
223川崎医学会誌　37（4）：223－232，2011

別刷請求先
大植　祥弘
〒701-0192　倉敷市松島577
川崎医科大学呼吸器内科

電話：086（462）1111
ファックス：086（464）1041
Ｅメール：poohsan@med.kawasaki-m.ac.jp

緒　言
　近年，新しいがん治療法として免疫療法が注
目され，次世代の治療法として免疫原性の高い

がん特異抗原を用いたワクチン療法や特異的抗
体療法が試みられている１－３）．がん特異的抗原
の一つであるがん精巣（CT, cancer/testis）抗原

非小細胞肺癌患者における XAGE-1b (GAGED2a) に対する
宿主免疫応答の解析

大植 祥弘

川崎医科大学呼吸器内科学，〒701-0192　倉敷市松島577

抄録　本邦での死因の第一位は悪性新生物となり，新規のがん診断と治療法の開発が急務である．
近年，新しい治療法として免疫療法が注目され，免疫原性の高いがん特異抗原を用いたワクチン療
法が試みられている．がん精巣（CT, cancer/testis）抗原は，その発現が精巣とがん組織に限定
されていることからワクチン療法の標的抗原として有望視されている．本研究では，非小細胞肺癌
（NSCLC）患者で CT 抗原のひとつである XAGE-1b（GAGED2a）に対する宿主免疫応答につい
て検討した．
　液性免疫については，2005年から2011年に，川崎医科大学附属病院を受診した肺癌患者407例（小
細胞肺癌 : SCLC 45例，非小細胞肺癌：NSCLC 362例），および対照群として健常人50例を対象
として検討した．抗体の検出は XAGE-1b 合成タンパクを用い ELISA 法で測定した．また細胞性
免疫については，血清抗体価陽性症例 KLU187，陰性症例 KLU37の末梢血単核球（PBMC）より
単離した CD4 T 細胞，CD8 T 細胞を用いて XAGE-1b 抗原と抗原提示細胞，T 細胞を共培養する
ことによって抗原特異的 T 細胞の誘導を検討した．XAGE-1b 特異的 CD4 と CD8 T 細胞の検出は
IFN γ ELISA 法または IFN γ分泌アッセイ法で解析した．
　XAGE-1b（GAGED2a）抗体は全肺癌で32/407例（7.9％），SCLC の0/45（0.0％），NSCLC の
32/362例（8.8％）に認め，NSCLC の中でも，肺腺癌28/220（12.7％）に多く認めた．さらに臨
床病期3B/4の肺腺癌に於いては22/118例（18.6％）と高率に特異抗体を検出した．一方，抗体陽
性患者の CD4，CD8 T 細胞については，XAGE-1b（GAGED2a）に対する特異的な反応を検出した．
　これまでに，がん免疫療法の標的抗原として種々の CT 抗原が同定されてきた．いくつかの CT
抗原は肺癌にも高頻度に発現する．しかし，液性免疫反応を誘導するものはほとんどない．今回，
NSCLC 患者において，XAGE-1b（GAGED2a）に対する特異的な液性免疫応答を高率に検出した．
さらに，抗体陽性患者に，細胞性免疫も検出した．これらの知見は，XAGE-1b（GAGED2a）を用
いた肺癌ワクチン療法が有望であることを示唆している．

（平成23年10月24日受理）
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は，その発現が精巣とがん組織に限定されてい
ることからワクチン療法の標的抗原として有望
視されている４，５）．
　XAGE-1は PAGE/GAGE関連遺伝子として報
告され６），肺癌患者の血清を用いた SEREX法
により同定された CT抗原である７，８）．これま
でに XAGE1A-Eの５種類の遺伝子が同定され，
その関連蛋白は GAGED2であり，GAGED2a
と GAGED2dの二種類のアイソフォームが存
在する７）．また，筆者らを含めて多くの研究
者により XAGE-1a,b,c,d の４種類のバリアン
トが同定されているが，この中でも XAGE-
1b(GAGED2a)は，肺癌，肝臓癌，前立腺癌
細胞株で高頻度に mRNAの発現を認め，モ
ノクローナル抗体を用いた免疫組織染色では
主に肺腺癌に発現することが報告されている
９－13）．さらに非小細胞肺癌患者での外科的
肺切除標本における MHC class Iと XAGE-1b
（GAGED2a）の発現と予後との解析では，
XAGE-1b（GAGED2a）と MHC class I の両方
の発現は予後と密接に関係することも明らかに
した14）．本研究では，肺癌患者での XAGE-1b
抗原に対する宿主免疫応答を解析した結果，進
行期非小細胞肺癌，特に進行期肺腺癌で高率に
液性免疫の誘導が確認され，血清抗体価陽性患
者より抗原特異的な T細胞の誘導にも成功し
た．これらのことは，XAGE-1b（GAGED2a）
を標的としたがんワクチン療法が，非小細胞肺
癌（NSCLC）で有望であることを示唆している．

材料と方法
患者血清および末梢血単核球
　2005年から2011年，川崎医科大学附属病院を
受診した肺癌患者407例（小細胞肺癌45例，非
小細胞肺癌362例）および対照群として健常人
50例を対象とした．血清抗体価陽性患者の末梢
血から比重遠心法によって単核球分画を得，磁
気細胞分離法（MACS，Miltenyi Biotec GmbH, 
Bergisch Gladbach, Germany）を用いて，順次
CD8，CD4陽性分画および CD4-CD8-分画を分
離した．本研究は，川崎医科大学倫理委員会に

承認を受け，検体は十分なインフォームド・コ
ンセントの上，書面にて同意を得た症例からの
み採取した．

XAGE-1b（GAGED2a）蛋白およびペプチド
　XAGE-1b（GAGED2a）（81個アミノ酸）合成
蛋白は GLバイオケム社（上海，中国）で合成
されたものを使用した．XAGE-1b（GAGED2a）
全長をカバーする16あるいは17塩基のオーバー
ラップペプチド（OLPs），1-16，5-20，9-24，
13-28，17-32，21-36，25-40，29-44，33-48，
37-52，41-56，45-60，45-60，49-64，53-68，
57-72，61-76，65-81は Fmoc固相法でマルチペ
プチド合成機（AMS422: ABIMED, Langenfeld, 
Germany）を用いて岡山大学医学部共同実験室
で合成した．NY-ESO-1リコンビナント蛋白は
当教室で合成精製したものを使用した15）．

ELISA法
　XAGE-1b（GAGED2a）合成蛋白または NY-
ESO-1リコンビナント蛋白1μｇ/ml（炭酸バッ
ファー，pH9.6）を４℃オーバーナイトで96
穴 プ レ ー ト（Nalge Nunc Intenational, Thermo 
Fisher Scientific Inc., Rochester, NY）にコートし
た後，洗浄液（PBS/0.1% TWEEN）で洗浄し，
5%FCS/PBSで37℃１時間ブロックした．ブロッ
ク終了後，300倍に希釈した血清を XAGE-1b
（GAGED2a）は４℃で，NY-ESO-1は37℃で２
時間反応させた．つづいて洗浄液で洗浄後，
ペルオキシダーゼ結合ヤギ抗ヒト IgG抗体（x 
5,000）（Jackson ImmunoResearch Laboratories, 
Inc., West Grove, PA）を加え，37℃で1時間反さ
せた．反応終了後，洗浄し，過酸化水素を加
えた基質溶液（オルトフェニレンジアミンを
0.05Mクエン酸バッファー pH5.0に溶かした溶
液）を加えて発色させた．発光後，硫酸（6N）
で反応を停止しマイクロプレートリーダー
（Bio-Ras Laboratories, Tokyo, Japan）を用いて
吸光度（波長490nm）を測定した．

XAGE-1b（GAGED2a）特異的 CD4 T細胞およ
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び CD8 T細胞の誘導
　血清抗体価陽性患者より採取分離した CD4 T
細胞2 x 106個 /穴，CD8 T細胞は，1 x 104個 /穴を，
それぞれ同数の X線照射（40Gy）CD4-CD8- 
T細胞を抗原提示細胞として用い，XAGE-1b
（GAGED2a）OLPs １ μM存在下に，CD4 T細
胞は24穴プレート，CD8 T細胞は96穴プレート
で10-14日間 CO2インキュベーター内で刺激培
養を行った．培地は，5％プール血清 /AIM-V，
IL-2 10 IU/ml，IL-7 10 ng/mlでおこなった．

IFNγ産生細胞の検出
　XAGE-1b（GAGED2a）特異的 CD4 と CD8 
T細胞の検出は IFNγ ELISA 法または IFNγ
分泌アッセイ法で解析した．刺激培養後の細
胞1 x 104 個（IFNγ ELISA）または5 x 104 個
（IFNγ分泌アッセイ法）を同数の XAGE-1b
（GAGED2a）OLPsでパルスまたは非パルスし
た自己 Epstein-Barr Virus(EBV-B)細胞で37℃ ４
時間（CD4 T細胞）または８時間（CD8 T細

胞）CO2インキュベーターで反応させ，ヒト
IFNγキャッチ抗体（Miltenyi Biotec GmbH）
2μlを用いて培養細胞を標識した．その後，
10mlの AIM-V培地に懸濁しローテーター
（MACSmixTM, Miltenyi Biotec GmbH） を37 ℃ 
60分 CO2インキュベーター内で反応させ，洗浄
後，ヒト IFNγキャッチ検出抗体 2μl，抗ヒト
CD4-FITCまたは抗ヒト CD8-FITC 1μlを加え
て染色した．染色後，FACSバッファー（1％ 
FCS/PBS，0.02％アジ化ナトリウム）を加え
て洗浄し，FACS Cant Ⅱ（Bioscience, San Jose, 
CA）を用いて IFNγ産生細胞を検出した．
　刺激培養で用いた培養上清は，IFNγサンド
イッチ ELISA法で抗原特異的な T 細胞による
IFNγ産生の検出をおこなった．

結　果
XAGE-1b（GAGED2a）および NY-ESO-1蛋白
に対する抗体反応
　XAGE-1b（GAGED2a）に対する液性免疫応

図１　肺癌患者および健常人における XAGE-1b（GAGED2a）蛋白に対する抗体反応
　肺癌患者407名の血清および健常人50名の血清を300倍希釈し，ペルオキシダーゼ結合ヤギ抗ヒト IgG抗体（x 5,000）
で検出した．反応終了後発色し吸光度を測定した．血清希釈倍率300倍の O.D. 値490nmが1.0以上を陽性とした．こ
の値は，健常人における O.D.値の平均値 + 10 SDである．
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答を検討するため，肺癌患者407名（小細胞肺
癌45名，非小細胞肺癌362名）および健常人50
名の血清中抗 XAGE-1b（GAGED2a） IgG抗体
の有無を ELISA法で検出した（図１，表１）．
XAGE-1b（GAGED2a）特異的抗体は全肺癌で
32/407例（7.9％），小細胞肺癌の0/45（0.0％），
非小細胞肺癌の32/362例（8.8％）に認め，非小
細胞肺癌では，肺腺癌28/220（12.7％），扁平上
皮癌1/85（1.2％）と，肺腺癌での検出率が高かっ
た．さらに臨床病期3B/4の肺腺癌においては
22/118例（18.6％）と，それ以外の病期の6/102
（5.9％）に比し，高率に XAGE-1b（GAGED2a）
特異抗体を検出した．健常人50名においても同
様の検出を行ったが，XAGE-1b（GAGED2a）
に対する抗体反応は認められなかった（図１）．
　NY-ESO-1は CT抗原の一つであるが，免疫
原性が強く，世界各地で NY-ESO-1を標的とし
たがん免疫療法の臨床試験が行われている16，

17）．そのNY-ESO-1抗原に対する特異的抗体は，
肺癌においては23/407（5.7％），進行期非小細
胞肺癌17/194（8.8％）であった（表１）．

XAGE-1b（GAGED2a）オーバーラップペプチ
ド（OLPs）に対する CD4および CD8 T細胞の
反応
　血清抗体価陽性患者である KLU187より
採取した末梢血単核球を用いて，XAGE-1b
（GAGED2a）抗原特異的な T細胞の誘導を試
みた．CD4 T細胞および CD8 T細胞をそれぞ

れ同数のX線照射後の抗原提示細胞（CD4-CD8-

細胞）と XAGE-1b（GAGED2a）OLPsとともに，
それぞれ14日（CD4 T細胞）および10日間（CD8 
T細胞）の刺激培養を行った．刺激培養後の
CD4 T細胞および CD8 T細胞 2 x 105 個を同数
の XAGE-1b（GAGED2a）OLPsパルスあるい
は非パルスの自己 EBV-B細胞で37℃ ４時間
（CD4 T細胞）または８時間（CD8 T細胞）反
応させ，IFNγ分泌アッセイを行った．その結
果，XAGE-1b（GAGED2a）抗原特異的な CD4 
T細胞および CD8 T細胞の検出に成功した（図
２）．CD4 T細胞は１回の刺激培養で11.1％，
２回刺激で28.0％と非常に強い IFNγ産生細胞
が検出された．CD8 T細胞も同様に，1回刺激
培養で1.1％，２回刺激培養で4.3％と IFNγ産
生細胞が検出された．しかしながら，このよう
な抗原特異的な反応は，血清抗体価陰性患者で
ある KLU37には認めなかった．また２回の刺
激培養でも同様に認められなかった（図２）．

特異抗体および CD4，CD8 T細胞の XAGE-1b
（GAGED2a）ペプチド認識領域の検討
　血清抗体陽性患者 KLU187の抗体およ
び CD4，CD8 T 細 胞 が 認 識 す る XAGE-1b
（GAGED2a）OLPsの領域を検討した．XAGE-
1b（GAGED2a）OLPs は XAGE-1b(GAGED2a)
全長をカバーするように作成したペプチド
である（図３）．血清抗体が認識する XAGE-
1b(GAGED2a)OLP 領 域 を 同 定 す る た め，

表１　肺癌患者における XAGE-1b(GAGED2a)抗体および NY-ESO-1抗体の頻度

組織型 人数 （％） 抗体価陽性 *患者（％）
XAGE-1b NY-ESO-1

肺癌 407 （100） 32/407 （7.9） 23/407 （5.7）
小細胞肺癌 45 （11.1） 0 ‐ 1/45 （2.2）
非小細胞肺癌 362 （89.0） 32/362 （8.8） 22/362 （6.1）
　　進行期非小細胞肺癌 194 （47.7） 25/194 （12.9） 17/194 （8.8）
　腺癌 220 （54.8） 28/220 （12.7） 7/220 （3.2）
　　進行期腺癌 118 （29.0） 22/118 （18.6） 5/118 （4.2）
　扁平上皮癌 85 （20.9） 1/85 （1.2） 6/85 （7.1）
　　進行期扁平上皮癌 42 （10.3） 1/42 （2.4） 5/42 （11.9）
　大細胞癌 8 （2.0） 0 ‐ 0 ‐
　腺扁平上皮癌 6 （1.5） 1/6 （16.7） 1/6 （16.7）
　多形癌 7 （1.7） 0 ‐ 0 ‐
　分類不能 36 （8.8） 2/36  （5.6） 8/36 （22.2）

*　患者血清 300 倍希釈での O.D.値 1.0 以上を抗体価陽性とした．
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図２　XAGE-1b(GAGED2a)に対する CD4および CD8 T細胞の反応
　血清抗体価陽性患者である KLU187，血清抗体価陰性患者 KLU37より採取した末梢血単核球を用いた．CD4 T細胞
および CD8 T細胞をそれぞれ同数の X線照射後の抗原提示細胞（CD4-CD8-細胞）と XAGE-1b（GAGED2a）OLPs 1
μMとともに，それぞれ14日（CD4 T細胞）および10日間（CD8 T細胞）の刺激培養を行った．刺激培養後の CD4 T
細胞および CD8 T細胞 2 x 105個を同数の XAGE-1b（GAGED2a）OLPsパルスあるいは非パルスの自己 EBV-B細胞で
37℃ ４時間（CD4 T細胞）または８時間（CD8 T細胞）反応させ，IFNγ分泌アッセイを行った．上段には CD4 T細胞，
下段には CD8 T細胞の反応結果を示す．また抗原特異的反応は，１回刺激，２回刺激と反復し検出を行った．

XAGE-1b（GAGED2a）OLP 1μg/mlをプレート
にコートし抗体反応を ELISA法で検出した．
その結果，血清抗体は，XAGE-1b(GAGED2a)
OLPの57-72を強く認識していることが分かっ
た（図４）．同部位は，XAGE-1b（GAGED2a） 
81アミノ酸配列上，相対的に親水性の高い領域
である．
　CD4および CD8 T細胞が認識する XAGE-
1b(GAGED2a)OLP領域を同定するため，一回

刺激培養後の CD4および CD8 T細胞を用い
て解析した．それぞれの T細胞を各 XAGE-
1b（GAGED2a）OLP 5μMをパルスした自己
EBV-B細胞を標的細胞として用い IFNγ分泌
アッセイをまたは IFNγ ELISA法を行った．
XAGE-1b（GAGED2a）抗原特異的 CD4 T細胞
は17-32，21-36を，CD8 T 細胞は45-60，49-64
番のアミノ酸領域を認識することが判明した
（図４）．
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図３　XAGE-1b(GAGED2a)オーバーラップペプチド (OLPs)
　XAGE-1b（GAGED2a）全長をカバーする16あるいは17塩基のペプチド番号を示す．

考　察
　これまで CT抗原の一つである NY-ESO-1抗
原を標的としたがんワクチンの臨床試験が行
われ，腫瘍の縮小や増殖停止など一定の効果
をあげている16，17）．本研究で用いた XAGE-1b
（GAGED2a）も NY-ESO-1と同様に CT抗原
の一つであり，高い抗原性を有していると考
えられる16，17）．我々はこれまでに，肺癌におい
て XAGE-1b（GAGED2a）の発現を検討し，
mRNAで45％，免疫染色で32.5％発現している
ことを報告してきた18）．本研究では，肺癌患者
において，XAGE-1b（GAGED2a）に対する液
性免疫および細胞性免疫の反応を検討した．
　今回，407名の肺癌患者を対象として，血
清 中 の XAGE-1b（GAGED2a） お よ び NY-
ESO-1蛋白に対する抗体反応を ELISA法で検
討した結果，肺癌患者全体でみると XAGE-1b
（GAGED2a）抗体は7.9％，NY-ESO-1抗体は
5.7％に検出された．進行期非小細胞肺癌では
XAGE-1b（GAGED2a）抗体は12.9％であり，
進行期肺腺癌に限れば，18.6％と高率にその存
在が認められた．NY-ESO-1は食道癌患者の血
清を用いて SEREX法で同定された CT抗原の

ひとつであるが，免疫原性が強く液性免疫と細
胞性免疫を誘導することができ，がん免疫療法
の標的抗原として最も注目を浴びている２－４，19

－21）．しかしながら，その mRNAの発現は肺癌
で約6％５）と低く，また今回血清抗体価の検討
を行った結果も5.7％と低頻度であった．さら
にその他の CT抗原である MAGE-A3や SSX2
は，肺癌で高頻度に mRNAの発現はみとめる
ものの液性免疫はほとんど認められない５，22－

25）．一方，がん抑制遺伝子である p53遺伝子変
異に関しても，遺伝子異常にもとづく異常蛋
白に対する p53抗体は高頻度に認められる26）．
しかし，血清抗体価陽性患者より抗原特異的
CD4 T細胞の誘導は認められるが，CD8 T細胞
は検出されていない27）．
　 今 回， 肺 癌 患 者 に お い て XAGE-1b
（GAGED2a）抗体が高頻度に認められ，血
清抗体価陽性患者より抗原特異的な CD4およ
び CD8 T細胞を検出できた意義は大きく，
XAGE-1b（GAGED2a）は NY-ESO-1と同様に
強い免疫原性を有することが示唆された．また，
XAGE-1b（GAGED2a）の肺癌における発現頻
度より，肺癌において XAGE-1b（GAGED2a）



229大植：非小細胞肺癌での XAGE-1b免疫

図４　抗体および CD4，CD8 T細胞が認識する XAGE-1b（GAGED2a）OLP領域の検討
　上段は血清抗体陽性患者 KLU187の抗体が認識する XAGE-1b（GAGED2a）OLP領域を示す．中段には，IFNγ分
泌アッセイで検出した同患者における CD4 T細胞が認識する XAGE-1b（GAGED2a）OLP領域を示す．下段は，IFN
γ ELISAで検出した同患者における CD8 T細胞が認識する XAGE-1b（GAGED2a）OLP領域を示す．

を標的としたがん免疫療法が大いに期待される．
　XAGE-1b（GAGED2a）は核内抗原であり，
液性免疫だけではがんの縮小，治療は不可能で
ある．そのため，XAGE-1b（GAGED2a）を標
的としたがん免疫療法の開発には，XAGE-1b
（GAGED2a）免疫によってヘルパー CD4 T細
胞や細胞傷害性 CD8 T細胞を誘導でき得る事
が重要となる．また，抗腫瘍効果は細胞傷害性
CD8 T細胞の存在が重要であるが，その細胞傷
害性 T細胞の活性化に重要な役割を果たすの
が CD4 T細胞である．がん微小環境では，免
疫回避機構が存在し28），その影響で腫瘍細胞の
一部では，MHCクラス I分子の発現が低下し

て免疫監視機構から逸脱する場合もある．CD4 
T細胞は IFNγなどのサイトカインを産生する
ことで腫瘍細胞のMHCクラス I分子の発現増
加や，細胞傷害性 CD8 T細胞の細胞傷害活性
の増強などの効果をもつ．このように CD4 T
細胞は，液性免疫および細胞性免疫の誘導に重
要な役割を果たしている．これまでと同様に29，

30）本研究によって，XAGE-1b（GAGED2a）抗
原特異的 CD4 T細胞の反応は１回刺激，２回
刺激で著明に上昇し，かつ非常に反応が強いこ
とが判明した．この事は，XAGE-1b（GAGED2a）
は非常に強い CD4 T細胞免疫を誘導し，液性
および細胞性免疫を増強していると予想できる．
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　以前の検討で，XAGE-1b（GAGED2a）血
清抗体価陽性患者から採取した PBMCより，
XAGE-1b（GAGED2a）抗原特異的 CD4 T細胞
の誘導は可能であった29，30）．本研究で抗腫瘍効
果をもたらす抗原特異的 CD8 T細胞の誘導が
確認できた事は，この抗原をがん免疫療法の標
的抗原と考える上で極めて重要である．すな
わち，核内抗原である XAGE-1b（GAGED2a）
を標的とした場合，細胞傷害活性を示すのは
CD8 T細胞であり，抗原特異的な CD8 T細胞
の存在が確認できなければ，がん免疫療法によ
る抗腫瘍効果は期待できない．その上で，抗原
の発現特異性，発現頻度，CD4 T細胞免疫の強
さと CD8 T細胞の存在を同定した本研究がも
たらした意味は大きく，XAGE-1b（GAGED2a）
を標的としたがん免疫療法が肺癌において期待
される．
　今後，さらに症例を増やし，抗体が認識す
る領域，CD4および CD8 T細胞が認識する領
域と最小エピトープの決定，さらに細胞傷害
活性を含めた CD4および CD8 T細胞による
自然エピトープ認識の解析を試み，XAGE-1b
（GAGED2a）を標的としたがんワクチ療法を
開発する予定である．
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Antibody, CD4 and CD8 T-cell response against XAGE-1b (GAGED2a) in
non-small cell lung cancer patients

Yoshihiro OHUE

Department of Respiratory Medicine, Kawasaki Medical School, 577 Matsushima, Kurashiki, 701-0192, Japan

ABSTRACT  Cancer/testis (CT) antigen is a promising target for cancer vaccine due to 
their immunogenicity and restricted expression. We previously demonstrated that XAGE-1b 
(GAGED2a), one of the CT-like antigens, was predominantly expressed in lung adenocarcinoma 
by immunohistochemistry using XAGE-1b (GAGED2a) mAb (clone USO 9-13). In this study, we 
investigated humoral and cellular immune responses against XAGE-1b in patients with non-
small cell lung cancer (NSCLC).
  Sera and PBMCs were obtained from NSCLC patients who visited Kawasaki Medical School 
Hospital between 2005 and 2011. Antibody response to XAGE-1b was analyzed by ELISA using 
synthesized XAGE-1b protein. CD4 and CD8 T-cell responses against XAGE-1b were examined 
by IFN- γ ELISA and/or capture assay using 17 16- or 17-mer XAGE-1b-overlapping peptides 
(OLPs) spanning the entire XAGE-1b (GAGED2a) protein by FACS in antibody-positive patients.
  Antibody positive frequencies of 362 NSCLC, 220 lung adenocarcinoma and 85 lung 
squamous cell carcinoma patients were 8.8% (32/362), 12.7% (28/220) and 1.2% (1/85), 
respectively. In patient KLU187 who is antibody positive, CD4 and CD8 T-cell responses 
against XAGE-1b (GAGED2a) were observed. 
  Our findings indicate that CT antigen XAGE-1b (GAGED2a) is highly immunogenic in NSCLC 
patients inducing antibody, and CD4 and CD8 T-cell responses. XAGE-1b (GAGED2a) is a 
promising target antigen for immunotherapy against lung adenocarcinoma.
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