19 

có thể dẫn đến cách nhìn chưa toàn diện. Vì vậy, 

tổng quan này xem xét đồng thời các bằng chứng 

về ứng dụng mới, những hạn chế kỹ thuật còn 

tồn tại và các điều kiện cần thiết để chuyển từ 

nghiên cứu sang ứng dụng thực tiễn, làm cơ sở 

cho việc đánh giá triển vọng phát triển công 

nghệ mRNA trong giai đoạn hậu COVID-19. 

3. Phương pháp nghiên cứu 

3.1. Thiết kế và phạm vi tổng quan 

Nghiên cứu được thực hiện dưới dạng tổng 

quan tường thuật có cấu trúc (structured 

narrative review), tập trung vào nền tảng mRNA, 

vaccine truyền nhiễm, vaccine ung thư cá thể 

hóa, liệu pháp thay thế protein, hệ dẫn truyền 

LNP, các vấn đề sản xuất–kiểm soát chất lượng 

và hàm ý đối với Việt Nam. Phạm vi thời gian từ 

năm 2005 đến ngày 25 tháng 8 năm 2026. Mốc 

năm 2005 được lựa chọn do đây là thời điểm 

công bố nghiên cứu nền tảng về biến đổi 

nucleoside của Karikó và cộng sự, trong khi mốc 
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tháng 8 năm 2026 nhằm cập nhật các thay đổi 

lâm sàng và pháp lý mới nhất liên quan đến sản 

phẩm mRNA. Nguồn bằng chứng chính gồm các 

nghiên cứu gốc, bài tổng quan và báo cáo thử 

nghiệm lâm sàng đã qua bình duyệt. Thư viện Y 

học Quốc gia Hoa Kỳ (NLM), Tổ chức Y tế Thế 

giới (WHO), Trung tâm Kiểm soát và Phòng 

ngừa Dịch bệnh (CDC) /Ủy ban Cố vấn về Thực 

hành Tiêm chủng (ACIP), cơ quan quản lý dược 

và văn bản chính sách Việt Nam được sử dụng 

để cập nhật tình trạng nghiên cứu, quản lý và bối 

cảnh phát triển, nhưng không được tính vào 

nhóm tài liệu tổng hợp chính. 

3.2. Nguồn dữ liệu 

Tài liệu được tìm kiếm trên PubMed 

/Medline, Scopus và Web of Science Core 

Collection trong giai đoạn tháng từ tháng 1 đến 

tháng 6 năm 2026 và được cập nhật lần cuối 

ngày 25 tháng 8 năm 2026. Từ khóa tìm kiếm 

bao phủ năm nhóm chủ đề: (i) nền tảng mRNA 

(“mRNA vaccine”, “messenger RNA vaccine”, 

“mRNA therapeutics”, “mRNA technology”, 

“mRNA medicine”); (ii) hệ dẫn truyền (“lipid 

nanoparticle”, LNP); (iii) ung thư (“cancer 

vaccine”, neoantigen); (iv) liệu pháp thay thế 

protein và bệnh hiếm (“protein replacement 

therapy”, “rare disease”); và (v) bệnh truyền 

nhiễm ngoài COVID-19 như RSV, influenza và 

CMV. Các từ khóa được kết hợp bằng toán tử 

AND/OR và tìm kiếm trên tiêu đề, tóm tắt hoặc 

từ khóa chỉ mục của từng cơ sở dữ liệu. Kết quả 

được quản lý bằng EndNote 21; DOI, tiêu đề, tác 

giả và năm công bố được sử dụng để phát hiện 

tài liệu trùng lặp, kết hợp rà soát thủ công khi 

cần thiết. ClinicalTrials.gov và các nguồn quản 

lý được tra cứu bổ sung nhằm xác định tình 

trạng lâm sàng hoặc pháp lý tại ngày khóa dữ 

liệu. 

3.3. Tiêu chí lựa chọn và loại trừ 

Tài liệu được đưa vào tổng hợp khi: (i) liên 

quan trực tiếp đến cơ chế, thiết kế, dẫn truyền, 

ứng dụng, độ an toàn, hiệu quả hoặc sản xuất sản 

phẩm mRNA; (ii) là nghiên cứu gốc, bài tổng 

quan hoặc báo cáo thử nghiệm lâm sàng đã qua 

bình duyệt; và (iii) được công bố trong giai đoạn 

2005–8/2026. Các tài liệu quản lý, hồ sơ thử 

nghiệm và văn bản chính sách chỉ được sử dụng 

để bổ sung bối cảnh hoặc cập nhật tình trạng 

phát triển sản phẩm. Các tài liệu trùng lặp, 

không tập trung vào mRNA, báo cáo hội nghị 

thiếu dữ liệu, bài bình luận hoặc công bố không 

cung cấp thông tin cần thiết về phương pháp và 

kết quả được loại trừ. Các preprint không được 

sử dụng làm bằng chứng trung tâm cho các kết 

luận chính. 

3.4. Quy trình sàng lọc và phân nhóm tài liệu 

Quá trình sàng lọc được thực hiện theo các 

tiêu chí xác định trước và được tóm tắt trong Sơ 

đồ 1; 22 công bố khoa học đối với tiêu chí được 

đưa vào tổng hợp chính, gồm 09 tài liệu nền tảng 

về cơ chế và công nghệ mRNA, 09 tài liệu về 

vaccine hoặc liệu pháp mRNA thế hệ mới và 04 

tài liệu về thử nghiệm lâm sàng, bệnh hiếm, LNP 

hoặc các thách thức kỹ thuật.  

Sơ đồ 1. Quy trình lựa chọn tài liệu 

 

Tài liệu xác định từ các cơ sở dữ liệu 

(n = 185) 

│ 

▼ 

Loại tài liệu trùng lặp 

(n = 38) 

│ 

▼ 

Tài liệu sau khi loại trùng 

(n = 147) 

│ 

▼ 

Sàng lọc tiêu đề và tóm tắt 

│ 

Loại (n = 85) 

│ 

▼ 

Đánh giá toàn văn 

(n = 62) 

│ 

Loại (n = 38) 

│ 

▼ 

Tài liệu đưa vào phân tích 

(n = 22) 

│ 

┌─────────┼─────────┐ 

▼                        ▼                         ▼ 

Nhóm 1                Nhóm 2               Nhóm 3 

n = 9                     n = 9                  n = 4 

 

3.5. Đánh giá chất lượng nguồn tài liệu 
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Do đây là tổng quan tường thuật có cấu trúc, 

nghiên cứu không đánh giá nguy cơ sai lệch theo 

quy trình của tổng quan hệ thống. Thay vào đó, 

mức độ phù hợp và độ tin cậy của tài liệu được 

xem xét theo các nguyên tắc điều chỉnh từ 

SANRA (Baethge et al., 2019), bao gồm mức độ 

liên quan với câu hỏi nghiên cứu, thiết kế nghiên 

cứu, tính minh bạch của phương pháp, tính cập 

nhật và khả năng hỗ trợ kết luận. Các nghiên cứu 

lâm sàng giai đoạn muộn và nghiên cứu có đối 

chứng được ưu tiên khi đánh giá hiệu quả và độ 

an toàn; nghiên cứu tiền lâm sàng chủ yếu được 

sử dụng để giải thích cơ chế hoặc xu hướng công 

nghệ. Tài liệu WHO, CDC/ACIP và cơ quan 

quản lý được ưu tiên cho thông tin quản lý, trong 

khi ClinicalTrials.gov được sử dụng để mô tả 

tình trạng các chương trình nghiên cứu. 

3.6. Phương pháp tổng hợp và phân tích dữ 

liệu 

Các tài liệu được tổng hợp theo chủ đề thay 

vì thực hiện phân tích gộp định lượng. Các nhóm 

chủ đề gồm: vaccine ngoài COVID-19; vaccine 

ung thư cá thể hóa; liệu pháp thay thế protein và 

bệnh hiếm; công nghệ dẫn truyền và sản xuất; 

các rào cản kỹ thuật-quản lý và hàm ý đối với 

Việt Nam. Nghiên cứu không áp dụng đầy đủ 

quy trình PRISMA và không thực hiện meta-

analysis do mục tiêu chính là phân tích xu hướng 

phát triển công nghệ, mức độ trưởng thành của 

các ứng dụng và những điều kiện cần thiết để 

chuyển từ bằng chứng nghiên cứu sang thực tiễn. 

Tình trạng lâm sàng và pháp lý trình bày trong 

Bảng 2 được khóa tại ngày 25 tháng 8 năm 2026. 

4. Kết quả nghiên cứu 

4.1. Sự chuyển dịch của công nghệ mRNA 

trong giai đoạn hậu COVID-19 

Tổng hợp 22 tài liệu cho thấy COVID-19 là 

bước ngoặt về quy mô ứng dụng hơn là điểm 

khởi đầu của công nghệ mRNA. Trong 11 tài 

liệu công bố giai đoạn 2022–2026, trọng tâm 

nghiên cứu chuyển từ chứng minh khả năng tạo 

đáp ứng miễn dịch sang tối ưu chỉ định, cấu trúc 

RNA, hệ dẫn truyền và quy trình phát triển sản 

phẩm. Ba động lực chính gồm khả năng thiết kế 

nhanh từ dữ liệu trình tự, khả năng tái sử dụng 

nhiều công đoạn sản xuất và sự trưởng thành của 

LNP (Hou et al., 2021; Pardi et al., 2018; Rohner 

et al., 2022). Tuy nhiên, tính chất “nền tảng” 

không đồng nghĩa với việc hiệu quả có thể 

chuyển nguyên vẹn giữa các bệnh. Mỗi chỉ định 

vẫn cần lựa chọn kháng nguyên hoặc protein 

đích, mô phân bố và chế độ liều phù hợp. Vì vậy, 

giai đoạn hậu COVID-19 được đặc trưng bởi 

nhiều nhánh ứng dụng có mức độ phát triển khác 

nhau. 

4.2. Vaccine mRNA thế hệ mới sau COVID-19 

Vaccine phòng bệnh truyền nhiễm hiện vẫn là 

nhánh có mức độ phát triển cao nhất. Sau 

Comirnaty và Spikevax, mRESVIA (mRNA-

1345) được Cục Quản lý Thực phẩm và Dược 

phẩm Hoa Kỳ (FDA) phê duyệt năm 2024 để 

phòng bệnh do RSV ở người cao tuổi và phê 

duyệt năm 2026 cho người từ 18-59 tuổi, qua đó 

cung cấp bằng chứng rõ ràng về khả năng 

thương mại hóa mRNA ngoài COVID-19 (CDC, 

2024a, 2024b; FDA, 2024, 2025; Wilson et al., 

2023). Đến ngày khóa dữ liệu, MFLUSIVA 

(mRNA-1010) được FDA phê duyệt ngày 5 

tháng 8 năm 2026 để phòng cúm ở người từ 50 

tuổi; vaccine phối hợp cúm–COVID-19 

mCombriax (mRNA-1083) được cấp giấy phép 

lưu hành trên toàn Liên minh châu Âu từ ngày 

20 tháng 4 năm 2026 (European Medicines 

Agency (EMA), 2026; FDA, 2026). Các cột mốc 

này cho thấy lợi thế của nền tảng mRNA trong 

cập nhật thành phần kháng nguyên và phát triển 

vaccine đa thành phần. Tuy nhiên, quá trình phát 

triển không diễn ra theo một chiều thành công 

liên tục. Chương trình CMV mRNA-1647 không 

đạt tiêu chí hiệu quả chính trong phân tích cuối 

của thử nghiệm pha III và nghiên cứu 

NCT05085366 đã chấm dứt, mặc dù các nghiên 

cứu trước đó ghi nhận đáp ứng miễn dịch đáng 

kể (Fierro et al., 2026; Hu et al., 2024;  National 

Library of Medicine, 2025). Trường hợp này cho 

thấy mức độ sinh miễn dịch (immunogenicity) 

không thể được xem như chỉ dấu thay thế chắc 

chắn cho hiệu quả bảo vệ lâm sàng. Nhìn chung, 

vaccine phòng bệnh truyền nhiễm hiện cung cấp 

bằng chứng rõ nhất về khả năng thương mại hóa 

của công nghệ mRNA, đồng thời cho thấy việc 

xác định tiêu chí lâm sàng phù hợp với từng tác 

nhân vẫn có ý nghĩa quyết định. 

4.3. Vaccine ung thư cá thể hóa và liệu pháp 

miễn dịch 

Vaccine ung thư cá thể hóa là một trong 

những hướng ứng dụng nổi bật nhất của mRNA 

trong y học chính xác. Cách tiếp cận này dựa 
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trên giải trình tự khối u, xác định các đột biến và 

lựa chọn neoantigen để thiết kế vaccine riêng 

cho từng người bệnh (Ott et al., 2017; Sahin et 

al., 2017). Đối với V940 (mRNA-4157), thử 

nghiệm pha IIb KEYNOTE-942 cho thấy việc 

phối hợp vaccine với pembrolizumab cải thiện 

kết cục không tái phát so với pembrolizumab 

đơn trị ở bệnh nhân melanoma nguy cơ cao sau 

phẫu thuật; chương trình sau đó được phát triển 

tiếp trong thử nghiệm pha III INTerpath-001 

(Weber et al., 2024). Đối với autogene 

cevumeran (BNT122), nghiên cứu ban đầu ở 

bệnh nhân ung thư biểu mô ống tụy sau phẫu 

thuật ghi nhận đáp ứng tế bào T đặc hiệu 

neoantigen và mối liên hệ giữa đáp ứng miễn 

dịch với thời gian không tái phát dài hơn; thử 

nghiệm pha II IMCODE003 đang tiếp tục đánh 

giá hiệu quả trong phác đồ bổ trợ (Rojas et al., 

2023). Khác với vaccine truyền nhiễm, hiệu quả 

của vaccine ung thư cá thể hóa còn phụ thuộc 

vào chất lượng giải trình tự gene, thuật toán lựa 

chọn neoantigen, thời gian thiết kế-sản xuất 

riêng cho từng bệnh nhân và cách phối hợp với 

các liệu pháp khác. Bằng chứng hiện có cho thấy 

tiềm năng đáng kể nhưng chưa đủ để khái quát 

về hiệu quả, chi phí hiệu quả hoặc khả năng triển 

khai thường quy trên nhiều loại ung thư. Những 

vấn đề này cần được làm rõ bằng các thử nghiệm 

lớn hơn, theo dõi dài hạn và đánh giá kinh tế y 

tế. 

4.4. Liệu pháp mRNA thay thế protein và bệnh 

hiếm gặp 

Liệu pháp thay thế protein sử dụng mRNA để 

tế bào tạo ra tạm thời một protein hoặc enzyme 

bị thiếu hụt hay giảm chức năng. Về nguyên lý, 

cách tiếp cận này phù hợp với một số bệnh 

chuyển hóa di truyền vì không cần chỉnh sửa 

gene vĩnh viễn và cho phép điều chỉnh liều theo 

thời gian. Trong tập tài liệu của tổng quan, bằng 

chứng lâm sàng đáng chú ý nhất là mRNA-3927 

trong điều trị propionic acidemia (PA). Chế 

phẩm chứa hai mRNA mã hóa PCCA và PCCB 

được bao gói trong LNP, với mục tiêu phục hồi 

hoạt tính propionyl-CoA carboxylase tại gan. 

Phân tích kết quả của thử nghiệm pha I/II ở 16 

người bệnh, với tổng cộng 346 liều truyền, 

không ghi nhận độc tính giới hạn liều; ở nhóm 

từng có biến cố mất bù chuyển hóa trước điều 

trị, đánh giá ban đầu giảm khoảng 70% nguy cơ 

xảy ra biến cố (Koeberl et al., 2024). Thử 

nghiệm NCT04159103 vẫn đang trong quá trình 

phát triển lâm sàng tại thời điểm khóa dữ liệu. 

Mặc dù đã có tín hiệu về cơ chế tác dụng ở 

người, liệu pháp thay thế protein vẫn ở giai đoạn 

sớm hơn vaccine mRNA. Do sự biểu hiện 

protein từ mRNA chỉ mang tính tạm thời, nhiều 

bệnh có thể cần điều trị lặp lại, làm tăng yêu cầu 

về độ an toàn dài hạn của LNP và kiểm soát đáp 

ứng miễn dịch. LNP dùng đường tĩnh mạch hiện 

có xu hướng phân bố đáng kể tại gan, thuận lợi 

cho một số bệnh gan hoặc bệnh chuyển hóa 

nhưng hạn chế khi mô đích là hệ thần kinh trung 

ương, cơ tim hoặc cơ vân. Vì vậy, cải thiện 

hướng mô đích và duy trì độ an toàn khi dùng 

lặp lại là điều kiện quan trọng để mở rộng ứng 

dụng. 

4.5. Những rào cản kỹ thuật đối với công nghệ 

mRNA 

Các rào cản của công nghệ mRNA có thể 

được chia thành bốn nhóm chính. Thứ nhất, bản 

thân mRNA có độ ổn định hạn chế và có thể kích 

hoạt miễn dịch bẩm sinh. Những cải tiến về mũ 

5’, UTR, đuôi poly(A), trình tự mã hóa, độ tinh 

sạch và biến đổi nucleoside đã nâng cao hiệu quả 

biểu hiện protein và tính dung nạp, nhưng chưa 

khắc phục hoàn toàn các hạn chế vốn có của 

phân tử RNA (Karikó et al., 2005; Pardi et al., 

2018). Thứ hai, hiệu quả của mRNA phụ thuộc 

nhiều vào hệ dẫn truyền. Hệ LNP hiện là nền 

tảng được sử dụng phổ biến nhất, nhưng hiệu 

quả bao gói, hấp thu tế bào và thoát endosome 

vẫn chưa tối ưu. Một số ionizable lipid có thể 

liên quan đến độc tính hoặc phản ứng viêm, 

trong khi PEG-lipid có thể gây phản ứng quá 

mẫn hoặc tạo kháng thể kháng PEG ở một số cá 

thể. Vì vậy, các vật liệu dẫn truyền mới tiếp tục 

được nghiên cứu nhằm cải thiện hiệu quả và độ 

an toàn (Hou et al., 2021). Thứ ba, khả năng 

hướng mô đích còn là thách thức lớn. Nhiều hệ 

LNP có xu hướng tích lũy tại gan, phù hợp với 

một số bệnh chuyển hóa nhưng hạn chế đối với 

các chỉ định ngoài gan. Các chiến lược điều 

chỉnh thành phần lipid hoặc gắn ligand hướng 

đích đang được phát triển để cải thiện tính chọn 

lọc. Thứ tư, sản phẩm mRNA đòi hỏi quy trình 

sản xuất và kiểm soát chất lượng nghiêm ngặt. 

Độ toàn vẹn RNA, tạp chất phiên mã, hiệu suất 

bao gói, kích thước hạt, hoạt lực, độ vô khuẩn và 
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độ ổn định là những chỉ tiêu quan trọng (WHO, 

2021). Mặc dù điều kiện bảo quản đã được cải 

thiện ở một số sản phẩm mới, chi phí sản xuất, 

nguyên liệu chuyên dụng, logistics và sở hữu trí 

tuệ vẫn ảnh hưởng đến khả năng tiếp cận. Do đó, 

việc tối ưu đồng thời thiết kế mRNA, hệ dẫn 

truyền và quy trình sản xuất vẫn là yêu cầu cốt 

lõi đối với sự phát triển của công nghệ mRNA 

(bảng 1). 

Bảng 1. Tình trạng phát triển lâm sàng và pháp lý của một số vaccine và liệu pháp mRNA tiêu 

biểu 

Chế phẩm/ 

Nhà phát 

triển 

Chỉ định 
Giai đoạn/trạng 

thái pháp lý 

National 

Library of 

Medicine / 

mốc cập nhật 

Nguồn 

mRNA-1273 

(Spikevax)/ 

Moderna 

Phòng COVID-19 Đã được FDA 

phê duyệt; 

31/01/2022 

NCT04470427 Baden et al. 

(2021); FDA 

(2022) 

BNT162b2 

(Comirnaty)/ 

Pfizer-

BioNTech 

Phòng COVID-19 Đã được FDA 

phê duyệt; 

23/08/2021 

NCT04368728 FDA (2021); 

Polack et al. (2020) 

mRESVIA 

(mRNA-

1345)/ 

Moderna 

Phòng bệnh đường hô 

hấp dưới do RSV ở 

người ≥60 tuổi và 

người 18–59 tuổi có 

nguy cơ cao mắc bệnh 

đường hô hấp dưới do 

RSV 

Đã được FDA 

phê duyệt; 

31/05/2024 

NCT05127434 CDC (2024a, 

2024b); FDA 

(2024, 2025); 

Wilson et al. 

(2023) 

mRNA-1083 

(mCombriax)/ 

Moderna 

Phòng cúm mùa và 

COVID-19 ở người 

≥50 tuổi 

Marketing 

authorisation 

toàn EU; 

20/04/2026 

NCT06097273 EMA (2026); 

Kostanyan et al. 

(2026); Rudman 

Spergel et al. 

(2025) 

V940 

(mRNA-

4157)/ 

Moderna-

Merck 

Điều trị bổ trợ 

melanoma nguy cơ cao 

sau phẫu thuật 

Pha III 

INTerpath-001, 

đang hoạt động; 

chưa phê duyệt 

NCT05933577 

/ 08/2026 

Weber et al. (2024) 

BNT122 

(autogene 

cevumeran)/ 

BioNTech-

Genentech 

PDAC sau phẫu thuật Pha II 

IMCODE003 

đang tuyển; chưa 

phê duyệt 

NCT05968326 

/ 08/2026 

Rojas et al. (2023) 

mRNA-1647/ 

Moderna 

Phòng CMV bẩm sinh Pha III không 

đạt tiêu chí hiệu 

quả chính; 

nghiên cứu chấm 

dứt 

NCT05085366 

/ 12/2025 

Fierro et al. (2026); 

Hu et al. (2024); 

National Library of 

Medicine (2025) 

mRNA-1010 

(MFLUSIVA)/ 

Moderna 

Phòng cúm ở người 

≥50 tuổi 

Đã được FDA 

phê duyệt; 

05/08/2026 

NCT05566639; 

NCT05827978 

FDA (2026); Soens 

et al. (2025) 
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Chế phẩm/ 

Nhà phát 

triển 

Chỉ định 
Giai đoạn/trạng 

thái pháp lý 

National 

Library of 

Medicine / 

mốc cập nhật 

Nguồn 

mRNA-3927/ 

Moderna 

Điều trị propionic 

acidemia 

Pha I/II đang 

tuyển; chưa phê 

duyệt 

NCT04159103 

/ 01/2026 

Koeberl et al. 

(2024) 

Nguồn: Tác giả tổng hợp từ NLM, FDA, EMA, CDC/ACIP  

5. Bàn luận 

5.1. Ý nghĩa của sự phát triển công nghệ 

mRNA hậu COVID-19 

Ý nghĩa quan trọng của giai đoạn hậu 

COVID-19 là công nghệ mRNA đã vượt khỏi 

phạm vi chứng minh nguyên lý ở một chỉ định 

duy nhất. Các sản phẩm phòng RSV, cúm và 

vaccine phối hợp cho thấy một nền tảng kỹ thuật 

có thể được tái sử dụng sau khi thay đổi trình tự 

kháng nguyên; các nghiên cứu về ung thư và 

bệnh hiếm lại cho thấy khả năng mở rộng từ dự 

phòng sang điều trị. Tuy nhiên, tính chất “nền 

tảng” không bảo đảm thành công ở mọi chỉ định. 

Hiệu quả lâm sàng vẫn phụ thuộc vào sinh học 

bệnh, mô đích, chế độ liều, thành phần LNP và 

tiêu chí đánh giá. Vì vậy, sự trưởng thành của 

mRNA nên được hiểu là sự phát triển của một hệ 

công nghệ có khả năng tái cấu hình, chứ không 

phải một công thức áp dụng đồng nhất cho mọi 

bệnh (Rohner et al., 2022). 

5.2. Các ứng dụng và triển vọng 5–10 năm tới 

Ba nhóm ứng dụng được đề cập trong bài 

phản ánh ba mức độ phát triển khác nhau của 

công nghệ mRNA. Vaccine truyền nhiễm hiện có 

bằng chứng mạnh nhất về hiệu quả, sản xuất quy 

mô lớn và phê duyệt quản lý, do đó nhiều khả 

năng tiếp tục là lĩnh vực thương mại hóa ổn định 

nhất trong ngắn hạn. Vaccine ung thư cá thể hóa 

cho thấy triển vọng của y học chính xác, nhưng 

vẫn đối mặt với các thách thức về chi phí, thời 

gian sản xuất riêng cho từng bệnh nhân và nhu 

cầu dữ liệu sống còn dài hạn (Weber et al., 

2024). Trong khi đó, liệu pháp thay thế protein 

đã chứng minh tính khả thi ở một số bệnh hiếm, 

song việc sử dụng lặp lại và hạn chế hướng mô 

đích vẫn là những rào cản quan trọng. Vì vậy, 

bằng chứng hiện có chưa cho phép khẳng định 

một lĩnh vực sẽ chiếm ưu thế tuyệt đối trong 5–

10 năm tới. Tốc độ phát triển của nền tảng 

mRNA nhiều khả năng phụ thuộc vào khả năng 

cải thiện hệ dẫn truyền, tăng tính chọn lọc mô 

đích, bảo đảm độ an toàn khi điều trị lặp lại và 

giảm chi phí sản xuất. Trong lĩnh vực ung thư cá 

thể hóa, sự kết hợp giữa mRNA, trí tuệ nhân tạo 

và dữ liệu omics có thể rút ngắn quá trình thiết 

kế vaccine. Tuy nhiên, giá trị thực tiễn của các 

công nghệ này vẫn cần được khẳng định bằng 

các thử nghiệm pha III, dữ liệu theo dõi dài hạn 

và đánh giá kinh tế y tế. 

5.3. Bài học từ các chương trình 

Việc xem xét đồng thời các chương trình 

thành công và trường hợp mRNA-1647 trong 

phòng CMV cho thấy cần đánh giá công nghệ 

mRNA một cách thận trọng và dựa trên từng chỉ 

định cụ thể. Kết quả của mRNA-1647 cho thấy 

đáp ứng miễn dịch mạnh chưa bảo đảm hiệu quả 

bảo vệ trên lâm sàng, nhấn mạnh tầm quan trọng 

của việc lựa chọn kháng nguyên, cơ chế bảo vệ, 

quần thể nghiên cứu và tiêu chí đánh giá phù 

hợp với sinh học của từng bệnh. Tương tự, trong 

bệnh hiếm, các tín hiệu dược lực học hoặc kết 

quả tích cực ở giai đoạn đầu chưa đủ để khẳng 

định lợi ích lâu dài khi số lượng người bệnh còn 

hạn chế và thời gian theo dõi ngắn. Vì vậy, sự 

phát triển bền vững của nền tảng mRNA không 

chỉ phụ thuộc vào khả năng tạo ra ứng viên mới 

mà còn đòi hỏi năng lực điều chỉnh hoặc dừng 

chương trình khi dữ liệu lâm sàng không ủng hộ 

giả thuyết ban đầu. 

5.4. Nút thắt công nghệ 

Các thách thức về độ ổn định mRNA, LNP, 

chuỗi lạnh và chi phí có quan hệ phụ thuộc lẫn 

nhau. Thay đổi lipid để tăng thoát endosome có 

thể đồng thời ảnh hưởng đến độc tính hoặc độ ổn 

định; kéo dài thời gian biểu hiện có thể giảm tần 

suất dùng thuốc nhưng làm thay đổi cân bằng 

miễn dịch; một công thức tốt ở quy mô phòng thí 

nghiệm chưa chắc duy trì được đặc tính khi mở 

rộng sản xuất. Vì vậy, phát triển sản phẩm cần 

tối ưu đồng thời thiết kế RNA, hệ dẫn truyền, 

quy trình sản xuất và phương pháp phân tích. 

Với các liệu pháp dùng lặp lại, độ an toàn dài 
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hạn và nguy cơ tích lũy hoặc hình thành đáp ứng 

miễn dịch với thành phần dẫn truyền cần được 

theo dõi chặt chẽ. Năng lực phân tích và kiểm 

soát chất lượng do đó là một thành phần trung 

tâm của quá trình phát triển sản phẩm (Hou et 

al., 2021; WHO, 2021). 

5.5. Hàm ý phát triển năng lực mRNA tại Việt 

Nam 

Các kết quả tổng quan cho thấy thành công 

của công nghệ mRNA không chỉ phụ thuộc vào 

thiết kế trình tự RNA mà còn đòi hỏi năng lực 

đồng bộ về hệ dẫn truyền, kiểm soát chất lượng, 

sản xuất và đánh giá lâm sàng. Kinh nghiệm từ 

các vaccine COVID-19, vaccine RSV, vaccine 

ung thư cá thể hóa và các chương trình điều trị 

bệnh hiếm cho thấy lợi thế của nền tảng mRNA 

nằm ở khả năng thiết kế và phát triển nhanh ứng 

viên mới. Tuy nhiên, việc chuyển đổi từ nghiên 

cứu sang sản phẩm thương mại phụ thuộc vào 

toàn bộ chuỗi giá trị, từ nghiên cứu cơ bản, phát 

triển công thức, sản xuất, kiểm nghiệm đến đánh 

giá hiệu quả và độ an toàn trên lâm sàng. Các 

chiến lược phát triển khoa học–công nghệ và 

ngành dược của Việt Nam đã nhấn mạnh vai trò 

của công nghệ sinh học hiện đại, đổi mới sáng 

tạo và tăng cường năng lực tự chủ dược phẩm 

(Thủ tướng Chính phủ, 2022, 2023). Tuy nhiên, 

các văn bản này chưa cung cấp dữ liệu đủ chi 

tiết để đánh giá năng lực ở từng công đoạn của 

chuỗi giá trị mRNA, từ thiết kế trình tự, phát 

triển hệ dẫn truyền, sản xuất nguyên liệu đến 

kiểm nghiệm và sản xuất quy mô công nghiệp. 

Trên cơ sở các bằng chứng được tổng hợp, Việt 

Nam có thể ưu tiên phát triển từng bước các lĩnh 

vực có tính khả thi cao như tin sinh học và thiết 

kế trình tự mRNA, nghiên cứu hệ dẫn truyền 

LNP, xây dựng năng lực kiểm nghiệm chất 

lượng và tăng cường nghiên cứu tiền lâm sàng. 

Bên cạnh đó, cần chú trọng đào tạo nguồn nhân 

lực liên ngành trong các lĩnh vực sinh học phân 

tử, công nghệ RNA, khoa học dữ liệu, công nghệ 

nano và sản xuất sinh phẩm. Đồng thời, việc 

hoàn thiện khung pháp lý, nâng cao năng lực 

đánh giá công nghệ y tế và thúc đẩy hợp tác 

quốc tế trong nghiên cứu, chuyển giao công 

nghệ sẽ góp phần hình thành năng lực mRNA 

bền vững trong tương lai. Những định hướng 

này là đề xuất của tác giả dựa trên kết quả tổng 

quan và cần được tiếp tục đánh giá bằng các 

nghiên cứu chuyên sâu về năng lực công nghệ, 

nguồn lực và nhu cầu thực tiễn của Việt Nam. 

5.6. Giới hạn của tổng quan và hướng nghiên 

cứu tiếp theo 

Nghiên cứu này là tổng quan tường thuật có 

cấu trúc nên không phản ánh toàn bộ quy mô 

công bố của lĩnh vực. Việc sàng lọc và tổng hợp 

tài liệu do một tác giả thực hiện có thể làm phát 

sinh sai lệch lựa chọn hoặc diễn giải. Tình trạng 

thử nghiệm lâm sàng và phê duyệt của các sản 

phẩm mRNA thay đổi nhanh; do đó, bảng 1 chỉ 

phản ánh thông tin đến ngày 25 tháng 8 năm 

2026. Ngoài ra, phần bàn luận về Việt Nam chủ 

yếu dựa trên bằng chứng quốc tế và văn bản 

chính sách, chưa bao gồm khảo sát thực chứng 

về nhân lực, cơ sở nghiên cứu, doanh nghiệp, 

năng lực GMP hoặc hạ tầng quản lý. Các nghiên 

cứu tiếp theo nên thực hiện tổng quan hệ thống 

hoặc tổng quan phạm vi theo từng nhóm ứng 

dụng, đồng thời xây dựng bản đồ năng lực 

mRNA tại Việt Nam nhằm xác định nhu cầu và 

ưu tiên đầu tư trên cơ sở dữ liệu thực chứng. 

6. Kết luận và khuyến nghị 

6.1. Kết luận 

Trong giai đoạn hậu COVID-19, công nghệ 

mRNA đang phát triển theo hướng một nền tảng 

dược phẩm sinh học đa mục tiêu. Bằng chứng 

đến tháng 8 năm 2026 cho thấy vaccine phòng 

bệnh truyền nhiễm là nhánh trưởng thành nhất, 

với các sản phẩm đã được phê duyệt ngoài 

COVID-19 như mRESVIA, MFLUSIVA và 

mCombriax. Đồng thời, việc mRNA-1647 

không đạt tiêu chí hiệu quả chính ở CMV cho 

thấy khả năng tạo đáp ứng miễn dịch không 

đồng nghĩa với hiệu quả lâm sàng. Vaccine ung 

thư cá thể hóa đã ghi nhận các tín hiệu lâm sàng 

đáng chú ý và đang tiếp tục được đánh giá trong 

các thử nghiệm lớn hơn. Trong khi đó, liệu pháp 

thay thế protein như mRNA-3927 bước đầu cho 

thấy khả năng tạo hiệu ứng sinh học ở người, 

nhưng vẫn cần dữ liệu dài hạn và những cải tiến 

về dẫn truyền. Triển vọng của công nghệ mRNA 

phụ thuộc vào khả năng giải quyết đồng thời độ 

ổn định của RNA, độ an toàn và hiệu quả của 

LNP, hướng mô đích, dùng lặp lại, mở rộng quy 

mô sản xuất và kiểm soát chất lượng. Đối với 

Việt Nam, hướng phù hợp là phát triển theo từng 

tầng năng lực, từ thiết kế mRNA–tin sinh học, 

LNP và phân tích chất lượng đến tiền lâm sàng–
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lâm sàng, GMP và khoa học quản lý dược. Đây 

là định hướng tham khảo từ bằng chứng quốc tế; 

thứ tự đầu tư thực tế cần dựa trên một đánh giá 

chuyên biệt về năng lực trong nước. 

6.2. Khuyến nghị 

6.2.1. Nghiên cứu và đào tạo 

Cần ưu tiên hình thành các nhóm nghiên cứu 

liên ngành về mRNA tại trường đại học, viện 

nghiên cứu và doanh nghiệp; đồng thời tăng 

cường đào tạo về sinh học RNA, miễn dịch học, 

công nghệ nano và LNP, tin sinh học, phân tích 

sinh phẩm và y học chính xác. Hợp tác quốc tế 

nên gắn với đào tạo thực hành, dự án đồng phát 

triển và chuyển giao phương pháp, qua đó tạo 

năng lực nghiên cứu có thể duy trì lâu dài thay vì 

chỉ tập trung vào các hoạt động trao đổi học 

thuật ngắn hạn. 

6.2.2. Công nghệ và sản xuất 

Trong ngắn hạn, có thể ưu tiên thiết kế trình 

tự, nền tảng tin sinh học, bào chế LNP và các 

phép thử đặc trưng chất lượng. Trong trung hạn, 

cần phát triển năng lực nghiên cứu tiền lâm sàng, 

kiểm nghiệm sinh học, sản xuất GMP ở quy mô 

thử nghiệm và quản lý chất lượng. Về dài hạn, 

Việt Nam có thể xem xét mở rộng sang thử 

nghiệm lâm sàng đa trung tâm, sản xuất thương 

mại hoặc tiếp nhận công nghệ sau khi đánh giá 

đầy đủ nhu cầu, chi phí, sở hữu trí tuệ và năng 

lực thị trường. 

6.2.3. Quản lý và pháp lý 

Cần tăng cường năng lực khoa học quản lý 

dược đối với các sản phẩm RNA, trước hết 

thông qua việc đối chiếu yêu cầu hiện hành với 

hướng dẫn của WHO và thông lệ quốc tế về chất 

lượng, độ an toàn, hiệu lực, độ ổn định và quản 

lý thay đổi sau cấp phép. Các cơ chế hỗ trợ 

nghiên cứu và hợp tác công–tư nên gắn với tiêu 

chí đánh giá đầu ra, chia sẻ hạ tầng và phát triển 

năng lực kiểm nghiệm, nhằm hạn chế đầu tư 

phân tán và tăng khả năng sử dụng lâu dài của 

nguồn lực. 

 

Tuyên bố về GenAI và Quyền tác giả: Tác giả có sử dụng công cụ AI để hỗ trợ thực hiện bài 

báo. Tác giả cam kết chỉ sử dụng trong phạm vi cho phép (như hiệu đính ngôn ngữ, biên dịch câu 

chữ, gợi ý cấu trúc văn bản) và không sử dụng AI để ngụy tạo nội dung khoa học, tạo dữ liệu giả 

hoặc tài liệu tham khảo giả.  

Tuyên bố về xung đột lợi ích: Không có xung đột lợi ích về bài báo 
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Tóm tắt: Sau đại dịch COVID-19, công nghệ mRNA đã mở rộng từ nền tảng chủ yếu phục vụ 

vaccine phòng bệnh truyền nhiễm thành một nền tảng dược phẩm sinh học đa mục tiêu, với các 

hướng phát triển nổi bật gồm vaccine thế hệ mới, vaccine ung thư cá thể hóa và liệu pháp thay thế 

protein. Bài viết thực hiện tổng quan tường thuật có cấu trúc đối với các công bố trên 

PubMed/Medline, Scopus và Web of Science từ năm 2005 đến ngày 25 tháng 8 năm 2026; thư viện Y 

học Quốc gia Hoa Kỳ và tài liệu quản lý được đối chiếu khi cần cập nhật tình trạng lâm sàng và 

pháp lý. Từ 185 tài liệu xác định ban đầu, 22 công bố khoa học được lựa chọn cho tổng hợp chính. 

Kết quả cho thấy mRNA có ưu thế về tốc độ thiết kế, khả năng chuẩn hóa một số công đoạn sản xuất 

và tính linh hoạt đối với y học chính xác. Bằng chứng hậu COVID-19 đã mở rộng sang RSV, cúm 

mùa, vaccine phối hợp, ung thư và một số bệnh chuyển hóa di truyền. Tuy nhiên, độ ổn định của 

RNA, hiệu quả và độ an toàn của lipid nanoparticles (LNP), khả năng hướng mô đích, yêu cầu dùng 

lặp lại, kiểm soát chất lượng và chi phí sản xuất vẫn là những thách thức đáng kể. Đối với Việt Nam, 

bài viết đề xuất lộ trình phát triển theo từng nhóm năng lực, từ thiết kế mRNA-tin sinh học và LNP-

kiểm nghiệm đến tiền lâm sàng, lâm sàng và sản xuất. Đây là các hàm ý từ bằng chứng quốc tế và 

bối cảnh chính sách hiện hành, không thay thế cho một đánh giá chuyên biệt về năng lực quốc gia. 

Từ khóa: Công nghệ mRNA; Dược phẩm sinh học; Hạt nano lipid; Vaccine mRNA; Vaccine 

ung thư cá thể hóa. 

 


