mRNA-LNP IIT样品制备项目技术要求
一、总体技术要求
1. 本项目服务内容为研究者发起临床试验（IIT）用mRNA-LNP样品制备。投标人须遵循中国药典现行版、《预防用mRNA疫苗药学研究技术指导原则（试行）》以及mRNA生物药研发通用行业规范，完成从质粒模板、mRNA原液制备、LNP包裹、纯化置换、制剂分装、质量检定、样品放行全链条工作，保证产出样品适用于IIT临床研究，满足伦理备案、项目核查相关数据溯源需求。
2. 投标人须拥有成熟稳定、具备可重复性与放大潜力的mRNA-LNP制备工艺，能够根据招标人提供的序列信息、制剂参数、临床试验方案开展定制化工艺实施。
3. 所有原料、耗材、操作流程、检测方法均建立完善管控体系，严控外源污染、工艺杂质风险；完整保存全部原始实验记录、图谱、数据，实现样品全流程可追溯。
4. 投标人须配合招标人开展技术沟通、工艺调整、数据答疑，若样品出现质量异常，应主动开展调查并提供偏差调查报告。

二、项目服务范围
1. 投标人承担完整工作链条，包含但不限于：质粒扩增、质粒纯化与线性化；体外转录（IVT）mRNA合成、mRNA纯化 LNP包裹、超滤/透析纯化缓冲液置换；制剂无菌分装；原液与成品全项质量检验。
2. 本项目需根据两条质粒种子制备 2 条序列对应的 mRNA-LNP 包封样品，每条序列需交付 LNP 包封后成品样品 16 mg。

三、质量检测与放行标准
每一批次质粒、mRNA原液、mRNA-LNP成品均实施全套检验，全部项目合格后方可放行交付。
1. 生物制剂原液质量控制，包括外观、pH、鉴别-测序、浓度、纯度（UV法）、完整性、纯度（HPLC法）、总蛋白残留、双链RNA残留、DNA残留、内毒素和无菌等。
2. 生物制剂质量控制，包括外观、pH、鉴别-测序、鉴别-脂质、含量-脂质、RNA浓度、包封率、粒径、多分散性、完整性、纯度、可见异物、不溶性微粒、渗透压、残留溶剂、内毒素和无菌等。

四、交付样品技术要求
1. 包装与标签要求：严格按照相关标准制作样品标签，并采用合格西林瓶对 mRNA-LNP 成品进行分装。
2.实物样品交付：须严格按照招标要求的数量与规格交付 mRNA-LNP 成品。每条序列对应的 mRNA-LNP 包封样品，装瓶浓度须达到 ≥1.0 mg/mL，单瓶装量须达到 ≥0.4 mL，交付数量须达到 ≥40 支。
3.技术文件交付：每批次样品随货附带电子版与纸质版技术文件，包括但不限于：完整的批生产记录（BPR）及批检验报告（COA）。按照要求制作标签，进行西林瓶分装mRNA-LNP成品。

五、质量保证
1. 投标人提供的生物制剂生产和质量检测服务，以技术参数中的要求为准，超出正常标准范围的，由投标人承担相关服务成本，不再收取其他费用，出具质量检测报告。
2. 不符合技术参数要求的生物制剂，投标人须对其重新生产，并保证达到技术参数要求。

六、售后服务
1. 投标人根据招标人需要，提供所有实验记录的电子版以供查验。
2. 生物制剂交付后，投标人应保存原始数据6个月，必要情况下，可重新交付原始数据。
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