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高齢HER2陽性早期乳がんでHER2DXが長期予後を予測 
—RESPECT試験トランスレーショナル解析（Trans-RESPECT）— 

  

Nature Communications（論文公開日：2025 年11 月4 日） 

DOI: 10.1038/s41467-025-65599-x 

 

 

研究成果の概要 
 

高齢（70～80 歳）のHER2陽性早期乳がん 1は、化学療法による副作用リスクが相対的に高く、抗HER2療

法（トラスツズマブ）に化学療法を上乗せするべき患者を見極めることが重要です。 

 本研究（Trans-RESPECT）は、日本で実施された第III 相ランダム化比較試験RESPECT（トラスツズマブ単

独 vs トラスツズマブ＋化学療法）に参加した患者検体を用いて、HER2 陽性早期乳がん向け多遺伝子アッセイ

「HER2DX」2の臨床的有用性を検討しました。 

 その結果、HER2DX リスク分類（低リスク／高リスク）が長期転帰と関連し、低リスク群で10 年転帰が良好

であること、さらに多変量解析でも全生存期間（OS）3と独立して関連することが示されました。 

探索的解析では、HER2DX のpCR4スコア高値群で化学療法上乗せが有益となる可能性も示唆されました。 

 
 
【研究のポイント】 

• RESPECT 試験参加の中の154 例でHER2DX を評価（低リスク74.0%、高リスク26.0%に

層別化）。 

• 低リスク群は高リスク群に比べ、10 年転帰が良好で、全生存期間（OS）で有意差を確認。 

• 多変量解析でもHER2DX リスク群はOS と独立して関連し、高齢患者における治療強度最適

化の判断材料となる可能性。 

• 探索的に、pCR スコア高値群で化学療法上乗せの有益性が示唆。 

 

 

【背景】 

HER2 陽性早期乳がんでは、トラスツズマブと化学療法の併用が標準治療として確立しています。

一方、高齢者では毒性や併存疾患の影響により、治療の個別化が特に重要です。RESPECT 試験は高

齢（70～80 歳）を対象に、トラスツズマブ単独と化学療法併用を比較した試験ですが、臨床現場で

「誰に化学療法を上乗せすべきか」をよりに判断するための指標が求められていました。 
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【研究の成果】 

本解析では、HER2DX リスクスコアにより長期転帰が層別化され、低リスク群で良好な10 年転帰

が示されました。特にOS において、HER2DX 低リスク群が有意に良好でした。さらに年齢、腫瘍

径、リンパ節転移、ホルモン受容体、治療群などを調整した多変量解析でも、HER2DX リスク群は

OS と独立して関連を認めました。 

 また探索的解析として、HER2DX pCR スコア高値群で化学療法上乗せが有益となる可能性が示唆

されました。 

 

 

 

【研究の意義と今後の展開や社会的意義など】 

本研究は、エビデンスが限られやすい高齢HER2 陽性早期乳がんにおいて、HER2DX が長期予後

の層別化に有用であることを示しました。 

これにより、化学療法を省略しても良好な転帰が期待できる患者と、化学療法上乗せが有益となり

得る患者の同定に資する可能性があります。今後は、治療効果の予測（pCR スコアなど）について、

より大規模な検証や前向き研究での確認が望まれます。 
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【用語解説】 

(1) HER2陽性乳がん: HER2 タンパクが過剰発現している乳がん。全乳がんの約15-20%を占める  

(2) HER2DX: HER2 陽性早期乳がんに特化した多遺伝子アッセイ。27 遺伝子の発現を解析し、リス

クスコアとpCR スコアを算出  

(3) 全生存期間（OS）：死亡までの期間。 

(4) pCR(病理学的完全奏効): 術前化学療法後に腫瘍が完全に消失した状態 

 

 

【研究助成】 

本研究は、がん臨床研究事業(CSPOR)、中外製薬株式会社、およびReveal Genomics 社の支援を受

けて実施されました。 
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