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感作性物質（2021）の提案理由
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オルトフタルアルデヒド
C6H4（CHO）2　［CAS No. 643-79-8］

感作性分類　気道第 1群
感作性分類　皮膚第 1群

　カナダの病院において，フタラール製剤（0.55％のオ
ルトフタルアルデヒド（OPA）を含む消毒剤）による内
視鏡の消毒作業を始めた労働者が 3週間後に喘息を発症
した事例では，フタラール製剤による吸入誘発試験を行
い，結膜の発赤，咳，遅発型の喘息様反応（ 1秒量 FEV1

が曝露後 4時間の時点で43％低下）の出現を確認した1）．
日本の病院において，フタラール製剤で消毒した喉頭鏡
による検査を受けた後に，患者 3名が呼吸器症状（呼吸
困難，鼻水）を伴うアナフィラキシーを発症した事例で
は，フタラール製剤およびOPAによる好塩基球ヒスタミ
ン遊離試験が陽性であり，また血清から OPA特異的 IgE
が検出されている2）．日本の病院において，フタラール
製剤で消毒した下部消化管内視鏡を用いた検査を受けた
後に，血圧低下，SpO2 低下，アナフィラキシーを発症し
た事例では，フタラール製剤によるプリックテストが陽
性であった3）．米国の病院において，フタラール製剤で
消毒した膀胱鏡を用いた検査を受けた後に，患者 4名が
くしゃみ，鼻水，胸の圧迫感，呼吸困難，血圧低下，ア
ナフィラキシーを発症した事例では，フタラール製剤に
よるプリックテストが全員陽性であった4）．米国の病院
において，フタラール製剤で消毒した膀胱鏡を用いた検
査を受けた後に，患者 2名が息切れを伴うアナフィラキ
シーを発症した事例では，フタラール製剤によるプリッ
クテストが全員陽性であった5）．
　日本の病院の内視鏡検査室の労働者（喘息の既往なし）
が消毒剤をグルタラール製剤からフタラール製剤に変更
後に喘息を発症して，ステロイドの吸入と β2刺激剤の処
方により改善し，その後も 1カ月に 1～ 2回の頻度で喘
息を繰り返していたが，配置転換により症状が出なく
なった事例6）が報告されている．同病院で実施されたフ
タラール製剤を使用する労働者70人の疫学研究では，使
用頻度がもっとも高い内視鏡検査室の労働者11人の中で
呼吸器症状のあるものは 4人（36.4％），他の部署の労働
者59人の中で 2人（3.4％）と有症率は前者で有意に高く
（p＝0.0045, Fisher正確確率），また喘息と診断されたも
のはそれぞれ 1人および 0人と有病率は前者で高いこと
が示されており，その後の改善（OPA曝露が高い浸漬槽

による消毒の中止，自動洗浄機への局所排気装置の設置，
個人防護具の着用，衛生教育の実施）により，呼吸器症
状はほぼ出現しなくなった7）．
　マウスに OPA蒸気（0, 125, 250, 500, 1,000 ppb， 1日
4時間，連続 3日間）を 2回吸入曝露させる実験では，
1回目の曝露後，流入領域リンパ節でのリンパ球（主に
B細胞）の濃度依存的な増殖が認められている8）． 2回目
の曝露（16日目から連続 3日間）後には，流入領域リン
パ節でのリンパ球（主に B細胞）の濃度依存的な増殖，
および Th2サイトカイン（IL-4, IL-5, IL-13）と抗炎症性
／炎症性サイトカイン（IL-10, TNFα, IL-1β）の遺伝子発
現の増強が見られるとともに，IgE＋B細胞の顕著な増加
が認められている．また500 ppb群および 1,000 ppb群で
は OPA特異的 IgGの産生が見られた．
　以上のように，OPA曝露により喘息や呼吸器症状を伴
うアナフィラキシーを発症し，誘発試験陽性，プリック
テスト陽性，あるいはOPA特異的 IgE陽性の症例が複数
の機関から報告されており，また疫学研究において，職
業性曝露と呼吸器症状の関連性が示されている．また動
物試験でも感作性物質気道第 3群の判断基準を概ね満た
す結果が報告されている．以上より，本物質を感作性物
質気道第 1群として提案する．
　米国の病院において，フタラール製剤で消毒した膀胱
鏡を用いた検査を受けた後に，患者 4名が，気道感作性
の項で述べたアナフィラキシー等の症状に加えて，股間，
陰茎，腕，顔，眼，唇，舌，喉などに腫脹，紅潮，発疹，
掻痒感を感じ，そのうち 3名が蕁麻疹を発症した事例で
は，フタラール製剤によるプリックテストが全員陽性で
あった4）．米国の病院において，フタラール製剤で消毒
した膀胱鏡を用いた検査を受けた後に，患者 2名が，気
道感作性の項で述べたアナフィラキシー等の症状に加え
て，首，腹部，背中，肩，四肢などに掻痒感を感じ，そ
のうち 1名が蕁麻疹を発症した事例では，フタラール製
剤によるプリックテストが全員陽性であった5）．
　気道感作性の項で述べた日本の病院における疫学研究
では，内視鏡検査室の労働者11人の中で皮膚症状のある
ものは 8人（72.7％），他の部署の労働者59人の中で 0人
（ 0％）と前者で有意に高く（p＝1.7×10-8），また皮膚科
で皮膚障害と診断されたものはそれぞれ 4人（36.4％）
および 0人（ 0％）と前者で有意に高い（p＝0.00036）
ことが示されており，その後の改善により，症状はほぼ
出現しなくなった6, 7）．皮膚障害の症状としては，主に眼
周囲の粃糠性鱗屑を伴う苔癬化，主に眼周囲の顔面漿液
性丘疹と苔癬化，腕および脚に散在する漿液性丘疹であ
り， 1人は蕁麻疹を発症した．発症部位が露出部であっ
たため，ガスまたはミスト状物質への曝露が原因とし，
OPA皮膚障害と診断とされている．パッチテスト等の皮
膚科的検査データはないが，フタラール曝露をなくすと
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症状が改善しており，両者には関連性があると判断でき
る．
　マウスの両耳に OPAを 1 日 1 回（0.005–0.75％，
25 μL/耳）で連続 3日間塗布した実験では，耳介の浮腫
および局所リンパ節検査（LLNA）での濃度依存的な細
胞増殖が確認され，EC3（Stimulation Index＝ 3の濃度）
は0.051％であった9）．また局所リンパ節での IL4のmRNA
発現増強と血清中の OPA特異的 IgEおよび OPA特異的
IgGの増加も見られている．マウスに OPAを 2回皮下注
入（0.125–0.5％, 300 μL）した実験では，用量依存的な
血清中 OPA特異的 IgEおよび OPA特異的 IgGの増加が
見られた10）．
　以上のように，OPA曝露による皮膚障害を発症しプ
リックテスト陽性の症例が複数の異なる機関から報告さ
れており，疫学研究においても，職業性曝露と皮膚障害
の関連性が示されている．また動物試験でも感作性物質
皮膚第 3群の判断基準を満たす結果が報告されている．
以上より，本物質を感作性分類皮膚第 1群として提案す
る．

参考：他の機関の感作性物質分類
ACGIH11）　気道感作　皮膚感作
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