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背景と目的
　本ガイドラインは，「間質性膀胱炎・膀胱痛症候群」を対象患者とし，その診療
の指針を示すために作成された。間質性膀胱炎の英語名，Interstitial cystitis（IC），
と膀胱痛症候群の英語名，Bladder pain syndrome（BPS）から，以下では「間質性膀
胱炎・膀胱痛症候群」を IC/BPSと略記する。
　IC/BPSは中高齢の女性に多い比較的稀な状態である。膀胱痛・不快感や頻尿な
どが長く続き，患者の生活の質は大きく損なわれる。病態が明らかでなく，各種の
治療にも抵抗する。希少性，著しい生活障害，原因不明などの要件から，2015年
10月には一部の重症例が指定難病に認定されている。
　2007年にはわが国で「間質性膀胱炎診療ガイドライン」（2007年版 GL）が発行さ
れた 1）。これは国際的にも初のガイドラインである。今回は，その後の進歩を踏ま
えてその刷新を行った。

対象患者・利用者
　対象患者は IC/BPSの患者である。本書でいう IC/BPSとは「膀胱に関連する慢性
の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感があり，尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状
を伴い，混同しうる疾患がない状態」である。膠原病，感染症，放射線などに随
伴・起因する膀胱の炎症は対象としない。利用者は，泌尿器科を中心とした医師，
薬剤師，看護師などの医療従事者とした。

使用方法・適応範囲
　診療ガイドラインの推奨は強制されるべきものではなく，診療行為の選択肢を示
すひとつの参考資料であって，患者と医療者には協働して最良の診療を選択する裁
量が認められるべきである 2）。したがって，このガイドラインは診療の方向性を示
唆するだけのものであり，規則や法的基準を示すものではなく，個々の治療の結果
に対して責任を負うものでもない。

作成方法
　作成は日本泌尿器科学会のガイドライン作成指針に従い，日本泌尿器科学会と日
本間質性膀胱炎研究会が協働して行った。作成委員（別掲）が，論文の収集・精読
を通して分担部分の原案を書き，書面連絡および委員会会議での意見交換を行い修
正して試案とした。それを評価委員（別掲）および日本泌尿器科学会の理事の校閲
を受け，日本泌尿器科学会のホームページに公開して一般より意見を聴取し修正し
て完成させた。

はじめに
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論文検索
　論文検索は 2008年から 2018年末までの論文（Epub掲載も含む）を対象とし，
PubMedまたはMEDLINEで行った。日本語の論文は医学中央雑誌（医中誌Web）
でも検索した。検索のキーワードは各項目の担当委員が選定した。検索で得たうち
の重要な論文の他，検索以外で得られた論文，2007年版 GL，既存の海外のガイド
ライン，ICIや ICICJの報告も参考とした。

レベルの表示
論文のレベルは下表のように定めた。主に治療の論文について評価し，文献リス
トの末尾に記載した。ガイドラインは GL，Meta-analysisはMeta，Systematic review

は SysRv，Systematicでない Reviewは Rvとした。治療以外の論文のレベルは低く，
敢えて記載していない。

　根拠のレベルは，論文のレベルから下表のように定めた。

　推奨のグレードは，「診療ガイドライン作成の手引き 2007」3）を参考として，根拠
のレベルに，結論の一貫性，効果の大きさ，適用性，副作用，費用などの治療の特
性を加味し，委員の議論と合意を反映させて定めた（Consensual recommendation）（治
療の項も参照）。
　ただし，本邦で ICに対し保険収載されている治療は膀胱水圧拡張術だけであり，
その他の治療は適応外となる。本GL中の推奨度は医学的根拠に拠る判断であり，保
険診療上の推奨度は，膀胱水圧拡張術以外はすべて保留であることに留意願いたい。

論文のレベル 内容

I 大規模の RCTで結果が明らかなもの

II 小規模の RCTで結果が明らかなもの

III 無作為割付けによらない比較対照研究

IV 前向きの対照のない観察研究

V 後ろ向きの症例研究か専門家の意見

RCT: 無作為化比較対照試験
大規模とは各群の症例数が 100例以上を目安とした

根拠のレベル 内容

1 2つ以上のレベル Iの研究に裏付けられる

2 1つのレベル Iの研究か複数のレベル IIの研究に裏付けられる

3 レベル IIIの研究に裏付けられる

4 レベル IVの研究に裏付けられる

5 レベル Vの研究に裏付けられる
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略記・略語
　頻回に引用される文献は，以下のように略記した。

ガイドラインなどの略記と引用の様式

正式名称 略記

日本間質性膀胱炎研究会編 間質性膀胱炎診療ガイドライン．ブラックウェルパブリッシング，2007 2007年版 GL

上記を 2019年に改訂したガイドライン（本ガイドライン） 2019年版 GL

Homma Y, Ueda T, Tomoe H, Lin AT, Kuo HC, Lee MH, Oh SJ, Kim JC, Lee KS. Clinical guidelines 
for interstitial cystitis and hypersensitive bladder updated in 2015. Int J Urol 2016; 23: 542–549

東アジア GL

Hanno PM, Burks DA, Clemens JQ, Dmochowski RR, Erickson D, FitzGerald MP, Forrest JB, 
Gordon B, Gray M, Mayer RD, Moldwin R, Newman DK, Nyberg L Jr, Payne CK, Wesselmann 
U, Faraday MM. Diagnosis and Treatment Interstitial Cystitis/Bladder Pain Syndrome. 
American Urological Association（AUA）Guideline.
https://www.auanet.org/guidelines/interstitial-cystitis/bladder-pain-syndrome-（2011-amended- 
2014）

AUAGL

van de Merwe JP, Nordling J, Bouchelouche P, Bouchelouche K, Cervigni M, Daha LK, Elneil S, 
Fall M, Hohlbrugger G, Irwin P, Mortensen S, van Ophoven A, Osborne JL, Peeker R, Richter B, 
Riedl C, Sairanen J, Tinzl M, Wyndaele JJ. Diagnostic criteria, classification, and nomenclature 
for painful bladder syndrome/interstitial cystitis: an ESSIC proposal. Eur Urol 2008; 53: 60–67

ESSICGL

Engeler D（Chair）, Baranowski AP, Borovicka J, Cottrell AM, Dinis-Oliveira P, Elneil S, Hughes J, 
Messelink EJ（Vice-chair）, de C Williams AC. Guidelines Associates: Parsons B, Goonewardene 
S. EAU Guidelines on Chronic Pelvic Pain. European Association of Urology, 2018.
http://uroweb.org/wp-content/uploads/EAU-Guidelines-on-Chronic-Pelvic-Pain-2018-large-
text.pdf

EAUGL

Abrams P, Cardozo L, Fall M, Griffiths D, Rosier P, Ulmsten U, van Kerrebroeck P, Victor A, Wein 
A; Standardisation Sub-committee of the International Continence Society. The standardisation 
of terminology of lower urinary tract function: report from the standardisation sub-committee of 
the International Continence Society. Neurourol Urodyn 2002; 21: 167–178

本間之夫，西沢 理，山口 脩．下部尿路機能に関する用語基準：国際禁制学会標準化部会報告．日排
尿機能会誌 2003; 14: 278–289（上記論文の和訳）

ICS用語基準

Abrams P, Andersson KE, Apostolidis A, Birder L, Bliss D, Brubaker L, Cardozo L, Castro-Diaz 
D, O’Connell PR, Cottenden A, Cotterill N, de Ridder D, Dmochowski R, Dumoulin C, Fader M, 
Fry C, Goldman H, Hanno P, Homma Y, Khullar V, Maher C, Milsom I, Newman D, Nijman RJM, 
Rademakers K, Robinson D, Rosier P, Rovner E, Salvatore S, Takeda M, Wagg A, Wagner T, Wein 
A; members of the committees. 6th International Consultation on Incontinence. Recommendations 
of the International Scientific Committee: Evaluation and treatment of urinary incontinence, 
pelvic organ prolapse and faecal incontinence. Neurourol Urodyn 2018; 37: 2271–2272

ICI報告

推奨のグレード 内容

A 行うよう強く勧められる

B 行うよう勧められる

C 行うよう勧めるだけの根拠が十分でない

C1 　行ってもよい

C2 　行うよう勧められない

D 行わないよう勧められる

保留 推奨のグレードを決められない
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　しばしば使用される用語は断りなく以下のように略記した。

利益相反
　本ガイドラインは社会貢献を目的として作成されたものである。各委員個人と企
業間との講演活動等を通じた利益相反は存在する。しかし，本ガイドラインの勧告
内容は，科学的根拠に基づくものであり，特定の団体や製品・技術との利害関係に
より影響を受けたものではない。作成に要した費用は，日本泌尿器科学会と日本間
質性膀胱炎研究会の助成金により賄われた。なお，委員と理事の利益相反は日本間
質性膀胱炎研究会に届け出られ，幹事会により重大な利益相反状態にないことが確
認されている。

略語一覧（本文中で断りなく略語を使用することがある）

略語 英語 日本語（仮訳も含む）

AUA American Urological Association 米国泌尿器科学会

BPH benign prostatic hyperplasia 前立腺肥大症

BPS bladder pain syndrome 膀胱痛症候群

EAU European Association of Urology 欧州泌尿器科学会

ESSIC

European Society for the Study of Interstitial Cystitis 
（2004～）
International Society for the Study of Bladder Pain Syndrome
（2010～）

欧州間質性膀胱炎研究会

国際膀胱痛症候群研究会

GL guideline ガイドライン

HIC Hunner type interstitial cystitis 間質性膀胱炎（ハンナ型）

IC interstitial cystitis 間質性膀胱炎

IC/BPS interstitial cystitis/ bladder pain syndrome 間質性膀胱炎・膀胱痛症候群

ICI International Consultation on Incontinence 国際尿失禁会議

ICICJ International Consultation on Interstitial Cystitis Japan 国際間質性膀胱炎日本会議

ICS International Continence Society 国際禁制学会

IPSS International Prostate Symptom Score 国際前立腺症状スコア

LUTS lower urinary tract symptoms 下部尿路症状

NHIC non-Hunner type interstitial cystitis 非ハンナ型間質性膀胱炎

OAB overactive bladder 過活動膀胱

PBS painful bladder syndrome 疼痛性膀胱症候群

PSA prostate specific antigen 前立腺特異抗原

QOL quality of life 生活の質

RCT randomized controlled trial 無作為化比較対照試験

SICJ Society of Interstitial Cystitis of Japan 日本間質性膀胱炎研究会

TUC transurethral coagulation 経尿道的焼灼術
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修正・改訂
　本ガイドラインは，日本泌尿器科学会のガイドライン作成指針に従い，定期的に
見直しを行い修正または改訂を行う予定である。

　本ガイドラインが間質性膀胱炎の診療に役立てば，作成委員一同の幸いとすると
ころである。

　　2019年 3月

作成委員一同

参考文献
1） 日本間質性膀胱炎研究会ガイドライン作成委員会編．間質性膀胱炎診療ガイドライン．ブラッ
クウェルパブリッシング，2007

2） Mindsからの提言．診療ガイドライン作成における法的側面への配慮について．EBM普及推
進事業．2016．http://minds4.jcqhc.or.jp/minds/guideline/pdf/Proposal1.pdf

3） Minds診療ガイドライン選定部会 監．診療ガイドライン作成の手引き 2007．医学書院，2007
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定義1

1 「間質性膀胱炎・膀胱痛症候群」とその関連用語の解説
　「間質性膀胱炎・膀胱痛症候群」（IC/BPS）は，日常診療や臨床研究において国際的に
も広く使用されているが，その定義は明確ではない。IC/BPSに関連する疾患・状態に
関する用語には意味が曖昧なものや重複するものがあるので，それらを解説する。

1）  間質性膀胱炎
間質性膀胱炎（Interstitial cystitis: IC）は，19世紀終盤から使用されている用語であるが，
国際的に合意された定義はない。1999年には NIDDK（National Institute of Diabetes and

Digestive and Kidney Diseases）が診断基準（表 1）を提案している 1）。しかし，これは疾患
の定義ではなく臨床研究に組み入れる患者特性を定めた診断基準である。
　臨床的な診断基準としては，1997年の米国の症例集積研究（Interstitial Cystitis Data

Base: ICDB）の基準が参考になる 2）。ICDB基準では，NIDDK基準で要件となる膀胱鏡
所見（ハンナ潰瘍か点状出血）が必須でない。しかし，症状だけの診断では特異性に欠
ける。内視鏡所見を基準に含めないのは，米国では内視鏡検査が高額という社会的要因
もあると推察される。
　2002年の ICS用語基準では，ICよりは Painful bladder syndrome（PBS）〔後述〕が用語
として望ましいとし，ICは特異的な診断名で，典型的な膀胱鏡的および組織学的所見
（これが何かは明確でない）を確認した場合にのみ使用するとしている。
　わが国の 2007年版 GLの定義では，ICを「膀胱の非特異的な慢性炎症を伴い，頻尿・

要約 　本ガイドラインでは，「間質性膀胱炎・膀胱痛症候群」（Interstitial Cystitis/Bladder 

Pain Syndrome: IC/BPS）を「膀胱に関連する慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感
があり，尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状を伴い，混同しうる疾患がない状態」の総称
とする。混同しうる疾患には，膀胱の感染症，新生物，結石，過活動膀胱などがある。
IC/BPSのうちハンナ病変のあるものを間質性膀胱炎（ハンナ型）（Hunner type IC: HIC），
それ以外を膀胱痛症候群（BPS）と呼ぶ。
　2007年版 GLでは，ICを「膀胱の非特異的な慢性炎症を伴い，頻尿・尿意亢進・尿意
切迫感・膀胱痛などの症状を呈する疾患」とし，ハンナ病変のある ICをハンナ型間質性
膀胱炎（Hunner type IC: HIC），ハンナ病変はないが点状出血のある ICを非ハンナ型間質
性膀胱炎（Non-Hunner type IC: NHIC）としていた。この HICは，本GLの HICと同じで
ある。NHICは，本 GLの BPSに含まれる。
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尿意亢進・尿意切迫感・膀胱痛などの症状を呈する疾患」とした。しかし，後述のよう
に，すべての IC/BPS症例が炎症を伴うわけではない。
　2009年には日本・韓国・台湾の泌尿器科医による GLが発刊され，2016年にその改
訂を行った（東アジア GL）。そこでは，ICを膀胱の過知覚膀胱症状（疼痛・不快感・頻
尿など），膀胱鏡所見（ハンナ病変または拡張後粘膜出血），他の疾患がないことの 3つ
を条件とした。
　2008年およびそれ以降に発表された ESSICや AUAの GLでは，ICは定義されてい
ない。ICを Bladder pain syndrome（BPS）に含めて ICは用いない，もしくは BPSと結合
して IC/BPSと併記している〔BPSについては後述〕。
　2018年の ICI報告では，ハンナ病変のあるものだけを ICとし，ICを BPSとはまった
く別の疾患と扱うべきとしている。ICはハンナ病変で定義されるということであろう。
　以上から，間質性膀胱炎（IC）の定義は明確でないと言える。しかし，この用語は永
く使用され社会的にも広く認知されており，わが国を含む諸国において保険病名として
用いられている。国際疾病分類（International Classification of Diseases: ICD）10の日本語
版では，N30：膀胱炎の下位に間質性膀胱炎（分類 ID: 20057204）と間質性膀胱炎（ハン
ナ型）（分類 ID: 20101069）が登録されている。ICD11においては，GC00.3に Interstitial

cystitisがある（日本語版は未発表）。

2）ハンナ型間質性膀胱炎と非ハンナ型間質性膀胱炎
NIDDKの基準（表 1）にもあるように，ICの膀胱鏡所見はハンナ潰瘍（以下，ハンナ
病変）と点状出血または拡張後粘膜出血（Mucosal bleeding after distension: MBAD）が特異
的とされてきた（脚注を参照）。2007年版 GLや東アジア GLでも，ハンナ病変または
点状出血が ICの診断基準とされた。
ハンナ病変のある ICは，古典的間質性膀胱炎（Classic IC），潰瘍型間質性膀胱炎

（Ulcer-type IC，Ulcerative IC），ハンナ型間質性膀胱炎（Hunner type IC: HIC），間質性膀胱
炎（ハンナ型）等と呼ばれている。ハンナ病変はないが点状出血やMBADがあるものは，
非古典的間質性膀胱炎（Non-Classic IC），非潰瘍型間質性膀胱炎（Non-Ulcer-type IC，Non-

Ulcerative IC），非ハンナ型間質性膀胱炎（Non-Hunner type IC: NHIC）などとされている。

表 1　NIDDKによる間質性膀胱炎の診断基準（概要）

診断項目 ハンナ潰瘍 #か点状出血＊かつ膀胱部痛か尿意切迫感

除外項目（抜粋）

18歳未満，膀胱内圧測定：350 mL以上の膀胱容量，150 mLまでの注入で
強い尿意を感じない，不随意収縮，罹病期間 9カ月未満，夜間排尿 1回未満，
昼間排尿 8回未満，抗菌薬・抗コリン薬での症状軽減，下部尿路の感染（3
カ月以内），膀胱または尿管の結石，陰部ヘルペス，良性または悪性の膀胱
腫瘍，尿道癌，婦人科癌，尿道憩室，腟炎，結核性膀胱炎，放射線性膀胱炎，
シクロホスファミド膀胱炎

#  原文にあわせてハンナ潰瘍とした。
＊  点状出血は，膀胱壁を 4分割（前，後，左，右）して，各分割に点状出血 10個以上ある状態が

3分割以上にある場合に陽性とみなす。
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ESSICGLでは，各々，BPS type 3，type 2としている。以下の本文では，便宜上，各々
HICと NHICと記述する。
　HICと NHICは病理学的所見がまったく異なる 3）〔5章「病理」p.19参照〕。HICでは膀
胱上皮の剥離や粘膜固有層の強度な炎症が膀胱全体にみられる。これに対して，NHIC

では上皮剥離や炎症はほとんどみられない。炎症に関連する分子の遺伝子発現亢進も
HICだけで確認されている。全ゲノム解析でも，HICと NHICはまったく異なる様相を
呈する。しかし，一般的な臨床指標では，HICがやや高齢で症状がやや重く併存疾患が
多少異なるものの，重複しており判別は困難である。また，NHICの特徴とされる点状
出血については，病的意味がない，ICの診断基準とならないなどの意見がある 4）〔脚注
p.6，7参照〕。したがって，NHICの存在自体にも疑念がある。
　なお，症状はあるが膀胱鏡でハンナ病変も点状出血も確認できないもの，すなわち
HICでも NHICでもないものは，東アジア GLでは過知覚膀胱（Hypersensitive bladder: 

HSB），ESSICGLでは BPS type 1〔下記と表 2参照〕と呼ばれている。BPS type 1または
HSBは，病理学的にも遺伝子発現からも NHICと区別がつかない。

3）症候群
　症候群（Syndrome）は，ICS用語基準では以下のようにされている（一部略）。“Syndromes 

describe constellations, or varying combinations of symptoms, but cannot be used for precise 

diagnosis. The syndromes described are functional abnormalities for which a precise cause has not 

been identified. It is presumed that routine assessment has excluded obvious local pathologies”，
「症候群とは様々な症状の組み合わせであるが，それだけでは正確な診断にならない。
明確な原因が同定できない機能的異常をいう。通常の診察で明らかな局所の病態が完全
に除外されていることが前提となる。」
　細分類で，Genito-urinary pain syndrome（生殖器・尿路痛症候群）と Symptom syndromes 

suggestive of lower urinary tract dysfunction（下部尿路機能障害を示唆する症状症候群）の 2

つがあり，前者に PBSや Pelvic pain syndrome（骨盤痛症候群）が含まれる。後者には
Overactive bladder syndrome（過活動膀胱症候群），Lower urinary tract symptoms suggestive of 

bladder outlet obstruction（膀胱出口閉塞を示唆する下部尿路症状）が含まれる。

3-1）疼痛性膀胱症候群（Painful bladder syndrome: PBS）
　PBSとは，ICS 用語基準によると，“The suprapubic pain related to bladder filling, accom-

panied by other symptoms such as increased daytime and night-time frequency, in the absence of 

proven urinary infection or other obvious pathology”，「膀胱充満に関連する恥骨上部の疼痛
があり，昼間頻尿 ･夜間頻尿などの症状を伴う症候群で，感染や他の明らかな病的状態
が認められないもの」とされる。また，ICはより特異的な診断名であり，典型的な膀胱
鏡的および組織学的所見（これが何かは明確でない）を確認した場合にのみ使用すると
される。
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3-2）骨盤痛症候群（Pelvic pain syndrome）
ICS用語基準によると，「持続性または反復性の骨盤痛があり，下部尿路，腸管また
は婦人科的機能障害を示唆する症状を伴うが，感染や他の明らかな病的状態が認められ
ないもの」をいう。膀胱痛や他の骨盤部の痛みを伴う症候群をすべて包括する概念で，
泌尿器科疾患に限らず，神経疾患，整形外科的疾患，婦人科系疾患による骨盤痛も含ま
れる。本 GLの対象とするには広範すぎる。

3-3）膀胱痛症候群（Bladder pain syndrome: BPS）
ESSICの定義によると，BPSは “Chronic pelvic pain, pressure, or discomfort perceived to be

related to the urinary bladder accompanied by at least one other urinary symptom such as persistent 

urge to void or urinary frequency. Confusable diseases as the cause of symptoms must be excluded”，
「膀胱に関連する慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感で，尿意亢進や頻尿などの
他の尿路症状を少なくとも一つ伴う。症状の原因として混同しうる疾患は除外されなく
てはならない」である。AUAGLの定義は BPSではなく IC/BPSであるが，ほぼ同様な
内容である。すなわち，“An unpleasant sensation（pain, pressure, discomfort）perceived to be

related to the urinary bladder, associated with lower urinary tract symptoms of more than six weeks 

duration, in the absence of infection or other identifiable causes.”「膀胱に関連する不快な知覚
（疼痛，圧迫感，不快感）で，6週間以上の下部尿路症状を伴い，感染や他の確認しうる
原因を欠くもの」とされている。
　ESSICGLでは，BPSを type 1，2，3と分け，上記の 2）で述べた HICに該当するもの
を type 3，NHICに該当するものを type 2，いずれにも該当しないもの（HSBに相当）を
type 1としている。

4）  過知覚膀胱
過知覚膀胱（Hypersensitive bladder: HSB）とは，東アジア GLで提案された概念で，

Hypersensitive bladder symptoms（discomfort, pressure or pain in the bladder usually associated

with urinary frequency and nocturia）と No proven bladder pathology or other explainable diseases

の条件を満たすものとする。すなわち，症状はあるが上記 2）の HICや NHICに該当し
ないものを意味する。ESSICGLの BPSの type 1に相当する。

2 IC/BPSに関連する用語の対比（表 2）
　AUAGLでは，患者を IC/BPSと総称し下位分類は設けていない。ハンナ病変の有無
で区別する場合は，IC/BPS with Hunner lesionsと IC/BPS without Hunner lesionsなどと記
述することになろう。AUAGLでは，IC/BPSの診断でまず保存的治療を行い，効果が不
十分な場合にのみ膀胱鏡でハンナ病変を確認するのが診療の流れである。米国では膀胱
鏡の費用が高いため，後回しにされたものと推察される。
　ESSICGLでは，患者を BPSの総称でくくり，ハンナ病変のあるものを type 3，ハン
ナ病変はないが拡張後の点状出血のあるものを type 2，両者ともないものを type 1とし
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ている。
　2007年版 GLでは，ハンナ病変のあるものをハンナ型間質性膀胱炎，ハンナ病変は
ないがMBADのあるものを非ハンナ型間質性膀胱炎とし，その 2型だけが設定されて
いる。
　東アジア GLでは，2007年版 GLに倣って HICと NHICを設け，ハンナ病変もMBAD

もないものを HSBとしている。
　2018年の ICI報告では，ハンナ病変のあるものは BPSから峻別して ICとし，異なる
別の疾患と扱うべきとしている。

3 2019年版GLで用いる用語
　臨床的に観察されることは，① 患者は膀胱痛・頻尿などの症状を呈する，② 感染，
結石，癌，膀胱周囲の病変などは否定される，③ 患者の一部は膀胱鏡所見でハンナ病
変を示し，他の一部はハンナ病変がなく拡張後の点状出血を示し，残りはいずれの所見
も示さない，④ この 3型は症状などの一般的な臨床指標では鑑別が困難である，とい
うことである。
　最近の科学的な知見としては，① ハンナ病変のあるものは，組織学的にも遺伝子発
現からも明らかな炎症性疾患であり，治療反応性も他と異なっている，② 点状出血ま
たはMBADは症状重症度や遺伝子発現と関連せず，臨床的な意義は乏しい，などが
ある。
　患者の総称は，ICではなく BPSもしくは IC/BPSが広く国際的に用いられている。
BPSは症状症候群であり，器質的病変であるハンナ病変を有する患者を含むことはでき
ない。また，BPSは ICDにも登録されておらず，本邦でも膀胱痛症候群は保険病名に
はない（間質性膀胱炎はある）。一方，IC/BPSはより包括的で ICを含むことで保険制度

表 2　各ガイドラインでの分類

内視鏡所見

ハンナ病変 あり なし

点状出血 不問 あり なし

各 GLでの分類

AUAGL IC/BPS

ESSICGL
BPS

type 3 type 2 type 1

2007年版 GL ハンナ型間質性膀胱炎 非ハンナ型間質性膀胱炎 該当名なし

東アジア GL HIC NHIC HSB

ICI報告 IC BPS

2019年版 GL

間質性膀胱炎・膀胱痛症候群

間質性膀胱炎
（ハンナ型）

膀胱痛症候群
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とも矛盾がない。
　ハンナ病変のある患者は，その病態も治療反応性も異なることから，峻別すべきであ
る。しかし，ハンナ病変のある患者に対する名称は様々である。AUAGLでは特別な名
称を設けず，ESSICGLではBPS type 3とし，2007年版GLや東アジアGLではHICとし，
2018年の ICI報告では ICとしている。これらの中では，HICが最も誤解がないだろう。
　以上のような観点から，本 GLでは対象患者の総称を「間質性膀胱炎・膀胱痛症候群」
（IC/BPS）とした。そして，IC/BPSのうちハンナ病変のある患者を意味する場合は，間
質性膀胱炎（ハンナ型）（HIC）を用い，病変のない患者を意味する場合は，膀胱痛症候
群（BPS）を用いることとした。その定義の詳細は，表 3のとおりである。2007年版 GL

との対比では，2007年版 GLの HICは本 GLの HICに相当し，2007年版 GLの NHIC

は本 GLの BPSに含まれる。また，特有の症状を過知覚膀胱症状と称することも併せ
て推奨する。
　なお，点状出血またはMBADは診断指標から外したが，この所見はまったくの正常
とも言い難く，今後の研究でその意義が明らかとなる可能性がある。

表 3　本ガイドラインで用いる用語の定義

用語（略語 /英語） 定義

間質性膀胱炎・膀胱痛症候群
膀胱に関連する慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感があ
り，尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状を伴い，混同しうる疾
患がない状態

Interstitial cystitis/bladder pain syndrome 
（IC/BPS）

Condition with chronic pelvic pain, pressure, or discomfort 
perceived to be related to the urinary bladder accompanied 
by other urinary symptoms such as persistent urge to void or 
urinary frequency in the absence of confusable diseases

間質性膀胱炎（ハンナ型） ハンナ病変のある IC/BPS

Hunner-type interstitial cystitis（HIC） IC/BPS with Hunner lesions

膀胱痛症候群 ハンナ病変のない IC/BPS

Bladder pain syndrome（BPS） IC/BPS without Hunner lesions

過知覚膀胱症状
膀胱に関連した慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感で，
尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状を伴う

Hypersensitive bladder symptoms

Chronic pelvic pain, pressure, or discomfort perceived to be 
related to the urinary bladder accompanied by other urinary 
symptoms such as persistent urge to void or urinary 
frequency

【脚注】
1）ハンナ病変，ハンナ潰瘍

Hunnerがこの病変を報告した際に潰瘍（Ulcer）と称したので 5），潰瘍と称されてきた。潰瘍とは上
皮の欠落だけでなく固有層の欠失を意味する。しかし，当該の病変は上皮の脱落はあるものの，その下
の組織が欠失しているわけではないので，病理学的な意味で潰瘍とは言えない。そこで，本 GLではハ
ンナ病変（Hunner lesion）と記述する。なお，Hunner’s lesion か Hunner lesionでゆらぎがあるが，
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Hunner lesionで統一した。Hunnerの日本語表記は「ハンナ」と「ハンナ―」でゆらぎがあるが，「ハ
ンナ」で統一した。
2）点状出血，拡張後粘膜出血（MBAD）

IC/BPS患者の一部では，膀胱水圧拡張前には特に異常を認めないものの，拡張後に膀胱内容液を排
出すると，膀胱粘膜から膀胱腔内に垂れるように五月雨状の出血を生じることがある。この排液中の出
血を拡張後粘膜出血（Mucosal bleeding after distension: MBAD）と称する。排液後に再び膀胱内容
液を入れて観察すると，膀胱粘膜上に既に止血した出血点が多数観察される。この排液後の再観察時に
みられる出血点を点状出血（Glomerulations）と称する。同じ現象を異なる時期に観察していると理解
される。この所見は印象的であるが，正常者や IC/BPS以外の患者でも観察される，程度と症状などと
の関連性がないなどの理由から，臨床的な意義は乏しいとされている。
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診療のアルゴリズム2
1

2

4

5 6

3

7

改善不十分

基本評価・選択評価

IC/BPSらしい

膀胱鏡

ハンナ病変 無

（水圧拡張）

改善不十分

他の疾患

その治療

ハンナ病変 有

病変焼灼と水圧拡張

再・併用治療，腔内・壁内注入療法，他治療，膀胱摘出

保
存
的
治
療
・
薬
物
治
療

過知覚膀胱症状（膀胱痛・膀胱不快感・頻尿）
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2●診療のアルゴリズム

1  間質性膀胱炎・膀胱痛症候群（IC/BPS）の多くは，膀胱に関連する疼痛，圧迫感また
は不快感と尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状（過知覚膀胱症状と総称）を訴えて受
診する。症状には個人差が大きい。

2  評価には，必ず行うべき評価（基本評価）と症例を選択して行う評価（選択評価）が
ある。基本評価には，病歴や症状の聴取，問診票による症状と QOLの評価，身体所
見，尿検査がある。選択評価には，排尿記録，尿細胞診，尿培養（一般細菌と結核菌），
前立腺特異抗原（PSA）測定，残尿測定，尿流測定，ほかの尿流動態検査，画像検査
などがある。

3  これらの検査で他の疾患と判断された場合は，その治療を行う。混同しうる疾患・
状態としては，尿路結石，膀胱癌，前立腺癌，尿道癌，膀胱炎，前立腺炎，尿道炎，
神経因性膀胱，過活動膀胱，前立腺肥大症，尿道狭窄，尿道憩室，神経性頻尿，多
尿などがありうる。これらの疾患と診断しても，その治療によって十分な改善が得
られないときは，評価に戻って診断を再考する。

4  IC/BPSらしい場合は，膀胱鏡検査が勧められる。検査をすぐに施行できない場合，
その必要がないと判断した場合は，対症的に侵襲性の低い治療（保存的治療・薬物治
療など）を開始してもよい。

5  膀胱鏡検査でハンナ病変を確認した場合は，十分な麻酔下で膀胱鏡検査を行ってい
れば，引き続き水圧拡張と電気またはレーザーによる病変部の切除または凝固を行
う。麻酔が十分でない場合は，後日に行う。

6  膀胱鏡検査でハンナ病変が確認できない場合は，十分な麻酔下で膀胱鏡検査を行っ
ていれば，引き続き水圧拡張を行う。麻酔が十分でない場合は，侵襲度と効果から
適応を勘案して後日に水圧拡張を行う。

7  治療効果が不十分な場合や症状が再発した場合は，保存的治療・薬物治療の再治療
や併用治療を考慮する。追加治療としては，膀胱内注入療法，膀胱壁内注入療法，
他治療・膀胱摘出を考慮する。膀胱摘出は最終的な手段である。

注）  わが国で間質性膀胱炎に対し保険収載されている治療は，膀胱水圧拡張術だけで
ある。
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疫学3

　1915年に Hunnerが膀胱痛などの症状と膀胱に潰瘍を有する症例を報告 1）したのが，
ICの最初とされる。その潰瘍はハンナ潰瘍と呼ばれ，ICは稀で特殊な疾患という認識
が定着した。しかし，ハンナ潰瘍（以下 ハンナ病変）がなくても類似の症状を示す症例
も多く観察されるようになった。また，他の疾患でも類似の症状を呈する場合がある。
そのため，疫学調査の対象が様々である。すなわち，疑う症状のあるものすべて，他の
疾患は除外されたもの，ハンナ病変もしくは点状出血のあるもの，ハンナ病変のあるも
のなど，である。以下の調査でいう ICは，IC/BPS，IC/BPSの一部，HICだけなどの意
味がありうるので注意されたい。
　欧米における調査では，1975年に Oravistoがフィンランドにおける ICの罹患率は人
口 10万対 10.1人と報告している 2）。オランダにおいては，1995年に Badeらが女性患
者 10万人に対して 6～8人と報告している 3）。しかし，2002年に Leppilahtiらが行った
無作為抽出した 2,000人に対するフィンランドのアンケート調査では，10万人あたり
450人の患者がいると推定され 4），さらに Leppilahtiらが 2005年に臨床検査まで行った
調査では，ICと確定診断できる症例が 10万人あたり 300人，多分そうである症例が 10

万人あたり 680人に及ぶと推察している 5）。
　米国においては，1987年に Heldらがアンケート調査を行い，全米に少なくとも
43,500人の IC患者がおり，類似例を含めると 217,500人の患者がいる可能性があると
報告している 6）。Jonesらの National Household Interview Surveyに基づく報告では，全人
口の 0.5%に ICの可能性があると報告している 7）。1999年に Curhanらが女性看護師を
対象としたアンケート調査を行い，10万人あたり 52～67人の IC患者がいると考えら
れ，従来の報告より 50%も多いと報告した 8）。さらに，Clemensらの患者のデータベー
スをもとにした研究では，女性では 10万人あたり 197人，男性で 10万人あたり 41人
の患者がいると報告している 9）。このように，欧米においては従来に比べかなり多くの
患者がいることが判明してきた。
　わが国において 1998年に Itoらが行った全国の主な 300の病院を対象としたアンケー
ト調査では 10），泌尿器科患者 10万人に対し 2人と極めて少なく，ICの罹患率には欧米
との間にかなりの開きがあるとみられていた。しかし，2002年に行われた排尿に関す
る大規模な疫学調査 11）によると，膀胱痛が 1日 1回以上起こる頻度は 1.0%であった。

要約 　　IC/BPSに関する疫学調査は，その対象の定義が様々である。その罹患率また
は示唆する状態の頻度は 0.01～2.3%の範囲で，女性は男性の約 5倍である。日本で治療
中の患者数は約 4,500人（0.004%：全人口の 10万人あたり 4.5人）と推定されている。
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この中に ICが相当数含まれている可能性があり，Jonesの報告（0.5%）と比べても決し
て著しく低い罹患率になるとは思えない。
　以上最近の報告を総合すると，ICの既知の罹患率または ICを示唆する状態は，0.01

～2.3%の範囲であった 12）。なお，女性は男性の約 5倍である 9，13）。RAND（Research

ANd Development）の疫学研究では，女性の 2.70～6.73%が高い特異性と感度で ICの症
状基準を満たしていた 14）。日本で治療中の IC患者数は約 4,500人（0.004％：全人口の
10万人あたり 4.5人）と推定されている 15）。韓国では，人口ベースの集団的研究では，
女性の ICの有病率は 0.026%，すなわち 10万人あたり 26人であった 16）。台湾において
は 10万人あたり 22人（0.022%）であり 17），以前の膀胱手術の既往なし 18），または膀胱
痛のない過知覚症状を有する場合に，症状を有するリスクが高かったという 19–24）。
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病因・病態4

　IC/BPSの病因・病態は解明されていない。以下にこれまで病因・病態として提唱さ
れてきた仮説を紹介する。過去の研究の多くは，IC/BPSを一括して病因を探索してい
た。最近の検討では，HICとそれ以外でその病態が大きく異なることが示唆されている
（5章「病理」p.19を参照）。すなわち，HICのみで尿路上皮の剥離と形質細胞を主とし
た著明な炎症細胞浸潤や，浸潤リンパ球のクローン増殖がみられる。今後は，HICとそ
れ以外を分けて病因・病態の検討を行う必要があろう。

1 尿路上皮機能不全
　膀胱尿路上皮の機能が様々な要因により損なわれてバリア機能が喪失した結果，尿中
物質（カリウムなど）が膀胱上皮下組織へ浸透して炎症や知覚神経刺激など種々の生理
的反応を引き起こして症状がおこる，という仮説である。HICでは尿路上皮が剥離しや
すく，ハンナ病変では粘膜下層が露出している。病変の広がりと臨床症状との正の相関
関係が認められることや，病変部に対する治療（電気的焼灼術やステロイド注入）が奏
効することからも，尿路上皮の機能不全が HICの病態形成に関与していることは確か
であろう 1–3）。一方，HIC以外では尿路上皮は形態的には保全されており，他の機序を
考える必要がある。もし，尿路上皮の機能不全があるならば，それは機能的な不全であ
ろう。
　以下のような機序が上皮の機能不全の病態として想定されている。

1）  グリコサミノグリカン層（Glycosaminoglycan: GAG layer）異常
Parsonsらは，尿路上皮における化学的防御因子としての役割をもつ GAG層の異常が

ICの病因であると提案してきた 4）。コンドロイチン，ヘパリン，ヒアルロン酸といった
ムコ多糖類やその類似物質であるペントサンなどの補充療法 5）の根拠はこの説に基づい
ている。

2）  細胞間接着異常
NHICでは，E-カドヘリンや ZO-1（zonula occludens-1）といった tight junction proteinの

要約 　　IC/BPSの病因・病態は不明である。仮説としては，尿路上皮機能不全，リン
パ球・肥満細胞の活性化，免疫性炎症，神経原性炎症，侵害刺激受容機構の異常亢進，尿
中毒性物質，微生物感染などがある。最近の検討では，HICとそれ以外では病態が大きく
異なることが示唆されており，その両者を分けて診療・研究を行うべきである。
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発現が減少し，尿路上皮の透過性が亢進していることが報告されている 6）。

3）  上皮代謝障害
ICでは上皮成長因子や抗増殖因子の変動による増殖障害や，アポトーシスの亢進な
ど，上皮細胞の代謝障害による機能不全も示唆されている 7，8）。

4）  尿路上皮に対する自己免疫
ICに自己抗体を認める報告は多数あるが 9–12），その多くは非特異的な抗核抗体であ
り，特異的な抗体は特定されていない 11）。しかし，他の自己免疫性疾患に併発する膀
胱病変は HICに類似しており 13，14），抗体や補体の組織沈着も認められる 15，16）。また，
HICでは，尿路上皮の剥離や上皮下の浸潤リンパ球クローン増殖がみられる。これらの
所見は，HICの病態に尿路上皮に対する自己免疫学的機序が関与している可能性を示唆
する。マウスモデルでは，尿路上皮特異的な膜蛋白質であるウロプラキンで感作するこ
とにより，ヒトの HICに類似した組織炎症像および過知覚膀胱症状を呈する 17–19）。

2 肥満細胞の活性化
　古くより肥満細胞の浸潤は，懐疑的な報告も散見されるなか 20–29），ICに特異的な所
見とされてきた。しかし，2000年代以前に肥満細胞の組織学的同定に用いられていた
ギムザ染色，PAS染色，トルイジンブルー染色，c-kit免疫染色などは，いずれも肥満細
胞に特異的な染色法ではない 21，26，27）。
　近年になり，特異的に肥満細胞を染色するヒトマストセルトリプターゼ抗体が開発さ
れてからは 30），特異性については否定的な報告が続いている 28，29）。Akiyamaらは，同程
度の炎症所見を呈する IC以外の慢性膀胱炎と比較し，HICにおいても有意な肥満細胞
数を認めなかった 29）。したがって，肥満細胞浸潤が ICもしくは HICに特異的とする説
には疑問がある。ただし，炎症や線維化の進展において，肥満細胞が重要な役割を有し
ていることは確かであろう（5章「病理 3．IC/BPSにおける肥満細胞浸潤」p.21と下記の
4）神経原性炎症も参照）。

3 免疫性炎症
　HICでは，抗体や補体の組織沈着 17，18），CXCR3ケモカインレセプターとそのリガン
ド（CXCL9，CXCL10，CXCL11）の上昇 31，32），リンパ球浸潤とそのクローン増殖 33）が認
められる。リンパ球のクローン増殖は，T細胞系にも認められる 34）。これらの所見は
NHICではみられない。この免疫性炎症が，膀胱組織などに対する自己免疫反応か，外
来抗原に対する免疫反応なのか，リンパ球の腫瘍性増殖なのかは不明である。このリン
パ球刺激の本態が分かれば HICの病態が明らかとなるかもしれない。

4 神経原性炎症
　神経・化学伝達物質により知覚神経刺激や間質の炎症性変化（線維化・浮腫など）が
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亢進されるとする説である。肥満細胞内顆粒であるヒスタミン，セロトニン，トリプ
ターゼ，腫瘍壊死因子（TNF-α）や神経成長因子（NGF）などが脱顆粒により細胞外へ放
出されて周辺の知覚神経を刺激すると，知覚神経はそれに応じてサブスタンス Pや
calcitonin gene-related peptide（CGRP）などの神経ペプチドを自ら放出する 35–38）。これに
肥満細胞刺激が活性化され，さらに脱顆粒を起こす 39–41）（nerve-mast cell interaction）42，43）。
ヒスタミンやキチナーゼ様蛋白質（YKL-40）は浮腫や線維化を促進する 44）。持続的な知
覚神経刺激はその可塑性を変化させて後根神経節や脊髄における central nerve sensitiza-

tionをもたらし，症状を持続させる 45）。
　しかし，最近の研究では，肥満細胞数は対照群と変わらず 28，29），肥満細胞の活性化（脱
顆粒）も過活動膀胱・腹圧性尿失禁と変わらなかった 6，28）。肥満細胞の関与は 2次的な
ものなのかもしれない。

5 侵害刺激系の機能亢進
　HICでは膀胱組織で NGF，TRPチャネルや ATPなどの発現亢進がみられ 46，47），侵害
刺激に対する過剰な反応が症状を形成している可能性はある。しかし，NHICではそれ
らの所見が乏しいにもかかわらず，症状は HICと同等である。
　一方，NHICでは線維筋痛症や過敏性腸症候群などの機能性身体症候群を合併しやす
い 48，49）。NHICでは，膀胱特異的ではない何らかの疼痛処理機構の異常，または神経原
性炎症が関与しているのかもしれない 43，50，51）。

6 尿中毒性物質
　尿中の毒性物質によって尿路上皮が直接的に攻撃され損傷するという説である。低分
子の熱に弱いカチオン性尿成分に尿路上皮傷害作用があるともされる 52）。麻酔薬であ
るケタミンによって，HICと非常に類似した臨床像を呈する膀胱炎が生じうるが，これ
はケタミンの代謝物質であるヒドロキノンによる直接的な尿路上皮傷害がその病因の一
つと考えられている 53）。
　古くより特定の飲食物と症状との関連性が指摘されており，摂取した食物中の物質や
尿中代謝物が，何らかの機序で侵害刺激となっている可能性は高い（8章「保存的治療  

4．食事療法」p.37参照）。

7 微生物感染
　微生物感染の関与は，尿培養や PCR法・次世代シーケンシングなどによる DNA検索
で特定の細菌が検出されず 54–57），抗菌薬が無効であることから，否定的であった 58）。
しかし，女性の IC患者では健常女性より尿培養が高率に陽性で 54，56），尿中細菌フロー
ラの多様性が低下しており 59，60），HICで EBウイルス感染が高率であることなどから 61），
微生物感染が炎症の引き金となっている可能性は否定できない 62）。
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病理5

　従来，IC/BPSの組織所見は非特異的で，膀胱生検は IC/BPSの診断に必須の検査では
ないとされてきた 1–4）。しかし，近年の研究で，HICとそれ以外で大きな組織像の違い
があることが明らかになってきている 5）。IC/BPSの病理組織像で最も重要なのは，「HIC

ではほぼ必ず慢性炎症所見が認められるのに対して，HIC以外の大多数では有意な炎症
所見がみられない」点である。正常膀胱粘膜でも少数のリンパ球が散在性に存在するの
が常であり，まったく炎症細胞浸潤が存在しないということはない。したがって，「有
意に炎症細胞浸潤数が増えているか否か」という観点からの評価が肝要となる。なお，
過去の IC/BPSに関する病理組織学的検討の多くは，HICとそれ以外の区別を厳密に行
わずに施行されており，それが結果の不均一性につながっている。
　IC/BPSの診断や HICかそれ以外かの鑑別は，臨床所見と膀胱鏡所見でなされるのが
前提であるが，膀胱鏡所見のみで区別が困難な場合や非典型的な症例においては，組織
所見が参考となるであろう。また，生検による組織所見の評価は IC/BPSの病態を把握
する上でも，学術的な意義があると考えられる。
　本ガイドラインでは，HICとそれ以外を区別し病理組織所見を記載し，肥満細胞浸潤
の意義についても概説する。

1 HICの病理組織像（図 1～4）
　HICでは，ハンナ病変部のみならず，非ハンナ病変部の粘膜にも炎症細胞浸潤がみら
れる。すなわち，pancystitisがその本態である。炎症細胞浸潤は主に粘膜上皮下にみら
れ，リンパ球，形質細胞がその多くを占める。症例によっては形質細胞の浸潤が顕著で
ある。少数の好酸球，好中球を混じることもあるが，感染を示唆するような好中球優位
の炎症所見はみられない。なお，約 4割の症例においてリンパ濾胞・リンパ球集簇巣が
確認される 5）。
　炎症細胞浸潤と並んで重要な所見は上皮剥離である。HICでは上皮の菲薄化，完全な
消失が高頻度に認められる。一定の厚みをもった上皮片が離解し，剥がれ落ちつつある
所見が確認されることがある。これらは検体採取時や標本作成時のアーティファクトに

要約 　　近年の研究により IC/BPSの病理組織像の特徴が明らかになった。HICでは高
頻度に慢性炎症所見と上皮剥離が確認される一方，HIC以外の IC/BPSは炎症所見に乏
しい。IC/BPSの診断に組織検査は必須ではないものの，HICとそれ以外の鑑別診断や病
態の把握には重要である。症例の蓄積や詳細な病理組織学的検討で，新知見が得られる
可能性が高い。
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よる粘膜上皮表層の細胞の消失とは区別される。上皮剥離はハンナ病変部，ハンナ病変
部以外のいずれにもみられるが，ハンナ病変部においてやや強い傾向がある 5）。なお，
炎症や上皮剥離に伴って，小血管の増生，線維化，出血，フィブリンの析出といった変
化がしばしば生じる 6）。

2 HIC以外の IC/BPS病理組織像（図 5，6，表 4）
　HIC以外の IC/BPS（BPS）では，有意な炎症所見がみられないことがほとんどで，上
皮もよく保たれているのが一般的である。生検検体においては，正常膀胱と区別が困難
なものが大多数を占める。ただし，一部の症例では，上皮下間質の線維化が認められる。

図 1　 HICでは上皮下間質に密な炎症細胞浸潤
がみられ，リンパ濾胞形成もしばしば確
認される。

図 3　 HICにおける上皮剥離。基底部から層状
に上皮が剥がれている。

図 2　 HICにおける上皮直下の帯状の炎症細胞 
浸潤。

図 4　 HICではリンパ球とともに多数の形質細
胞の浸潤が確認される。小血管の増生あ
り。表層の上皮は剥離し，基底部の変性
した上皮細胞が散在性にみられるのみと
なっている。
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3 IC/BPSにおける肥満細胞浸潤
　IC/BPSにおける肥満細胞浸潤の意義については現段階で議論が続いており，明確な
結論に至っていない。古くから ICでは「肥満細胞浸潤が目立つ」ことが組織学的特徴の
一つとされてきた。しかし，ICの病理組織における肥満細胞カウントの診断的意義に
ついては否定的な意見もあり，錯綜してきた 7–21）。
　その背景には，HICとそれ以外を明確に区別して検討した研究が少ないこと，肥満細
胞を同定する際に様々な染色方法が採用されていたこと，従来の肥満細胞数カウントが
目測による不正確なものであったこと，背景の慢性炎症の程度で補正した研究がなかっ
たこと，などが理由としてあげられる。一部の研究者は固有筋層の肥満細胞浸潤が重要
な所見だと主張している。しかし，生検で十分量の固有筋層を採取すること自体が困難
であり，質的診断につなげることは難しいと言わざるをえない。
　したがって，本ガイドラインでは肥満細胞数の計測はあくまでも参考値として扱うこ
とを推奨する。
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的変化がみられないことが多い。上皮下
間質の炎症は目立たない。

図 6　 HIC以外の IC/BPSでは上皮が全層性に
保たれている。
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診断6

　2007年版 GLは ICを対象とした GLで，ICを「膀胱の非特異的な慢性炎症を伴い，
頻尿・尿意亢進・尿意切迫感・膀胱痛などの症状を呈する疾患」とし，ハンナ病変があ
れば HIC，ハンナ病変がなくとも点状出血があれば NHICと分類した。2019年版 GLで
は，IC/BPSを上記のように定め（簡便には，膀胱痛・頻尿などの症状があるが他の疾患
はない状態），ハンナ病変のある IC/BPSをHICとするが，NHICの分類は設けていない。

1 症状
1）  下部尿路症状

IC/BPSの下部尿路症状は，「膀胱に関連する慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快
感で，尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状を伴う」。これを過知覚膀胱症状（hypersensitive

bladder symptoms）と総称する。疼痛などが膀胱に由来するのかどうか曖昧なことがある
ので，「膀胱に関連する（perceived to be related to the urinary bladder）」，「骨盤部の（pelvic）」
と表現している。「慢性の（chronic）」に特定の期間設定はない。随伴する下部尿路症状
としては，頻尿（夜間頻尿も含む）や尿意亢進（persistent urge to void）が多い。尿意切迫感，
残尿感，排尿困難も少なくない。疼痛や不快感は排尿後に軽減・消失することが多い。
これらの症状は，膀胱の知覚が亢進した状態を反映していると考えられる 1–3）。
　膀胱痛，特に充満時の膀胱痛が典型的な症状としてあげられる。しかし，膀胱痛のな
い症例も少なくない 4–7）。過活動膀胱と症状が類似するが，単純化すれば，尿を我慢す
ると過活動膀胱では尿が漏れる・漏れそうになるが，IC/BPSでは不快感や痛みが生じ
る・生じそうになる 8，9）。膀胱痛は HICでやや重症である 10）。頻尿が多いのは，膀胱容
量の減少だけではなく，疼痛を回避するために頻回に排尿しているからかもしれない。

2）  その他の症状
下部尿路症状以外の症状には，下腹部・骨盤部・会陰部・尿道の痛みや不快感，性交
痛，腰痛などがある。米国の研究では，痛みの局在として下腹部 80%，尿道 74%，腰

要約 　　IC/BPSは「膀胱に関連する慢性の骨盤部の疼痛，圧迫感または不快感があり，
尿意亢進や頻尿などの下部尿路症状を伴い，混同しうる疾患がない状態」である。その診
断は主に，症状の把握と混同しうる疾患の除外で行う。症状把握には問診票が勧められ
る。除外診断は，特に悪性腫瘍に配慮しつつ各種検査を組み合わせて行う。治療にあたっ
ては，内視鏡検査によるハンナ病変の有無の確認が重要である。生検標本の病理検査も
ハンナ病変確認の補助手段となる。
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部 66%，腟部（女性）52%，会陰部（男性）47%，直腸 25%，その他 28%と報告されて
いる 11）。

3）  症状の経過
症状は一定しておらず，寛解や増悪を繰り返す。食事や環境，精神的ストレスなどの
影響を受けやすい 12）。長い経過のなかでは，悪化もしくは軽快をみる。他の疾患が合
併すると，症状が捉えにくくなる。

4）  症状に影響する因子
症状の悪化因子として，胡椒・唐辛子などの香辛料や果物などカリウムを多く含むも
のの摂取，精神的ストレスなどが指摘されている 11）。尿の濃縮，尿を我慢した後（過度
の膀胱充満）なども悪化の要因となる。逆に，水分摂取による尿の希釈で症状は改善す
ることがある 13）。

5）  症状の評価
汎用されているのは O’Leary & Santによる症状スコアと問題スコア（Interstitial Cystitis

Symptom Index and Problem Index: ICSI，ICPI）14）で，日本語版の妥当性も検証されている
（表 5）。痛みに関する質問が多い PUF症状スコア（Pelvic Pain and Urgency/Frequency

Symptom Score）もあり 15），日本語訳の試案（表 6）がある。他に BPIC-SS（Bladder Pain/

Interstitial Cystitis Symptom Score）もある（日本語訳はない）16）。なお，これらの症状スコ
アは IC/BPSの症状の評価尺度であって，他疾患との鑑別に用いるものではない。

2 QOL
　IC/BPSでは，過知覚膀胱症状により生活に多大な支障を生じるが，疾患特異的な
QOLスコアはない。Short Form-36（SF-36）による全般的な生活の質（QOL）の評価では，
多くの領域で QOLの低下がみられる 17）。わが国の調査でも，SF-36とキング健康調査
票（KHQ）で，尿失禁患者や他の慢性疾患と比べて多くの領域で QOLの低下がみられ
る 18）。

3 病歴
　前医で異常なし・精神的な問題といわれた，過活動膀胱治療が無効，尿を我慢した後
で症状が悪化する，などの病歴には IC/BPSを疑う 8）。比較的頻度の高い合併疾患とし
ては，シェーグレン症候群，他の膠原病，過敏性腸症候群，線維筋痛症などが知られて
いる 19）。

4 検査
1）  身体所見
特徴的な所見は少ない。膀胱部に圧痛を認めることがある。
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下の質問は，あなたが間質性膀胱炎かどうか参考にするためのものです。
最もあてはまる回答の数字に○を付け，その数字の合計を一番下に書いて下さい。

間質性膀胱炎　症状スコア 間質性膀胱炎　問題スコア

この 1か月の間についてお答え下さい この 1か月の間では，以下のことでどれくらい
困っていますか

質問 1 ．急に我慢できなくなって尿をすること
が，どれくらいの割合でありましたか 質問 1．起きている間に何度も尿をすること

0 全くない
1 5回に 1回の割合より少ない
2 2回に 1回の割合より少ない
3 2回に 1回の割合くらい
4 2回に 1回の割合より多い
5 ほとんどいつも

0 困っていない
1 ほんの少し困っている
2 少し困っている
3 困っている
4 ひどく困っている

質問 2 ．尿をしてから 2時間以内に，もう一度
しなくてはならないことがありましたか 質問 2．尿をするために夜起きること

0 全くない
1 5回に 1回の割合より少ない
2 2回に 1回の割合より少ない
3 2回に 1回の割合くらい
4 2回に 1回の割合より多い
5 ほとんどいつも

0 困っていない
1 ほんの少し困っている
2 少し困っている
3 困っている
4 ひどく困っている

質問 3 ．夜寝てから朝起きるまでに，ふつう
何回，尿をするために起きましたか 質問 3．急に尿を我慢できなくなること

0 0回
1 1回
2 2回
3 3回
4 4回
5 5回かそれ以上

0 困っていない
1 ほんの少し困っている
2 少し困っている
3 困っている
4 ひどく困っている

質問 4 ．膀胱や尿道に痛みや焼けるような感じ
がありましたか

質問 4 ．膀胱や尿道の焼けるような感じ，痛み，
不快な感じ，押される感じ

0 全くない
2 たまたま
3 しばしば
4 だいたいいつも
5 ほとんど常に

0 困っていない
1 ほんの少し困っている
2 少し困っている
3 困っている
4 ひどく困っている

○を付けた数字の合計点： ○を付けた数字の合計点：

表 5　IC/BPSの症状と問題に関する質問
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あなたの感じていることにもっとも近いものを選んで，○を付けて下さい。

0 1 2 3 4
症状
スコア

問題
スコア

1 朝起きてから夜寝るまでに，
何回くらい尿をしますか 3～6 7～10 11～14 15～19 20～

2a 夜寝てから朝起きるまでに，
何回くらい，尿をしますか 0 1 2 3 4～

2b 夜間に尿をするために起きる
ことは，問題ですか

問題で
ない 少し 中くらい とても

3 現在，性交渉がありますか
　　 （あり，　なし）

“あり”の方は，4aに進んで下さい
“なし”の方は 5に進んで下さい

4a 性交渉の時や後に，痛みや不
快な症状がありますか ない 時に しばしば いつも

4b 痛みを感じるので，性交渉を
避けますか ない 時に しばしば いつも

5 膀胱部や骨盤部（腟，下腹部，
尿道，会陰部，睾丸，陰囊な
ど）に痛みがありますか

ない 時に しばしば いつも

6 尿をした後に，すぐまたした
くなりますか ない 時に しばしば いつも

7a 痛みの程度は，普通どれくら
いですか ない 少し 中くらい とても

7b 痛みが，わずらわしいことが
ありますか ない 時に しばしば いつも

8a 尿を我慢できない感じの程度
は，普通どのくらいですか ない 少し 中くらい とても

8b 尿を我慢できない感じが，わ
ずらわしいことがありますか ない 時に しばしば いつも

症状スコア（1，2a，4a，5，6，7a，8a）＝

問題スコア（2b，4b，7b，8b）＝

合計（症状スコア＋問題スコア）＝

表 6　PUF症状スコア（骨盤部痛，尿意切迫感，頻尿）の日本語訳（試案）

PUF症状スコア：Pelvic Pain and Urgency/Frequency Symptom Score
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2）  排尿記録
排尿時刻と 1回排尿量を 24時間連続して記録する。排尿回数が増加し 1回排尿量が

低下していることが多い 20）。排尿回数を減らすために飲水を制限している例では，排
尿回数は異常なくても 1回排尿量が少ない。早朝起床時だけは 1回排尿量が大きいこと
がある 21）。

3）  尿検査
多くの場合に異常がない。1視野に 5個以上の赤血球を認める例は 10%以下，5個以
上の白血球を認める例も 30%に過ぎず，10個以上認める例は 10%より少ないとされ
る 13）。赤血球や白血球を認める場合は，他疾患も考慮すべきである。

4）  尿流動態検査
排尿機能を評価する検査で，主に他疾患の鑑別に利用される 22）。膀胱内圧検査がもっ
とも特徴的であろう 23）。
◦  尿流測定
尿流量の低下がみられることがある 24）。疼痛のための排尿抑制・外括約筋弛緩不全，
炎症による尿道狭窄・排尿筋障害なども原因となる。
◦  残尿測定
排尿後の膀胱内の尿量を超音波検査などで測定する。一般に残尿量は少ないが，下部
尿路の基本的な検査として実施すべきである。
◦  膀胱内圧検査
排尿筋過活動と膀胱容量を検査する。排尿筋過活動を伴わない膀胱容量の低下（膀胱
知覚過敏）が特徴的である 25）。最大膀胱容量が重症度と相関する，治療結果の予測因子
となるなどの報告がある 26，27）。排尿筋過活動の合併率は 14.9%という報告 28）もあり，
排尿筋過活動があっても IC/BPSは否定できない。
◦  内圧尿流検査
膀胱出口部閉塞と排尿筋収縮力を評価する。他疾患の診断目的で施行され，特に男性
では前立腺肥大症との鑑別診断に重要である 29）。

5）  膀胱鏡検査〔5章「病理」図 1～6 p.20，21参照〕
膀胱癌をはじめとする疾患の鑑別以外に，ハンナ病変を検出するために重要な検査で
ある。膀胱の充満に伴い所見が変化するので，注入初期から観察する必要がある。内視
鏡検査所見の標準的な記載方法として図 7の様式を推奨する。
◦  最大膀胱容量の低下
ほとんどの症例で低下する。
◦  血管増生
膀胱粘膜下の毛細血管の密度が高い部分がみられることがある。
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拡張前 拡張後

拡張後拡張前

例1

例2

血管増生

瘢痕

五月雨状出血

ハンナ病変

滝状出血

亀裂生検部

点状出血

上記の印を用いて膀胱鏡所見を記述する

　例 1では，拡張前に右の側壁に血管の増生があり，拡張後にはそこから五月雨状出血と点
状出血がみられた。左の後三角部から生検を行った。
　例 2では，右側壁から後壁上部にかけてハンナ病変があり，その頂部側には瘢痕が，三角
部側には血管の増生がみられた。拡張後は，ハンナ病変が亀裂となり，亀裂とその周囲から
滝状出血がみられた。後三角部から生検を行った。

図 7　 膀胱鏡所見・水圧拡張時所見の記載方法
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◦  ハンナ病変
特徴的なびらん（糜爛）性の病変である。病理学的な意味で潰瘍とは異なり，病変部
の窪みはない。遠景では発赤粘膜として認められる。病変部は正常の毛細血管構造を欠
き，短い毛細血管が網状に増生している。周辺には，病変に集束するように血管や瘢痕
が認められることが多い。病変表面に組織片が付着していることもある。頂部と側壁ま
たは頂部と後壁との境界部分に好発し，時に左右に横断するように繋がる。膀胱を拡張
してしまうと正常粘膜との判別が困難になる。そのためか，医療機関によって病変の検
出頻度が大きく異なっている 30）。Narrow-band imagingを用いることで検出率の向上が期
待できる 31）。
　治療方針に大きく影響するので，病変の有無の確認は重要である。補助診断として病
理検査が有用である〔5章「病理」p.19参照〕。
◦  瘢痕
ハンナ病変の周囲にみられることが多い。病変の治癒過程で形成されるのであろう。
◦  出血
ハンナ病変は接触により容易に出血する。膀胱を充満させた後に排水すると，ハンナ
病変または他の粘膜から出血することがある（次項を参照）。

6）  膀胱水圧拡張検査
下半身麻酔または全身麻酔下に膀胱を拡張させ，排水後の膀胱内を観察する。膀胱内
の局所麻酔や無麻酔では十分に拡張できないことがある。同じ手技は治療目的でも行わ
れる〔詳細は 11章「治療-4 内視鏡的治療」p.64参照〕。
◦  ハンナ病変の亀裂・出血
ハンナ病変は膀胱拡張に伴い亀裂となることが多い。排水すると病変や辺縁部から五
月雨状または滝状の出血が起こる。時に動脈性の出血となる。
◦  瘢痕の亀裂・出血
瘢痕部は容易に亀裂を生じて，排水時に出血する。
◦  他部位からの出血
拡張前は正常と思われた部分から，排水時に五月雨状の粘膜出血が生じることがあ

る。出血の程度と範囲は多様である。これが拡張後粘膜出血（mucosal bleeding after

distension: MBAD）である。排水した後に再び膀胱内を観察すると，既に止血した出血
点が多数観察される。これが点状出血（glomerulations）である。同じ現象を異なる時点
で観ているのであろう。
　出血の重症度分類も提案されているが，拡張方法，観察時点（拡張時，排水時，拡張
後など）などに影響され，出血の程度・範囲と症状や治療効果との関連も曖昧であり，
診断的意義は低いとされる 32，33）。

7）  膀胱生検
生検組織の病理所見は多様で特異的なものはないとされ，上皮内癌の除外や病態研究
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としての意義だけが認められてきた 34）。しかし，最近の研究では，ハンナ病変のある
IC/BPSでは特徴的な病理所見が観察されることが報告されている 35）〔5章「病理」p.19

参照〕。病理所見で内視鏡所見の診断を確認することもできる。なお，水圧拡張前の生
検は膀胱破裂の危険を高めるとの危惧もあるが，その根拠は明確でない。拡張後には，
亀裂や出血などのために生検部位が特定できないこともある。特に理由がなければ拡張
後の生検が望ましいかもしれないが，拡張前の生検を妨げるものではない。

8）  カリウムテスト
カリウム溶液を膀胱内に注入し，痛みが増強する程度を測定する。増強があれば膀胱
粘膜の透過性が亢進しているとする。感度・特異度に疑問があり，臨床的意義は確立さ
れていない 36）。患者の苦痛を伴う検査でもある。軽症例のスクリーニングに利用でき
るかもしれない 37）。

9）  バイオマーカー
尿中または血清中の APF（antiproliferative factor）や NGF（nerve growth factor）の他，多
種のサイトカイン・ケモカインが候補とされる 38–40）。しかし，広く使用されているもの
はない。

5 除外診断
　IC/BPSの診断では除外診断が重要となる。その混同しうる主な疾患・状態を表 7に
あげる。除外診断のためには，身体所見，尿検査，尿細胞診，超音波検査，尿流動態検
査，膀胱鏡，X線検査，前立腺特異抗原，腎機能検査などに加えて，関連科の専門医の
診察も必要なこともある 4）。

6 診断の流れ
　まずは症状の把握が重要である。膀胱痛がない，あっても訴えないこともあるので，
問診票などで網羅的に調査したうえで問診を追加することが勧められる。除外診断で
は，表 7の疾患，特に悪性腫瘍の可能性を排除する。
　検査はその侵襲性と診断的意義を考慮する（表 8）。尿検査は必須である。排尿記録
と残尿測定では，有意な残尿はなく 1回排尿量が 200 mL以下に減少していることが多
い 20）。IC/BPSとなれば，ハンナ病変の有無を確認するために，膀胱鏡検査を行う。画

表 7　混同しうる主な疾患・状態

膀胱疾患 前立腺・尿道疾患 尿路性器感染症 婦人科疾患 その他

過活動膀胱
神経因性膀胱
膀胱癌
膀胱結石

放射線性膀胱炎

前立腺肥大症
前立腺癌
尿道憩室
尿道狭窄

細菌性膀胱炎
膀胱結核
尿道炎
前立腺炎

子宮内膜症
子宮筋腫
腟炎

更年期障害

神経性頻尿
多尿
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像検査や尿流動態検査で，形態的異常や排尿機能をさらに検討してもよい。生検は内視
鏡検査所見の補助診断として有用であるが，侵襲度にも配慮する。点状出血の診断的意
義は曖昧なので，診断目的での水圧拡張検査は症例を選択して行う。

7 難病指定
　間質性膀胱炎（ハンナ型）のうち日本間質性膀胱炎研究会作成の重症度基準（表 9）41）

で重症の基準を満たすものに対しては，2015年に医療費助成対象疾病（指定難病）となっ
た。都道府県から指定を受けた指定医（泌尿器科専門医であれば指定を受けられる）が，
特定医療費支給認定の申請に必要な診断書を作成することができる。認定期間は 1年
で，更新が必要である。
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表 8　診断検査の位置づけ

必須検査 推奨検査 選択検査

病歴
身体所見
検尿

症状・QOLスコア
排尿記録
残尿測定
中間尿培養
尿細胞診
膀胱鏡

超音波検査
尿流動態検査

X線検査
生検

水圧拡張検査

表 9　日本間質性膀胱炎研究会作成の重症度基準

重症度 基　準
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膀胱痛の程度（欄外＊参照）が 7点から 10点 かつ
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治療総論7

1 保存的治療
　保存的治療の多くは，エビデンスレベルは低いが副作用はなく，IC/BPSの症状改善に
有効と考えられる。IC/BPSにおいてストレスは疼痛や尿意切迫感を増強するとされ 1），
緊張の緩和（stress reduction）は有効と考えられる。また，IC/BPSでは骨盤底筋の過緊張
があるとされ，理学療法（physical therapy）として骨盤内外筋膜マッサージにより症状の
改善がみられたとの報告がある。行動療法（behavioral modification）として，尿失禁に対
して行われている骨盤底筋訓練は勧められず，膀胱訓練は決まった方法はないものの有
効との報告がある。
　患者の多くが食事療法（dietary modification）を実行しており，Interstitial Cystitis Association

（ICA）によればコーヒー，紅茶，チョコレート，アルコール，トマト，柑橘類，香辛料，
ビタミン Cが多くの IC/BPS患者にとって症状を増悪させる飲食物とされている。症状
を悪化させる食品は個人によっても異なるであろう。

2 内服薬治療
　三環系抗うつ薬（amitriptyline）は，セロトニンやノルアドレナリンの再取り込みを抑
制して中枢神経の痛み刺激の伝達を抑えるヒスタミン H1受容体をブロックして肥満細
胞の活動を抑制するなどとされ，IC/BPSに有効性の根拠がある 2）。Suplatastはヘルパー
T細胞による IgEの産生や IL-4，IL-5の産生を抑える働きがあると考えられ，またロイ
コトリエン受容体拮抗薬（montelukast）は活性化した肥満細胞が産生するロイコトリエ
ン D4を抑制すると考えられ，ともに根拠は低いが有効とする報告もあり，副作用は少
ない。抗けいれん薬（gabapentin，pregabalin），tramadolは神経因性疼痛に根拠は低いが有

要約 　　IC/BPSに対する根治的な治療法はない。わが国で保険収載された治療は，IC

に対する膀胱水圧拡張術だけである。現実的には，下記に記載した各治療の特性を理解
し，個々の患者に最も適切と思われる治療を組み合わせて行う。多くの研究では，治療
の効果は IC/BPSに対する効果として検討されている。しかし，HICと BPS（HIC以外）
では病態が大きく異なり，治療効果も異なる可能性が高い。今後は，HICのみに有効な
治療，BPSにより有効な治療，双方（IC/BPS）に有効な治療などの分類が必要であろう。
　なお，本邦で間質性膀胱炎の病名で保険収載されている治療は膀胱水圧拡張術だけで
ある。したがって，他の治療の推奨度は医学的根拠だけに拠っており，保険診療上の推
奨度は，水圧拡張術以外はすべて保留であることを留意願いたい。



間質性膀胱炎診療ガイドライン［2019年版］ 35

7●治療総論

効とする報告があり，NSAIDsや選択的 COX-2阻害薬も疼痛に対して処方される。ス
テロイドや cyclosporine Aは，特に難治性の HICに対してある程度の有効性が報告さ
れているが，副作用への配慮が必要である。尿のアルカリ化，漢方薬は，根拠は低い
が有効とする報告もある。Pentosan polysulfate sodiumは，IC/BPSの病態の一つである
glycosaminoglycan（GAG）層の欠損を補修すると考えられ，海外では IC/BPS治療薬とし
て認可され有効とする論文がある。その一方で，RCTでは有効性が認められていない 3）。
抗菌薬は尿培養が陰性の IC/BPSに対して使用すべきでない。

3 膀胱腔内・壁内注入療法
　ジメチルスルホキシド（DMSO）は炎症抑制，筋弛緩，鎮痛，コラーゲンの分解，肥
満細胞の脱顆粒などの作用があるといわれ，IC/BPSの治療として古くから使用されて
いる。有効性の根拠があり，重大な副作用は少ない 4）。HICで有効との報告もある 5）。
わが国では臨床試験中で未承認である（2018年 12月現在）。ヘパリンはある程度の有効
性の根拠はあるが，DMSOより頻回な注入が必要とされ，また長期間の効果は不明で
ある。ヒアルロン酸もヘパリン同様 GAGの欠損を補うことにより症状を緩和すると考
えられ，IC/BPSに対してある程度の有効性の根拠はあるが，無作為化比較試験では症
状の改善に有意差を認めないなど有効性は確実ではない。リドカインやアルカリ化リド
カインは，短時間で疼痛の軽減が得られるが，その効果は短期間である。ステロイドの
ハンナ病変および辺縁部膀胱壁内注入は有効性を示す症例報告がある。ボツリヌス毒素
の膀胱壁内（粘膜下）注入はある程度の有効性の根拠はあるが，広く用いるには根拠不
十分である。リポソーム注入は根拠が不十分であり，効果の持続も 3～12カ月である。

4 手術療法
　膀胱水圧拡張術は，古くから診断および治療の目的で行われてきた。有効性の根拠は
低く，奏効率は約 50%，奏効期間は 6カ月未満との報告が多いが，1年以上の長期の有
効性も報告されている。拡張圧や拡張時間，拡張回数と効果の関係は十分に検証されて
いない。手技としては，腰椎麻酔または全身麻酔下で（局所麻酔では疼痛を伴い十分な
拡張ができない），生理的食塩水を自然落下させながら膀胱鏡の観察下で行うことが勧
められる。合併症として膀胱破裂がある。
　HICに対しては，経尿道的ハンナ病変切除・焼灼術（transurethral resection or fulguration

of the Hunner lesions）および経尿道的レーザー治療があり，AUAGLでも推奨されてい
る 6）。反復治療を要することが多いが，症状緩和には有効である。
　膀胱全摘徐術や膀胱部分切除術＋膀胱拡大術は，他の治療がすべて失敗した場合にの
み施行されるべきである。ただし，膀胱全摘徐術後も疼痛が残存することがある。

5 その他の治療
　仙骨神経刺激（sacral neuromodulation: SNM）は，難治例に有効である可能性がある。
HICとそれ以外を区別して検討した報告は 1編 7）のみで，どちらかといえば後者で奏効
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率が高い。

6 HICとそれ以外を分けた治療戦略
　HICとそれ以外を分けた治療戦略は，他の GLなどでもほとんど示されておらず根拠
も不十分である。あくまでも専門家の意見として戦略を述べる。
　IC/BPSに共通しているのは，病態の説明や食事指導などの保存的治療を初期から一
貫して行い，対症的に内服治療を必要に応じて行うことである。HICでは，腰椎麻酔ま
たは全身麻酔下の膀胱水圧拡張術および経尿道的ハンナ病変焼灼術が勧められる。術後
の残存・再発には，膀胱内注入療法を用いる。それでも改善のないときは，より侵襲的
な治療を考慮する。HIC以外では，膀胱水圧拡張術が有効なこともあるが，侵襲的な治
療の効果はあまり期待できない。
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治療 –1　保存的治療8
1 緊張の緩和（Stress reduction）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“stress”のキーワード
で行い，英文で 173編を得た。うち 6編を引用した。

推奨グレード：B

　有効性の根拠は低いが（レベル 3），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用はない。

　Nickelらは，IC/BPS患者の心理社会的表現型を調べるため，患者 207例と年齢をマッ
チさせたコントロール群 117例に対して，アンケート調査を実施した。その結果，IC/

BPS患者はコントロール群と比較して，痛み，うつ状態，睡眠障害，身体的QOLの低下，
心配，ストレスなどの程度が高かった。さらに，うつ状態，心配，ストレスは痛みの程
度，IC/BPS症状，QOLの低下と相関していた 1）。精神的なストレスが IC/BPS患者の症
状を悪化させる要因であることはよく知られている。Koziolらは IC/BPS患者 374例の
調査で，半数以上がストレスで疼痛が増強したと報告している 2）。Rothrockらは 45例
の IC/BPS患者と 31例の健康女性を比較して，ストレスは患者でのみ疼痛と尿意切迫感
を増強したと報告している 3）。
　エクササイズや入浴などもストレスを減らし，QOLによい影響があるとされる 4）。就
労時間の短縮や責任の少ない仕事を選ぶこと，また，ストレスの少ない家庭環境を作る
ことも重要であろう 5，6）。あるいは患者会などで交流をもつことでストレスを減らすこ
とができるかもしれない。世界には Interstitial Cystitis Association（ICA）（https://www.ichelp.

org/）や Interstital Cystitis Network（https://www.ic-network.com/）などの患者会があり，本
邦には日本間質性膀胱炎患者情報交換センター（http://site.wepage.com/kanshitsuseibokoen）
がある。2009年に施行された保存的治療に関する ICAの調査によると，IC/BPS患者の
約 80%が緊張の緩和を実践している 7）。

2 理学療法（Physical therapy）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“physical therapy”のキー
ワードで行い，英文で 215編を得た。うち 5編を引用した。

推奨グレード：B

　ある程度の有効性の根拠があり（レベル 3），問題となる副作用はない。
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　IC/BPS患者には“high-tone pelvic floor muscle dysfunction（HTPFD）”が認められ 8），そ
の治療法として骨盤底の理学療法（骨盤内外筋膜マッサージ）に加え，バイオフィード
バック療法や電気刺激療法などが施行されている 9）。
　Lukbanらは，HTPFDを有する 16例の IC/BPS患者に対して骨盤底の理学療法を行っ
た結果，症状・問題スコアでは 15例（94%）が改善，性交痛も 15例（94%）が改善し，
9例で性交が再開可能になったと報告している 10）。Weissは，IC/BPS患者 10例において，
70%の患者で有効から著効の症状改善が得られたとしている 11）。また，FitzGeraldらは，
myofascial physical therapy（MPT）群 39例と global therapeutic massage（GTM）群 42例の
RCTを施行し，12週後にMPT群で 23例（59%），GTM群で 11例（26%）に有効であっ
たと報告している 12）。骨盤底の理学療法の手法は様々で統一された方法はないが，治
療効果は 50～62%と報告されている 13）。

3 行動療法（Behavioral modification）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“behavioral therapy”の
キーワードで行い，英文で 77編を得た。うち 4編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用はない。

　行動療法には膀胱訓練，飲水コントロール，骨盤底筋訓練などがある。
　Chaikenらは，42例の女性 IC/BPS患者に排尿記録，定時排尿，飲水コントロール，
骨盤底筋訓練からなる行動療法を行い，排尿回数および膀胱容量において 50%の患者
が改善したと報告している 14）。しかし，腹圧性尿失禁や骨盤臓器脱の患者に有効な骨
盤底筋を収縮させる骨盤底筋訓練は避けるべきで，HTPFDに対しては用手的に骨盤底
筋を弛緩させる myofascial physical therapyが勧められる 15）。また，Parsonsらは，頻尿が
主症状の 21例に排尿記録を用いて 3～4週間膀胱訓練を行い，15例（71%）で排尿間隔
が 15～30分延長したと報告している 16）。
　膀胱訓練とは尿意をもよおした時に数を数えたり，深呼吸したりして排尿を回避させ
るが，適切な方法は決まっていない。膀胱訓練による頻尿の改善率は 45～88%と報告
されている 13）。しかしながら，保存的治療に関する ICAの調査によると，行動療法は
実際にあまり行われていないようである 7）。

4 食事療法（Dietary modification）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“diet”のキーワードで
行い，英文で 42編を得た。うち 10編を引用した。
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推奨グレード：B

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用はない。

　IC/BPS患者の 90%近くがある食物や飲料水を摂取後に症状の増悪を認めている 17，18）。
ICAのホームページには NIH（National Institute of Health）の研究グループであるMAPP

（Multi-disciplinary Approach to the Study of Chronic Pelvic Pain）による 2015年の報告とし
て，コーヒー，紅茶，チョコレート，アルコール，トマト，柑橘類，香辛料，ビタミン
Cが IC/BPS症状を増悪させる飲食物であると記載されている。
　Whitmoreは，酸性尿を産生する飲食物は疼痛を増強し，これらを制限することによっ
て疼痛は減少したと報告している 4）。また，Koziolらの調査では，IC/BPS患者の 50%

が酸性尿産生食品で疼痛を感じた 19）。しかし，Nguanらは，26例の患者の膀胱内に pH

5.0と pH 7.5の食塩水を注入し，pHの変化が症状に与える影響について検討したが，
痛みやその他の症状に統計学的有意差は認められなかったと報告している 20）。Gillespie

は，250例の IC/BPS患者でアリルアルキルアミン（トリプトファン，チロシン，チラミ
ン，フェニルアラニン）を多く含む食品を負荷したところ症状が悪化し，食品と症状に
関係があることを示した 21）。トマトはフェニルアラニンの代謝産物であるフェニルア
セテイトの原料である。また，尿中に排泄されたトリプトファンやその関連物質には細
胞毒性があると報告されている 22）。
　保存的治療に関する ICAの調査によると，約 87%の IC/BPS患者が症状を増悪させ
る飲食物を避ける食事療法を実施していた 7）。Oh-Okaは，すでに内服薬による治療を
施行している IC/BPS患者に対して，栄養部と連携して 1カ月間食事療法を積極的に
行った 30例（介入群）と行わなかった 10例（非介入群）を比較検討した。その結果，介
入群では非介入群より 1年後の IC/BPS症状，膀胱痛スコア，QOLが有意に改善した。
以上より，内服薬治療である程度 IC/BPS症状がコントロールされている患者に対して
も，食事療法は有用であると結論づけている 23）。
　現在のところ，食事療法には確立したプロトコールはなく，患者ごとに食品の影響も
異なるようで，厳しい食事制限を一律に行う根拠はない。個々が症状を悪化させる食品
を見つけ，その食品を避けるように助言する 6，18）。カナダの GLの中で，食事療法は患
者全員に施行すべきファーストラインの治療と位置づけられている 13）。
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治療 –2　薬物治療9
　IC/BPSの病因として，1）中枢性感作，2）リンパ球・肥満細胞の活性化，3）免疫反
応・炎症，4）膀胱上皮障害，5）尿の刺激，6）感染，に分けて記述する。また，英文で
の報告はないが，わが国では使用されている漢方薬についても記述する。

1 中枢性感作（Central sensitization）
1）  三環系抗うつ薬（Amitriptyline）

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“amitriptyline”のキー
ワードで行い，英文で 40編を得た。うち 4編を引用した。

推奨グレード：B

　ある程度の有効性の根拠があり（レベル 2），問題となる副作用は少ない。

　Hannoらがうつ病のバックグラウンドをもつ患者に amitriptylineを使用したところ，
IC/BPS症状も改善したことより，IC/BPS治療への可能性を見出した 1）。Amitriptylineに
は，① セロトニンやノルアドレナリンの再取り込みを抑制して中枢神経の痛み刺激の
伝達を抑える，② ヒスタミン H1受容体をブロックして肥満細胞の活動を抑制する， 
③抗コリン作用により膀胱の収縮を抑制する，などの薬理作用がある 2）。現在までに 2

つの RCTによる報告がある。
　van Ophovenらは 25 mgから 100 mgまでの投与量で 4カ月間治療した。Amitriptyline

群では 42%で IC症状・問題スコアが 30%以上改善したのに比べて，プラセボ群で改
善がみられたのは 13%のみであった 2）。一方，Fosterらは 10 mgから 75 mgまでの投与
量で 3カ月間治療した。Intention-to-treat解析で amitriptyline群とプラセボ群で治療効果
に有意差は認められなかったが（55% vs 45%，p＝0.12），amitriptylineを 50 mg以上投与
しえた群では有意差が認められた（66% vs 47%，p＝0.01）3）。Amitriptylineによる副作用は
88～92%と高く，全身倦怠感，口渇，便秘，めまいなどがあげられるが，問題となる副
作用は少ない 2，3）。29の RCTと 57の非 RCTを用いたメタ解析では，amitriptylineと
cyclo sporine Aが IC/BPSの治療薬として有用であると報告されている 4）。

2）  セロトニン・ノルアドレナリン再取込み阻害薬（Duloxetine）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“duloxetine”のキーワー
ドで行い，英文で 4編を得た。うち 1編を引用した。
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推奨グレード：D

　有効性の根拠は低く（レベル 5），副作用も少なくない。

　Duloxetineにはセロトニンやノルアドレナリンの再取込みを抑制して中枢神経の痛み
刺激の伝達を抑える作用があり，中枢性感作に対する治療効果が期待される 5）。
　van Ophovenらは 48例の IC/BPS患者に対して，1日最大 80 mgまで 2カ月間治療した。
その結果，5例（10%）に治療効果が認められたが，17例（35%）は吐気のため，内服継
続が困難であった。また，膀胱痛，尿意切迫感，頻尿などの臨床症状に有意な改善は認
められなかったと報告している 6）。

3）  抗けいれん薬（Gabapentin，Pregabalin）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“anticonvulsants”のキー
ワードで行い，英文で 13編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　Gabapentinには抗けいれん作用の他に，脳や脊髄後角のα2δカルシウムチャネルに作
用して，神経因性疼痛（neuropathic pain）を軽減させる作用がある 7）。
　Sasakiらは慢性骨盤痛の患者 21例に対して，1日最大 2,100 mgまで 6カ月間治療し
た。その結果，10例（48%）に疼痛の改善が認められたが，4例（16%）がめまいや眠気
のため，内服継続が困難であった。また，IC/BPS患者は 8例中 5例（63%）に有効性が
認められた 8）。

4）  オピオイド（Tramadol）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“tramadol”のキーワー
ドで行い，英文で 2編を得たが，その他の 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），問題となる副作用は少ない。

　Tramadolはμオピオイド受容体の刺激作用の他に，セロトニンやノルアドレナリンの
再取り込み抑制作用も有する 9）。メタ解析ではオピオイドの神経因性疼痛に対する有用
性は示唆されているが 10），現在のところ IC/BPS患者に使用した報告はない。



間質性膀胱炎診療ガイドライン［2019年版］ 43

9●治療-2　薬物治療間質性膀胱炎診療ガイドライン［2019年版］

2 リンパ球・肥満細胞の活性化（Lymphocyte/Mast cell activation）
1）  ヒスタミン H1受容体拮抗薬（Hydroxyzine）

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“hydroxy zine”のキー
ワードで行い，英文で 22編を得た。うち 2編を引用した。

推奨グレード：C2

　有効でないとする根拠のほうが高いが（レベル 3），有効とする報告もある（レベ
ル 5）。問題となる副作用は少ない。

　IC/BPSでは膀胱内の肥満細胞数が増加し，それらが脱顆粒を起こし，症状を発生さ
せる要因の一つになっている 11）。Minogiannisはヒスタミン H1受容体の拮抗薬である
hydroxyzineがカルバコールによる肥満細胞の活性化を阻害することを動物実験で証明
した。一方，その他のヒスタミン H1受容体拮抗薬には肥満細胞の活性化阻害作用は認
められていない 12）。
　Theoharidesらによる 140例の検討では 40%に症状の改善を認め，副作用については
多くの症例で眠気を感じ，50 mgを内服した 2例で尿閉になったと報告している 13）。こ
れに対し，Santらの RCTのおける有効率は hydroxyzine群で 31%，プラセボ群で 20%

であり，有意差は認められなかった 14）。Hydroxyzineの治療効果は不明瞭であるが，ア
レルギー体質の患者には有用かもしれない 15）。

2）  ヒスタミン H2受容体拮抗薬（Cimetidine）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“cimetidine”のキーワー
ドで行い，英文で 8編を得た。うち 4編を引用した。

推奨グレード：C2

　ある程度の有効性の根拠があるが（レベル 3），作用機序は不明である。問題とな
る副作用は少ない。

　Seshadriらは 9例に対して 300 mgを 1日 2回，1カ月間投与し，6例で何らかの改善
を示し，4例で症状の完全寛解を得たと報告している 16）。Lewiは 31例に対して 200 mg

を 1日 3回投与し，6カ月のフォローアップで 71%に何らかの改善，45%に疼痛の消失，
26%で症状の寛解を得たと報告している 17）。その後の報告では 69例に 4年以上治療を
行い，67%ですべての症状の完全寛解を得たとしている 18）。Thilagarajahらは 36例に対
して 400 mgを 1日 2回，3カ月間投与した RCTを報告している。その結果，プラセボ
群と比較して IC症状スコアが 19点から 11点と有意に改善した 19）。問題となる副作用
は報告されていない。
　一方，組織病理学的検討の報告では，肥満細胞の増加と cimetidineに対する反応性と
は特に関係なかったとしている 20）。
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3）  Th2サイトカイン阻害薬（Suplatast）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“suplatast”のキーワー
ドで行い，英文で 7編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　Suplatastはヘルパー T細胞による IgEの産生や IL-4，IL-5の産生を抑える働きがあ
る 21）。
　Uedaらは 14例の患者に対して 300 mgを 12カ月間投与したところ，膀胱容量の増加
と IC症状スコアの改善があり，特に大きな副作用もなく，14例中 12例（85.7%）が良
好な反応を示したと報告している 22）。

4）  ロイコトリエン受容体拮抗薬（Montelukast）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“montelukast”のキー
ワードで行い，英文で 6編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　肥満細胞が活性化するとロイコトリエン D4が産生され，IC/BPS症状を誘発すること
が報告されている 23）。
　Montelukastはロイコトリエン D4受容体拮抗薬であり，Boucheloucheらは，膀胱内に
肥満細胞浸潤（28個/mm2以上）を認める 10例の IC/BPS患者に対して，10 mgを 3カ月
間投与した。その結果，1日の排尿回数は 17.4回から 12.0回，夜間排尿回数は 4.5回か
ら 2.8回，膀胱痛スケールは 46.8 mmから 19.6 mmへ有意に減少した 24）。

3 免疫反応・炎症（Immunological response，Inflammation）
1）  免疫抑制薬（Cyclosporine A，Tacrolimus）

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“cyclosporine A OR

tacrolimus”のキーワードで行い，英文で 26編を得た。うち 4編を引用した。

推奨グレード：C1

　HICである程度の有効性の根拠がある（レベル 3）。ただし，問題となる副作用は
少なくない。
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　Cyclosporine A（CyA）はカルシニューリンによる細胞内情報伝達を阻害することによ
り，IL-2の産生や T細胞関連の免疫反応を抑制するため，腎移植後や自己免疫疾患の
治療に使用されている 25）。
　Sairanenらは CyAを 1.5 mg/kg，1日 2回内服と pentosan polysulfate sodium（PPS）を
100 mg，1日 3回内服の RCTを施行した。6カ月後の glabal respons assessment（GRA）の
評価で CyA群は 75%，PPS群は 19%で有効であり，CyA群のほうが有意な改善を認め
た 26）。ただし，高血圧，腎機能障害，脱毛症などの副作用には十分な注意が必要である。
また，Forrestらは HIC患者 34例と NHIC患者 10例の治療効果をレトロスペクティブ
に比較検討した。その結果，HICの 23例（68%），NHICの 3例（30%）に効果を認めた
ことより，CyAは HICにより有用であると報告している 27）。
　一般に，tacrolimusは CyAより免疫抑制効果が高いといわれている。Kanekoらは難
治性の HIC患者に対して，tacrolimusを 1日 2 mgと prednisolonを 1日 10 mgの併用療
法は有効であったと報告している 28）。また，Giannantoniらは IC/BPS治療に関する 29

の RCTと 57の非 RCTのメタ解析を行った結果，amitriptylineと CyAが IC/BPSの治療
薬として有用であったと報告している 4）。東アジア，AUA，カナダの GLの中で，難治
性の HIC患者に対する治療薬として，CyAが記載されている 15，29，30）。

2）  NSAIDs（Acetaminophen，Cerecoxib）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“NSAIDs”のキーワー
ドで行い，英文で 72編を得た。うち 2編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），短期間の使用で問題となる副作用は少ない。

　プロスタグランジンの産生を抑制する NASIDsには抗炎症作用があり，IC/BPSを含
む慢性骨盤痛には有効である 31）。ただし，IC/BPS患者に対する NASIDsを用いた RCT

はない。長期間の使用で，消化管症状，心血管症状等の副作用があるため，選択的
COX-2阻害薬（celecoxib）の使用が推奨されている 12）。

3）  ステロイド（Prednisolone）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“steroid”のキーワード
で行い，英文で 79編を得た。うち 2編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），HICで有効とする報告もある（レベル 5）。短
期間の使用で問題となる副作用は少ない。

ステロイドは NF-κB炎症パスウェイや IL-2の産生を抑制し，様々な炎症性サイトカ
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インや T細胞の活性化を抑制する 32）。
　Soucyらは 14例の初期治療に抵抗性の HIC患者に対して，prednisolone 25 mgを 1～2

カ月間投与後，症状に応じて徐々にテーパリングした。IC症状・問題スコアは 22%，
痛みは 69%と有意に減少した。副作用として，糖尿病の出現や増悪，肺炎，高血圧が
4例に認められた。以上より，HIC患者の疼痛コントロールに prednisoloneは有用であっ
たと報告している 33）。また，Hosseiniらも HIC患者に対して prednisoloneを投与した結
果，15例中 7例（47%）に有効であったと報告している 34）。
　長期間ステロイドを投与し続けることは副作用の観点から推奨されないが，HIC患者
に対して症状の増悪に応じた短期間の使用はありうると考えられる 30）。

4）  アルギニン（L-arginine）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“L-arginine”のキーワー
ドで行い，英文で 14編を得た。うち 3編を引用した。

推奨グレード：D

　有効性の根拠は低く（レベル 5），無効とする根拠のほうが高い（レベル 3）。問題
となる副作用は少ない。

　Smithらは nitric oxide synthase（NOS）の活性は尿路感染やその後の炎症によって上昇す
るが，ICでは低下していることを見出した 35）。NOSの基質である L-arginineは NOSの
活性を高める作用がある。11例の IC/BPS患者に 1.5 gを 6カ月間投与したところ，10

例（91%）で排尿時痛，下腹部痛，尿道や腟の疼痛が軽減し，頻尿も改善したと報告し
ている 35）。しかし，Kortingらの 53例を対象とした RCT，および Cartledgeらの 16例を
対象にした RCTとも有意な効果は認められなかった 36，37）。
　副作用については生理の遅延，夜間の発汗，悪心をそれぞれ 1例認めた 37）。

5）  フラボノイド（Quercetin）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“quercetin”のキーワー
ドで行い，英文で 8編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C2

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　Quercetinはリンゴやタマネギに含まれるフラボノイドの一種で，強い抗酸化作用を
示す。
　Katskeらは 22例に対して 500 mg相当の quercetin（Cysta-Q）を 1日 2回，4週間投与
した。22例中 19例（86%）において，IC症状スコアは 11.9から 4.5，IC問題スコアは
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11.3から 5.1，膀胱痛スコアは 8.2から 3.5と有意に低下した 38）。

6）  TNFα阻害薬（Adalimumab）
PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“adalimumab”のキー
ワードで行い，英文で 4編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：D

　有効でないとする根拠のほうが高い（レベル 3）。問題となる副作用は少ない。

マクロファージ，T細胞，B細胞など多くの細胞が TNFαを産生し，炎症反応を誘導
する様々な因子を活性化させる。
　Boschは IC/BPS患者に対して，TNFαのモノクローナル抗体である adalimumabを用
いた RCTを施行した。IC/BPS患者 43例に対して，adalimumab（21例）とプラセボ（22例）
を 2週ごとに 12週間皮下注射した。その結果，IC症状・問題スコアは adalimumab群
で 27.8から 19.9，プラセボ群で 27.7から 19.6とそれぞれ有意に改善した。また，GRA

評価でも adalimumab群 11例（53%），プラセボ群 11例（50%）に改善が認められ，両群
間に有意差は認められなかった。一方，問題となる副作用はなかった 39）。ただし，こ
の臨床研究では HICと NHICに関するクライテリアは定められていない。

4 膀胱上皮障害（Dysfunctional bladder epithelium）
1）  Pentosan polysulfate sodium

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“pentosan polysulfate”
のキーワードで行い，英文で 127編を得た。うち 2編を引用した。

推奨グレード：C2

　有効性の根拠は低いが（レベル 3），有効と有効でないとする報告がある（レベル 3）。

　膀胱粘膜の非特異的な防御機構である glycosaminoglycan（GAG）層が欠損することに
よって膀胱壁の透過性が増し，慢性的な炎症を起こすことが IC/BPSの病態の一つであ
り 40），その欠損部を修復するのが pentosan polysulfate sodium（PPS）である。さらに，
GAG層の修復のみならず，肥満細胞からのヒスタミン遊離を抑制する作用もある 41）。
ただし，経口摂取では 1～3%しか膀胱に到達しないため，3～6カ月以上の治療が必要
となる 42）。
　以前施行された 4つの RCTによるメタ解析の結果，50%以上の症状改善が認められ
た割合は，痛みが 37%，尿意切迫感が 28%，頻尿が 54%，夜間頻尿が 48%であった。
プラセボと比較して，夜間頻尿を除く 3症状で有意な改善が認められた 43）。また，368

例の IC/BPS患者を対象として，プラセボ（118例），PPS 100 mgを 1日分 1（128例），
PPS 100 mgを 1日分 3（122例）の 3群に分けて RCTを施行した。その結果，IC症状・
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問題スコアが 30%以上改善した割合は，プラセボ群，PPS 100 mg（1日分 1）群，PPS

100 mg（1日分 3）群でそれぞれ 41%，40%，43%であり，各群間に有意差は認められな
かった 44）。
　PPSはこれまでに最も研究された IC/BPS内服薬であり，アメリカの Food and Drug

Administration（FDA）が認可した唯一の治療薬で，アメリカで最も使用されている薬剤
である 45）。

5 尿アルカリ化（Urinary alkalinization）
1）  クエン酸（Citrate）

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“citrate”のキーワード
で行い，英文で 5編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　Uedaらは 1日の排尿回数が 8回以上で，尿 pHが 6.2以下の 50例に対して，クエン
酸カリウム 463 mgとクエン酸ナトリウム 390 mgの合剤（ウラリット®）を 1日 3回，2

～4週間投与した。その結果，1日の排尿回数は 14.5回から 13.5回，膀胱痛は 7.8回か
ら 6.1回と有意に減少し，尿 pHは 5.8から 6.3と有意に上昇した。また，尿 pHが 6.2

以上の症例は 6.2未満の症例と比較して，臨床症状と QOLの有意な改善が認められた
と報告している 46）。

6 感染（Infection）
1）    抗菌薬

PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome”と“antibiotics”のキーワー
ドで行い，英文で 77編を得た。うち 2編を引用した。

推奨グレード：D

　現在のところ，有効性を支持する報告はない（レベル 3）。

　Warrenらは IC/BPS患者 50例に対して，抗菌薬（25例）とプラセボ（25例）を 18週
間投与した。抗菌薬は rifampinに加えて，doxycycline，erythromycin，metronidazole，
clindamycin，amoxicillin，ciprofloxacinを 3週間ずつ順に用いた。その結果，50%以上の
症状改善は抗菌薬群で 20%，プラセボ群で 16%であり，有意差は認められなかった。
副作用として，吐気・嘔吐，下痢が抗菌薬群で有意に多かった 47）。また，Nickelらは
IC/BPS患者 100例の尿路感染と臨床症状の関連を 2年間追跡調査した。その結果，細
菌尿の出現と臨床症状に有意な相関は認められず，抗菌薬を投与しても臨床症状は十分
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に改善しなかったと報告している 48）。
　したがって，現時点では尿培養が陰性の IC/BPS患者に対して，抗菌薬は使用すべき
でないと考えられる 30）。一方，現在の尿培養法では約 1/3しか尿中の細菌を培養同定す
ることができないといわれており 49），IC/BPS患者における尿路感染の有無を明確にす
るためには今後の更なる検査技術の進歩が期待される。

7 漢方薬
　医中誌の検索を“間質性膀胱炎あるいは膀胱痛症候群”と“漢方”のキーワードで行い，
日本文で 28編を得た。うち 1編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），有効とする報告もある（レベル 5）。問題とな
る副作用は少ない。

　関口らは IC/BPS患者の疼痛緩和と自律神経失調症状の治療に西洋薬と漢方薬を併用
し，有効であったと報告している。外来に通院している 374例の IC/BPS患者の中で
129例（35%）に漢方薬が使用され，漢方薬単独が 34例（26%），西洋薬と漢方薬の併用
が 95例（74%）であった 50）。
　その代表的な漢方処方薬として，① 膀胱の炎症に対する治療：竜胆寫肝湯 12例，猪
苓湯 6例，② 口渇の治療：牛車腎気丸 5例，清心蓮子飲 4例，③ 冷えの治療：当帰四
逆加呉茱萸生姜湯 8例，加味逍遥散 5例，④ 疲労の改善：補中益気湯 7例，⑤ 便秘の
治療：桃核承気湯 7例であった。また，竜胆寫肝湯や当帰四逆加呉茱萸生姜湯を内服す
ると胃腸障害を起こす IC/BPS患者に対しては安中散が処方されていた。IC/BPS患者は
慢性疼痛に加えて自律神経失調症状に悩む患者が多いため，そのような患者に対して漢
方薬は有用と思われる。
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治療–3　膀胱内注入療法10
1 ジメチルスルホキシド（Dimethyl sulfoxide: DMSO）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“DMSO”のキーワードで行い，前回検索後に 8編を追加した 18編を引用した。

推奨グレード：B

　有効性の根拠があり（レベル 2），重大な副作用は少ない。

　DMSOは炎症抑制，筋弛緩，鎮痛，コラーゲンの分解，肥満細胞の脱顆粒などの作
用があるといわれ，IC/BPSの治療としては古くから使用されている。しかし，作用機
序が十分解明されているとはいえない。
　Peekerら 1）の報告は，RCTで，最大膀胱容量の改善は認めなかったものの，HICにお
いて頻尿と疼痛を有意に改善したとしている。Tomoeら 2）はDMSOはHICに有効であっ
たが，NHICには効果はなかったと報告している。Perez-Marreroら 3）の非無作為対照試
験では，主観的評価で 53%が著しく改善（プラセボ 18%）し，客観的評価で 93%が改
善（プラセボ 35%）していた。その他の報告 4–10）でも 80%前後の改善率が報告されてい
る。DMSOとヒドロコルチゾンやトリアムシノロン，ブピバカイン，ヘパリンとのカ
クテル療法が行われ，約 60%の改善が報告されている 11–15）。DMSO単独治療と比して
優れた効果とはいえない。このほか BCGとの RCTにおいて，自己評価はDMSOが勝っ
ていたが健康関連 QOLでは同等であったとの報告 16）がある。
　副作用は HICで少なかったとの報告 17）もあるが Sant 18）によると，ほとんどの症例で
注入後ニンニク臭を自覚し 1～2日以内に消失，約 10%で膀胱の痙攣や刺激症状を訴え
るも対症療法で終息するとされる。この一過性の増悪は，肥満細胞の脱顆粒が関係して
いると推定される。重大な副作用は少ないと考えられるが，動物実験では白内障の報告
があり，定期検査が望ましいだろう。また，本剤は同時に注入したほかの薬剤の吸収を
促進して副作用を起こす危険性があると思われる。
　統一された注入方法はないが，通常は，生理食塩水または蒸留水を用いて無菌的に作
成された 50% DMSO溶液を注入する。注入直後に痛みが生じる場合には，注入前に局
所麻酔薬（たとえば 4% lidocaine溶液 20 mL）で麻酔を行うこともある。膀胱内の保持時
間は 10分から 20分とされるが 18），もっと短時間または長時間保持させることもある。
注入間隔は週 1回を何回か（たとえば 8回）行い，経過がよければ間隔をあける（たと
えば月 1回）。治療期間には上限はないが，長期間の効果は不明である。注入時にはニ
ンニク臭がする。米国では承認されているが，本邦では現在臨床試験中である。
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2 ヘパリン（Heparin）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND 

“heparin”のキーワードで行い，前回検索後に 6編を追加した 8編を引用した。

推奨グレード：C1

　ある程度の有効性の根拠があり（レベル 3），重大な副作用は少ない。

　尿路上皮の表面にはムコ多糖の一種である glycosaminoglycan（GAG）の層があり，非
特異的な防御機構の役割をしている。これが欠損・変性し，膀胱粘膜の透過性が高まり
炎症を起こすことが IC/BPSの病態の一つと考えられている。Heparinは GAGの類似物
質で，それを膀胱内に注入することにより，GAG層の欠損が修復されることが期待さ
れる。
　Kuoの報告 19）では，IPSSが有意に改善し，初発尿意膀胱容量，最大膀胱容量が有意
に改善したとしている。Parsonsら 20）の報告では 56%において症状の軽減をみたとして
いる。Welkら 21）は，性交痛を有する IC/BPS患者の 57%で性交痛が消失したと報告した。
近年の研究は lidocaine加 heparinや，重曹，ヒドロコルチゾン，末梢神経変調療法など
を加えた報告となっている 22–26）。Parsonsら 22）の報告では，2% lidocaine加（94%）が 1% 

lidocaine加（75%）より注入後 20分の痛みと尿意切迫感の消失に有効であった。また，
二重盲検クロスオーバー試験 23）で，lidocaine加 heparinは 12時間後の痛みと尿意切迫感
を軽減した。その他の報告 24，25）でも注入直後の有効性が示されたが，Nomiyaら 25）は，
注入後 1カ月，2カ月，1年の有効率は各々 90.0%，46.7%，16.7%と報告した。しかし，
カクテル療法では lidocaineの効果が加わっている可能性が否定できない。
　副作用については，全身の凝固系に影響を与えることはなく，重大なものは記載され
ていない。ただし，血尿のある症例では出血を増悪させる危険があると思われる。
　統一された注入方法はないが，通常は，heparin 10,000単位（10 mL）を注入する。注
入に伴う疼痛はないので，麻酔の必要はなく膀胱内の保持時間も長時間が可能である。
注入間隔は DMSOより頻回に行われ，週 2～3回を数カ月間行うとされる。通院が不可
能な場合は自己導尿を指導し，患者に注入させることも可能であろう。治療期間には上
限はないが，長期間の効果は不明である。出血傾向には注意が必要であろう。海外でも
本邦でも承認されていない適用外使用であり，施設の倫理審査や患者への十分な説明と
同意が求められる。

3 ヒアルロン酸（Hyaluronic acid）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND 

“hyaluronic acid”のキーワードで行い，前回検索後に 7編を追加した 11編を引用した。
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推奨グレード：C1

　ある程度の有効性の根拠があり（レベル 3），重大な副作用は少ない。

　Hyaluronic acidは heparin同様ムコ多糖の一種で，膀胱の粘膜を被い GAG層を修復す
る可能性がある。8編 27–34）の有効性を示唆する報告がある。大きな副作用は知られて
いない。
　Cervigniら 35），Porruら 36），Sherifら 37）は hyaluronic acidと chondroitin sulfateを膀胱内
注入し，5カ月後，12週後，3カ月後に有意に症状が改善したことを報告した。Shao

ら 38）は膀胱水圧拡張術後に，11例は手術単独，20例は hyaluronic acid，16例は heparin

の膀胱内注入を併用したところ，hyaluronic acid併用群が最も改善率が高かったと報告
した。

4 コンドロイチン硫酸（Chondroitin sulfate）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“chondroitin sulfate”のキーワードで行い，前回検索後に 12編を追加した 13編を引用
した。

推奨グレード：C2

　有効性の根拠はあるが（レベル 2），RCTでは対照群と有意差がなかった（レベル
2）。重大な副作用はない。

　Chondroitin sulfateは heparinや hyaluronic acidと同じムコ多糖であり，有効性が示唆さ
れる。6編 39–43）の有効性を示唆する報告があり，Tutoloら 42）は intention to treat population

による DMSO（22例）との試験で chondroitin sulfate（14例）がより有効であったと報告し，
Gülpınarら 43）は hyaluronic acidとの前向き RCT（各 21例）で，ともに有効であるものの
chondroitin sulfateは排尿回数，IC問題スコアでより有効であったことを報告した。しか
し，Nickelらは非盲検試験では 60%のレスポンダーを得た 40）ものの，2度にわたる RCT

において 44，45），対照群と症状の改善に有意差を認めなかったと報告した。
　このほか，chondroitin sulfateとhyaluronic acidの併用膀胱内注入の報告が 7編 35–37，46–50）

あり，いずれも有効性を示唆した。Cervigniら 50）は DMSOとの無作為非盲検試験にお
いて，chondroitin sulfateと hyaluronic acidの併用は QOLでは有意差はないが，疼痛をよ
り有意に改善し，副作用も少なかったと報告した。

5 Pentosan polysulfate sodium（PPS）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“pentosan polysulfate”のキーワードで行い，前回検索後に 1編を追加した 2編を引用
した。
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推奨グレード：C2

　有効性の根拠は低い（レベル 3）。重大な副作用はない。

　Pentosan polysulfate（PPS）はヘパリン様物質でムコ多糖の一種である。ほかの類似物
質と同じく GAGの欠損を補い症状を緩和する可能性がある。Badeら 51）は二重盲検試
験で，有意差はないが有効性を示唆する報告をした。Davisら 52）は RCTで PPSの内服
および膀胱内注入併用群（21例）と内服およびプラセボ膀胱内注入群（20例）を比較し，
併用群で有意に症状が改善したと報告した。

6 カプサイシン，レジニフェラトキシン（Capsaicin，Resiniferatoxin）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“capsaicin”のキーワードで行い，前回検索後追加論文はなく，1編を引用した。
“resiniferatoxin”では前回検索後に 4編を追加した 5編を引用した。

推奨グレード：C2

　有効性はないとする根拠がある（レベル 2）。重大な副作用はない。

　Capsaicinは C線維（C-fiber）の神経毒で，神経を脱感作して症状を軽減する可能性が
示唆される。Resiniferatoxinは capsaicinより強力な作用をもち，いち早く C線維を脱感
作するため，capsaicinにみられるような刺激が少ないとされる。Fagerliら 53）は capsaicin

の有効性を示唆した（5例）。
　Resiniferatoxinの有効性を示唆する報告 54，55）はあるが，対象症例も少なく明らかな有
用性は見出せない。副作用については特になかったと報告されている 54，56）。また，Payne

らは 57）RCT（163例）において，対象群と 3種の濃度の resiniferatoxinのいずれも症状
を改善しなかったと報告し，Hamら 58）は RCT（18例）で，膀胱水圧拡張術単独群と
resiniferatoxinを併用した群はともに症状を改善したものの両群間で有意差はなかったと
報告した。

7 Bacillus Calmette-Guerin（BCG）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“Bacillus Calmette-Guerin”のキーワードで行い，前回検索後に 5編を追加した 8編を引
用した。

推奨グレード：D

　有効性の根拠はあるが（レベル 2），無効とする根拠もある（レベル 2）。副作用も
無視できない。

　Zeidmanら 59）が治療に抵抗する 5例に対して用い，症状の改善を報告したのが最初で
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ある。Petersら 60）は RCT（30例）において，BCG膀胱内注入では 60%で症状が改善し，
プラセボの 27%に対して有意であったと報告した。副作用は，注入時に 65%で灼熱感，
41%で膀胱刺激症状，35%で骨盤痛を認めたとしている。このほかにも BCGの有効性
を示唆する論文 61，62）はあり，Iraniら 63）は，RCTで症状が 40%以上改善したのは BCG

群で 73%，プラセボ群で 20%と報告した。
　しかし，Mayerら 64）は RCTで 34週後の patient reported global response assessmentが
BCG 21%対プラセボ 12%で有意差がなかったと報告し，その後に両群の無効例に対し
て再度 BCGを投与した 34週後の有効性も前回とほぼ同じ 18% 65）で，68週後でも BCG

群で 75%，プラセボ群でも 86%で症状改善が続いていた。これらから，BCG膀胱内注
入療法は日常的に勧められる治療ではないと結論した 66）。
　Peekerら 1）は RCTで BCGと DMSOの比較をし，DMSOでは HICで有意に症状の改
善をみたが，BCGでは症状の改善をみなかった。BCGの副作用はほかの注入療法に比
べて大きい。

8 オキシブチニン（Oxybutynin）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“oxybutynin”のキーワードで行い，前回検索後追加された論文はなく，1編を引用した。

推奨グレード：C2

　ある程度の有効性の根拠はあるが（レベル 3），1論文に限られている。副作用は
少ないらしい。

　Barbaliasら 67）は，RCTで，初期尿意まで oxybutynin溶解生理食塩水（24例）または
生理食塩水のみ（12例）を緩徐に膀胱内注入したうえで日中の膀胱訓練を 1週間続けた
結果，両群とも症状の有意な改善を認め，oxybutynin群では対照群より統計学的に有意
に改善したと報告した。副作用に関する記載はない。

9 リドカイン（Lidocaine）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“lidocaine”のキーワードで行い，前回検索後に 7編を追加した 14編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠はあり（レベル 2），短時間で疼痛の軽減が得られるが，効果は短期
間で消失する。重大な副作用はない。

　本剤は局所麻酔薬であり，膀胱の知覚神経の麻酔作用で，疼痛を軽減することが期待
される。薬物の吸収率の改善をねらった electromotive drug administration（EMDA）を利
用した臨床研究 4編 68–71）と症例報告 2編 72，73）がある。これはイオン化された薬物
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（lidocaine）を，電流を利用して能動的に膀胱に取り込ませる方法である。このうち 3編
では水圧拡張に引き続き，lidocaineと dexamethasoneを注入している。EMDAを利用し
た報告は水圧拡張の効果も考える必要がある。
　Henryら 74）は，alkalinized lidocaine（AL）の有効性および薬物動態を報告した。Nickel

ら 75）は，RCTで有効性を報告した。Lvら 76）は，hyaluronic acid（HA）と AL，HA＋AL

の 3群を比較し，2週目では HA＋AL群および AL群で有効性を認めたが，24週目で
は AL群の効果はなくなり，HA＋AL群と HA群が有効であった（群間の有意差なし）
と報告した。
　Lidocaineまたは AL＋heparinに関する 4編の報告 25，77–79）がある。Welkら 78）は 57%

で性交痛にも有効だったと報告し，Parsonsら 79）は二重盲検クロスオーバー試験で注入
12時間後の有効性を報告した。いずれの報告も評価期間が短期で，効果は時間ととも
に減衰した。
　Nickelら 80）は，lidocaine持続的放出システムの膀胱内留置で，28日目に 64%が有効
で 6例中 5例のハンナ病変が消失したと報告した。

10 ステロイド（Steroid）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical OR 

injection” AND “steroid”のキーワードで行い，1編を得，これを含む 4編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性を示す報告はあるが，根拠は低い（レベル 4）。重大な副作用はない。

　Steroidは炎症抑制効果があるが，全身投与による副作用を避けるため，局所投与が
試みられている。なかでも長時間作用型の合成 steroidである triamcinoloneが用いられ
ることが多い。AUAGLでも HICに対して，病変焼灼術と同時にまたは単独で施行する
ことが推奨されている。
　Schulteら 81）が 9例に対して，hydrocortoneと hyaluronidaseをハンナ病変中心および辺
縁部膀胱壁内注入したのが最初である。その後の研究では，triamcinolone acetonideをハ
ンナ病変中心および辺縁部の粘膜下に注入し，頻尿，疼痛，PUF症状スコアなどの有
意な改善が報告されている 82–84）。

11 ボツリヌス毒素（Botulinum toxin）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND 

“botulinum toxin”のキーワードで行い，英文で 44編を得，6編を引用した。

推奨グレード：C1

　ある程度の有効性の根拠があるが（レベル 3），反復治療を要する。重大な副作用
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　Botulinum toxinは，コリン作動性神経からのアセチルコリンの放出抑制や膀胱求心路
に対する抗侵害受容効果によって，症状を抑制すると考えられる 85）。治療後に尿中
NGF（nerve growth factor: 神経成長因子）の低下も報告されている 85，86）。
　Botulinum toxin Aの膀胱粘膜下注入の有効性を示唆する 6編 85–90）の報告がある。
Smithら 87）が botulinum toxin Aを膀胱三角部および底部に注射し，3カ月後に 69%で症
状が改善したことを報告したのが最初である。いずれの報告も効果の持続は 3カ月から
12カ月であった。Liuら 85）は，膀胱水圧拡張術と併用した効果を報告した。Kuoら 89）は，
無作為化比較試験で botulinum toxin A注入＋膀胱水圧拡張術と膀胱水圧拡張術のみとを
比較し，3カ月後症状は両群とも改善したが，疼痛軽減と膀胱容量増加を認めたのは
botulinum toxin A注入群のみであったと報告した。Pintoら 86）は，三角部のみへの注入で
も症状が改善したと報告した。
　Rappaportら 90）は，botulinum toxin Aを温度変化で液体から個体に変化するハイドロゲ
ルと混ぜて膀胱内注入し緩徐に放出するデリバリーシステムを用い，12週間後の効果
と安全性を報告した。

12 リポソーム（Liposome）
　PubMedの検索を“interstitial cystitis OR bladder pain syndrome” AND “intravesical” AND

“liposome”のキーワードで行い，英文で 18編を得，7編を引用した。

推奨グレード：C2

　ある程度の有効性の根拠があり（レベル 3），重大な副作用はないが，研究レベル
の域を出ない。

　Liposomeは水分によって分離された同心リン脂質二重層からなる小胞である。細胞
表面に吸着し細胞と融合するため，ドラッグデリバリーや遺伝子治療のための媒体とし
て使用される。さらに，liposomeは細胞表面上に分子膜を作るため，創傷治癒を促進す
る治療薬となりうると考えられる 91）。
　Liposomeの有効性を示唆する 3編 92–94）と 1例 95）の症例報告がある。Chuangら 92）が
liposome群（12例）と PPS内服群（12例）を比較し，両群とも頻尿，夜間頻尿は減少し
たが，疼痛，尿意切迫感，症状スコア，問題スコアは liposome群で有意に改善したと
報告したのが最初である。Petersら 95）は，liposome膀胱内注入 8週後の膀胱鏡でハンナ
病変が消失していたと報告した。Landerら 96）は liposomeカプセル化 PPSの非盲検試験
で有効性を報告し，Chuangら 97）は liposome配合 botulinum toxin A（lipotoxin），botulinum

toxin A，生理食塩水の無作為化二重盲検試験を行い，有意に症状を改善したが 3群間に
有意差はなかったと報告した。

はない。
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治療–4　内視鏡的治療11
1 膀胱水圧拡張術（Hydrodistension）
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND（hydrodistension

OR cystodistension）”または“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome） AND（hydro-

distention OR cystodistention）”のキーワードで行い，それぞれ 93編，110編を得た。こ
のうち 13編を引用した。

推奨グレード：B

　有効性の根拠は低いが（レベル 4），多くの報告が限局的な有効性を支持している。
麻酔が必要で，合併症を起こす可能性もある。

　水圧拡張術は，ESSIC 1）および東アジア GL 2）では診断 /病型分類のために必須の手技
であり，古くから重要な治療として行われてきた 3）。しかし，水圧拡張術単独の治療効
果に関する過去の報告のほとんどは，対照を欠く前向き観察研究か無作為割り付けによ
らない比較対照研究であり，RCTは 1件しかない（El-Hefnawyらは，24例の患者を上
下腹神経叢ブロック治療群と水圧拡張術群に無作為に半数ずつ割り付け，1カ月後の治
療効果を比較した結果，症状スコア，昼間排尿回数において水圧拡張術のほうが有意に
治療効果に優れていたと報告している 4））。
　水圧拡張術の効果の作用機序は不明だが，拡張によって膀胱壁が虚血となり粘膜下知
覚神経が障害され，亢進した知覚が減弱するとの説がある 5，6）。
　有効性については，奏効率約 50%，奏効期間 6カ月未満，との報告が多いが 4，7–15），
なかには 1年以上の長期奏効を報告しているものもある 16–18）。
　水圧拡張術には一定の手法はない。拡張に用いる圧や拡張時間，拡張回数で効果に差
があるのかどうかも十分に検証されていないが，拡張時間や拡張方法の差異は効果に影
響を与えなかったとの報告もある 15，19）。
　水圧拡張術での合併症としては，膀胱破裂が最も注意を要する。Bumpusは，100例
以上の水圧拡張術を施行し，1例の膀胱破裂と傍膀胱膿瘍を経験し 4），Dunnらは 25例
中 2例に膀胱破裂を認めたと報告している 5）。Higsonらは 166例中 12例の後腹膜腔内
破裂と 1例の腹腔内破裂を経験したと報告している 20）。上記ではいずれも尿道カテー
テル留置で治癒したと報告されているが，Zabihiらは水圧拡張術後に膀胱壁の壊死をき
たし，膀胱拡大術を要した 3症例を報告している 21）。Grossklausらも拡張後に膀胱壁壊
死をきたした 1例を報告しており 22），稀ではあるが重篤な合併症として注意を要する。
　以下に拡張方法の例を提示する（ガイドラインとして推奨するものではない）。
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1．治療を目的とした水圧拡張術は，腰椎麻酔または全身麻酔で行うのが望ましい注 1）。
2．  生理食塩水を恥骨上 80 cmH2Oの高さから自然落下させ，膀胱鏡で膀胱内を観察し
ながら膀胱を拡張する注 2）。

3．  膀胱内圧が 80 cmH2Oに達しないうちに膀胱容量が 800 mLから 1,000 mLとなった
場合は，そこで拡張を終了する。一方，膀胱内圧が 80 cmH2Oに達しないうちに尿
道口と内視鏡の隙間から水が漏出したら，指で圧迫して注入を継続するようにす
る注 3）。

4．  2～5分間水圧を維持して膀胱を拡張し，その後は膀胱粘膜所見を観察しながら排液
し，排液量を確認する注 4）。

5．  1～4の操作を繰り返してもよい注 5）。
6．  特に理由がなければ，膀胱生検は拡張後に行う注 6）。
7．  術後は尿道カテーテルを留置し，血尿が強くなければ翌日抜去する注 7）。
注 1）  除痛が不十分であると，痛みのために膀胱を拡張できない。除痛の点では腰

椎麻酔が最も効果が高い。麻酔は第 6胸髄レベル以上，できれば第 4胸髄レ
ベルまでが望ましい 23）。全身麻酔で行うときも除痛を十分に行う。

注 2）  拡張時に膀胱破裂を起こすこともあるので，内視鏡で観察しながら拡張する
ほうがよい。膀胱尿管逆流を伴っていることもあり，尿管口の形にも注意
する。

注 3）  最大尿道閉鎖圧が低い症例では，膀胱が十分に拡張する前に水が漏れ出すこ
とがある。特に膀胱のコンプライアンスが低い症例では，膀胱内圧は速やか
に上昇する。尿道口から水が漏れていないのに，水の落下速度が急に速まる
ようなことがあれば，膀胱破裂を疑う。下腹部を触診して膀胱の緊満感を観
察するのも役立つ。

注 4）  拡張時間の至適時間は不明である。排液する際には，特有の膀胱粘膜の変化，
すなわち，膀胱粘膜から点状・五月雨状・滝状の出血が起こる。

注 5）  水圧拡張術を繰り返すことの意味は明確でない。
注 6）  水圧拡張術前に膀胱生検を施行すると，膀胱破裂のリスクが高まる可能性が

あるが，その明確な根拠はない。特に理由がなければ，生検は拡張後に行う
が，拡張前に行うことを妨げるものではない。

注 7）  約 25%の患者で数日間は症状が増強するので，あらかじめ患者に説明して
おく。

2   経尿道的ハンナ病変切除・焼灼術（Transurethral resection/
fulguration of the Hunner lesions）・経尿道的レーザー治療
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND fulguration”，また
は“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND laser therapy”または“（interstitial

cystitis OR bladder pain syndrome）AND transurethral resection”のキーワードで行い，それ
ぞれ 20編，20編，37編を得た。このうち 15編を引用した。なお，現状では経尿道的
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ハンナ病変治療は多くの場合，水圧拡張術と併用されることから水圧拡張術を併用した
文献も引用に含めた。

推奨グレード：B

　有効性の根拠は低いが（レベル 4），HICに対しては有効な治療法である。ただし，
その効果は永続的なものではなく，多くは反復治療を要する。麻酔が必要で，合併
症を起こす可能性もある。

　経尿道的治療は，1971年に Kerrによって報告 24）されて以降，特にハンナ病変部（か
つて潰瘍部と呼ばれていた）に対する有効性を支持する報告がなされている。多数例を
用いた大規模な RCTがなくエビデンスレベルは低いが，HICに対してハンナ病変部の
経尿道的切除術 /焼灼術（resection/fulguration）が症状緩和に有効なことに異論はないで
あろう。4章「病因・病態」p.13で述べたように，HICにおける症状惹起の首座はハン
ナ病変であると推測されており，症状の程度と病変の大きさは相関している 25）。
　病変部では膀胱粘膜上皮の全層にわたる脱落が認められ，知覚神経終末を含む粘膜下
層が膀胱内腔に露出する。この知覚神経終末が尿中物質と接触すれば，過知覚症状を惹
起すると考えられる。ハンナ病変の切除を行えば，肥満細胞・リンパ球・形質細胞など
の粘膜下へ浸潤している炎症細胞が除去され，サイトカインなどの炎症液性因子の減
少，興奮性の高まった知覚神経終末の切除，焼灼後上皮組織再生（線維化）によるバリ
ア機能回復などが起こり，これらの機序によって症状の改善がもたらされると推測され
る。しかし，その効果は永続的なものではなく，術後ハンナ病変が再発し，約半数で再
手術が必要となる。単回治療の奏効期間は 1年前後とする報告から 26，27），1年以上とす
る報告まで様々である 17，28–32）。
　合併症には，膀胱穿孔，出血，瘢痕組織による尿管口のひきつれや変形，膀胱尿管逆
流など通常の経尿道的膀胱粘膜切除と同様のものが知られている。膀胱容量低下も懸念
されるが，明確には証明されてはおらず，無関係であるとの報告もある。Chennamsetty

らは，複数回の経尿道的焼灼術を施行した 51例の患者の膀胱容量の変化について解析
し，平均 2.98回の病変部焼灼術施行後も有意な膀胱容量の低下はなかったと報告して
いる 26）。
　水圧拡張術との同時治療に関しては，支持する報告が多い。Lee SWらは，44例の
HICにおいて，ハンナ病変切除術のみの 22例と切除術に加え水圧拡張術を施行した 22

例の治療効果を比較したところ，術後 12カ月の時点で水圧拡張術併用群のほうで有意
に最大膀胱容量が増大し，1日排尿回数が減少したと報告している 33）。Lee ESらも，87

例の HICに対してハンナ切除術と水圧拡張術を併用し，後ろ向きに治療効果を解析し
たところ，術後 12カ月の時点で有意に術前よりも最大膀胱容量や排尿回数が改善した
と報告している 34）。Niimiらは 126例の HICに水圧拡張術とハンナ病変切除術併用療法
を施行した結果，平均奏効期間は 28.5カ月で，早期再発リスクとして腰部脊柱管狭窄
症の合併をあげている 17）。ハンナ病変切除術と水圧拡張術の併用により夜間排尿回数
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が有意に減少したとする報告もあり 35），病変部の切除あるいは焼灼術に加えて水圧拡
張術を併用するほうが推奨される。
　病変部の焼灼方法に関しては，電気的焼灼 /切除（TUC/TUR）に加え，レーザーによ
る方法が報告されている 36–38）。Malloyらは，潰瘍を有する 27例に YAGレーザー治療
を行い 21例で症状の改善を認めたが，18カ月以内に 12例（45%）が再発したと報告し
ている 37）。Rofeimらは，潰瘍を有する 24例に対し YAGレーザーを施行し，2～3日以
内に全例で症状（疼痛，尿意切迫感，頻尿，夜間頻尿）が改善したが，術後 23カ月まで
に 11例（46%）が再発して 1～4回の追加治療が必要となったと報告している 38）。レー
ザー治療にも電気的切除 /焼灼術（TUR/TUC）と遜色のない治療効果が期待できる。ハ
ンナ病変部を確実に治療することが重要なのであろう。
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治療–5　その他の治療12
1 経皮的電気刺激
（Transcutaneous electric nerve stimulation: TENS）
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND transcutaneous

electric nerve stimulation”のキーワードで行い 31編の検索結果を得た。うち 6編を引用
した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 4），副作用はほとんどなく，外来で治療できる。

　経皮的電気刺激とは，皮膚表面から末梢の知覚神経に電気刺激を加え除痛効果を期待
する治療法で，各種の疼痛性疾患に使われている。IC/BPSに対する効果の研究は小規
模に留まり，結果も一貫していない。大規模な RCTによる検証が求められる。
　Fallは，HIC患者 23例に TENSを施行した結果を報告している 1）。18例で疼痛が軽
減し，8例で頻尿が正常化し，10～20年間もの病歴がある 4例では TENSを行っていた
7年以上の期間は無症状で経過した。ハンナ病変部は消失するか確認困難となり，麻酔
下膀胱容量は 2～3倍となった。病型別に検討した続報では，ハンナ病変を有する患者
（33例）のほうが有さない患者（27例）よりも効果が優れていた（54% vs 26%）2）。Zhao

らは，18例の女性患者に対して TENSを施行し，有効であった 8例では膀胱容量も改
善したと報告している 3）。
　TENSの方法に関しては，Gajらは慢性骨盤痛症候群の患者に対して TENSを週 1回
の頻度（17例）と週 3回の頻度（18例）で合計 12回施行して比較し，有効性はそれぞれ
63%対 67%で，刺激頻度による有効性の差はないと報告している 4）。他方，Geirssonら
は，TENSと鍼を脛骨神経に施行するクロスオーバー試験を行い（完遂したのは 5例），
TENSでは 2例が治療期間中のみ少し改善したに過ぎないと報告している 5）。Ragabら
も，20例の IC/BPS患者に週 1回，合計 12回の TENSを施行したが，85%（17例）の患
者では無効と報告している 6）。

2   仙骨神経刺激（Sacral neuromodulation: SNM）
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND sacral neuromodula-

tion”のキーワードで行い 93編の検索結果を得た。うち 20編を引用した。
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推奨グレード：C1

　有効性の根拠は高くないが（レベル 3），難治例に対しては有効である可能性があ
る。重大な副作用はないものの，手術や機器管理の手間がかかる。

　仙骨神経刺激とは，仙骨 S3または S4神経根を電気刺激する治療である。経皮的な刺
激（percutaneous neurostimulation: PNS）に反応した症例には，永久的な埋め込み手術を行
う。本邦では，2017年 9月より難治性過活動膀胱に対して保険適用となった。難治性
IC/BPSに対する SNM治療成績の報告 17編（RCT 1編，前向き試験 8編，後ろ向き試
験 8編）のメタ解析では，治療成功率は平均 84%にのぼり，疼痛，症状スコア，排尿
回数，尿意切迫感いずれにおいても有意な改善効果を認め，平均 1回排尿量も有意に増
加させたとされている 7）。
　メタ解析 7）の対象となった 2016年までの 17編 8–24）のすべてが，程度の差こそあれ，
総じて SNMの有効性を支持している。ハンナ病変の有無による有効性を検討している
報告は Gajewskiらの 1編で，奏効率はハンナ病変がない場合に高い傾向にあるが，統
計学的に差はなかった 8）。研究期間が 2年以上にわたる 6編すべてで長期的な有効性が
報告されており 8，9，13，15，17，20），メタ解析では 1.5年以下の短期観察群との間に奏効率の差
を認めなかった。合併症は全体で 3%（0～56%，14報 356例）に認められ，機器の摘出
率は 8%（0～50%，10報 258例）であったが，重大な合併症はなかった 7）。
　SNMの作用機序としては，C線維の求心性伝達が抑制され，疼痛の軽減，排尿筋過
活動の抑制，骨盤底筋の安定化につながると想定されている 25）。Chaiらは，5例の IC/

BPS患者に 5日間の SNMを行ったところ，排尿回数や骨盤痛，尿意切迫感症状の改善
に伴って，尿中のヘパリン結合性上皮成長因子様増殖因子（HB-EGF）や抗増殖因子（APF）
活性が正常化したと報告している14）。Petersらによると，SNMを施行した16例の IC/BPS

患者では，治療開始 24週後に症状スコアが有意に改善し，ベースラインで症状との相
関を認めた尿中ケモカイン（sIL-1ra，MCP-1，CCL5）値の有意な減少が認められた 26）。
SNMが膀胱の炎症に何らかの作用をもつ可能性が示唆されている。

3 鍼（Acupuncture）
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND acupuncture”のキー
ワードで行い 24編の検索結果を得た。うち3編 5，29，30）と，尿意切迫感や頻尿などの下
部尿路症状を有する患者への鍼治療の文献 27，28）を加えた。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低く（レベル 4），無効とする根拠のほうが高い（レベル 3）。副作
用はほとんどなく，外来で治療できる。

　鍼治療は比較的非侵襲的な伝統的な治療であり，その作用機序は曖昧ながら，一部の
尿意切迫感や頻尿などの下部尿路症状を有する患者には有効とされる。しかし，IC/BPS
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に対する有効性は限られており，また一時的なものである。プラセボ効果が大きいこと
も懸念される。
　Changは，尿意切迫感，頻尿，排尿障害を伴う IC/BPS患者 52例のうち 26例に Sp6点，
残りの 26例に St36点に鍼治療を行った 27）。Sp6点に鍼を受けた患者の 84.6%（22例）
が改善し，うち 65.4%（17例）は症状が消失した。しかし，1年および 3年後には効果
は持続しておらず，繰り返しの鍼治療が必要とされた 28）。Sönmezらは，難治性 IC/BPS

患者 12例に対して鍼治療を週 2回，5セッション施行した。疼痛スコアは施術後 1年
間有意な改善を維持したものの，疼痛以外の症状の改善は 1年持続しなかった。全体の
治療奏効率は，施術後 3，6，12カ月でそれぞれ 100，33.3，16.6%であり，効果は一時的
なものであった 29）。Geirssonらは，12例の IC/BPS患者に TENSと鍼を脛骨神経に施行
するクロスオーバー試験を行い（完遂したのは 5例），1例だけ鍼治療後も 3カ月間効
果が持続したと報告した 5）。O’Reillyらは 58例の NIDDKの基準を満たす患者に対し，
Sp6点にパルスレーザー刺激治療（29例）とプラセボ（27例）の二重盲検試験を施行した。
12週後の症状は群内では改善するも群間では有意差がなく，プラセボ効果が示唆され
ている 30）。

4 膀胱拡大術（Augmentation）・膀胱摘出術，尿路変更術
　PubMedの検索を“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND augmentation”，
“（interstitial cystitis OR bladder pain syndrome）AND cystectomy”のキーワードで行いそれ
ぞれ 56，145編の検索結果を得た。うち 20編を引用した。

推奨グレード：C1

　有効性の根拠は低いが（レベル 5），他の治療に抵抗し，萎縮膀胱や膀胱尿管逆流
などを合併する症例や著しく QOLが低下している症例には，最終治療手段となり
うる。治療後も症状が残る可能性や，重大な合併症を起こす可能性もある。

　手術術式については，侵襲性や術後の残存痛の可能性を含めて考慮する。膀胱三角部
より上の膀胱（部分）切除（supratrigonal cystectomy）と腸管（回腸，回盲部，右結腸，S

状結腸など）を用いた膀胱拡大術を併せて行うことが多い。三角部を残すと症状の残存
や再発の原因となるため，三角部まで含めた膀胱全摘除術が望ましいとする意見もあ
る。膀胱を切除しない尿路変向のみと，膀胱摘出術（部分切除または全摘除）との比較
では，その優劣は不明である。尿路変向は禁制型または自己排尿型代用膀胱が望ましい
が，術後に間欠自己導尿が必要となることもあり，回腸導管が最も多い 31）。手術成績
はより進行例において良好で，術前の膀胱鏡所見と膀胱容量や術前の有症状期間の長さ
などが予測に有用とする報告もある。病型別では HICでより手術成績が良好であると
される。
　Linnら 32）は，回盲部を用いた膀胱拡大術を 6例に施行し，術後 30カ月において全例
で症状が消失しており排尿も自然であったと報告した。van Ophovenらは，腸管を用い
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た代用膀胱作成（回盲部 10例，回腸 8例）を行い，平均観察期間約 5年において 14例
で疼痛が完全に消失し，12例で自然排尿可能，15例では排尿障害が完全に消失したと
報告した 33）。回盲部を利用した拡大術は機能的に優れた結果であったが，回腸利用群
では 3例が自己導尿，1例が恥骨上膀胱瘻カテーテル留置を必要とした。不成功の 2例
を除き，手術は昼夜間の頻尿，膀胱容量，症状スコアを有意に改善した。
　Kontturiらは，12例に結腸と S状結腸を用いて膀胱拡大術を行った。その結果，S状
結腸を用いた 5例は全例 4.7年以上症状消失が続いていたが，結腸を用いた 7例中 2例
は二次的に膀胱摘出と回腸導管造設を必要とした 34）。Nielsenらは，回盲部を用いた膀
胱拡大術を 8例に行い，2例で症状が消失したがほかの 6例は不成功で，二次的膀胱摘
出術および回腸導管造設を必要とした 35）。Nurseらは，三角部病変が 50%（25例中 13例）
に存在して不成功につながったとし，三角部を残さないことが必要とした 36）。Kimら
は，膀胱拡大術を施行した 40例のうち，8例（20%）で症状の改善がなかったとしてい
る 37）。Elzawahriらも，膀胱拡大術後も症状が残存 /再発する症例があり再手術で改善を
得たと報告している 38）。Petersらは 10例の HICに対して，膀胱全摘除（回腸導管 9例，
回腸利用新膀胱 1例）を施行し，9例で術後緩解を得たと報告している 39）。Yangらは，
膀胱全摘除の際に尿道まで摘除する必要性はないとしている 40）。なお，三角部まで含
めた膀胱全摘除でも症状が残存するという報告もあり 41，42），術後に症状が残存する可能
性があることを患者へ十分に説明した上，すべての保存的治療に反応しない症例に対し
て最終的な治療手段として考慮すべきとされる 33）。
　Warwickらは，膀胱切除なしに拡大術のみを施行することは不適切としている 43）。し
かし，尿路変向のみでも尿が膀胱にたまらなくなり症状が軽快するという報告も散見さ
れる 44）。Norusや Andersenらは，尿路変向のみで膀胱摘出と同等の治療成績が得られる
としている 45，46）。しかし実際には，尿路変更術のみの患者で症状が緩解せず膀胱摘出を
追加した事例も報告されており 45，46），症状緩解の確実性という点では膀胱摘出術が上回
るだろう。
　Nielsenらは，術前の平均膀胱容量によって成否が分かれる（200 mL以下なら成功，
525 mL以上なら不成功）と報告した 35）。Andersenらは，術後症状が残存する症例は，
残存しない症例と比べて有意に術前の有症状期間が長かったと報告した 46）。Kimらも，
不成功には術前の有症状期間が関与している可能性を示唆している 37）。
　Peekerらは，ハンナ病変のない症例では手術成績が不良であり，術前の病型分類を徹
底すべきであるとしている 47，48）。ハンナ病変のない症例が機能性身体症候群である可能
性を考えれば 49），膀胱摘出や尿路変更術が無効であることは合理的である。その一方，
ハンナ病変のない症例での良好な手術成績も報告されている 44，50）。ハンナ病変の有無を
明確にした上での更なる検証が求められる。
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治療効果の評価13
　IC/BPSの臨床試験に対象患者や効果の評価方法で統一した基準はない。歴史的には，
NIDDK（National Institute of Diabetes and Digestive and Kidney Diseases）が提示した臨床研
究の対象とする患者の採用基準がある 1）。これを基盤として作成した基準を示すので，
臨床試験（治験）やほかの臨床研究で参照されることを希望する。なお，安全性の評価
は本 GLの枠を超えるので触れない。

1 対象患者の採用基準
　採用基準は下表を目安として設定する。なお，採用基準は臨床的な診断基準ではない。

2 有効性の判定基準
1）  有効性の評価方法
判定方法には確定的なものはない。可能な方法としては以下のようなものがあり，そ
のうち適切と思われるものを選択する。判定の時期は，本疾患が慢性疾患であることを
考え，少なくとも 1カ月間，できれば 3カ月間の期間が必要であろう。その後も効果の

表　採用基準

診断項目a） IC/BPSに特徴的な症状を有する

膀胱鏡所見b） IC/BPSに矛盾しない

否定すべき疾患c）
尿路感染症（3カ月以内），尿路結石，尿路癌，前立腺癌，結核性・
放射線性・薬剤性膀胱炎，神経因性膀胱，尿道憩室，尿道狭窄，
婦人科癌，腟炎，外陰部皮膚疾患

前治療からの猶予期間d） 膀胱水圧拡張（3カ月以内），膀胱注入療法（3カ月以内）

【注】
a）   膀胱部の疼痛，圧迫感，不快感のほか，尿意亢進や頻尿がみられる（過知覚膀胱症状）。
症状の程度は規定しないが，症状に対する効果を評価するには，治療開始前の症状があ
る程度は重症であることが必要であろう。

b）   ハンナ病変の有無で病態はまったく異なり，治療効果も異なる可能性が高い。そのいず
れかのみを採用するか，両者とも採用するかを規定することが望ましい。両者とも採用
する場合には，個々の症例がいずれかを特定しておき，治療効果などをハンナ病変の有
無別に解析することが望ましい。

c）   NIDDKの基準で除外項目である，年齢（18歳未満），膀胱内圧検査（膀胱容量 350 mL
以上，150 mLまでに強い尿意を感じない，不随意収縮あり），症状（夜間排尿 1回未満，
昼間排尿 8回未満，抗菌薬・抗コリン薬での症状軽減）を含めない。罹病期間（9カ月
未満）は，その期間を短縮した。逆に NIDDKの基準にはない除外項目として，神経因
性膀胱と前立腺癌を加えた。

d）   膀胱水圧拡張や膀胱注入療法を行った後に症状が軽快（時に悪化）することがあるので，
ともに 3カ月の猶予期間を設けた。薬物治療は，各薬剤の特性により猶予期間を定める
べきであろう。
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推移を観察すべきである。
◦  総合的な症状スコア（6章「診断」p.23も参照）a）

◦  個々の症状（痛み，頻尿，尿意切迫感，尿意亢進）b）

◦  排尿回数（1日あたりの回数など）c）

◦  排尿記録による 1回排尿量（平均値または最大値など）
◦   QOL評価（6章「診断  2．QOL」p.24も参照）d）

◦  患者の総合的な改善度
◦  膀胱知覚の閾値

【注】
a） IC/BPSの症状は多彩で，どの症状が重要かは患者によって異なる。そこで，症
状を総合的に評価できる症状質問票による症状スコアが適切と思われる。これ
には，O’Leary & Santの症状に関する質問票，PUF，Wisconsinの質問票などがあ
る。このうち，妥当性の確認された日本語訳があるのは，O’Leary & Santの症状
質問票だけである。ただし，有効とするスコアの減少幅や減少率は知られてい
ない。

b） 個々の症状である痛みや尿意切迫感や尿意亢進については，VASや任意に作成
したスコアをつけて評価する方法があろう。ただし，妥当性の確認されたスコ
アはなく，それらを総合的に評価する方法もない。

c） 正確な排尿回数は思い起こしではなく排尿記録によるべきである。1回排尿量
を測定することもできる。記録期間は 3日間以上が望ましい。

d） O’Leary & Santの問題に関する質問票を用いれば，問題の程度は評価できる。症
状が類似した疾患である過活動膀胱には，キング健康調査票（KHQ）の妥当性が
確認されている。

e） 全般的な改善の印象を患者に尋ねるだけの手法の例を下に示す。

患者の総合的な改善度に関する質問（例）

治療によってあなたの膀胱の症状は良くなりましたか，それとも悪くなりましたか。 
あなたの症状の変化にもっとも近いものをひとつだけ選んでください。

1．とても良くなった
2．良くなった（中くらい）
3．少し良くなった
4．変わらない
5．少し悪くなった
6．悪くなった（中くらい）
7．とても悪くなった
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2）  有効性の評価に影響を与える可能性のある事項
有効性の評価で留意すべき項目には以下のようなものがある。これらの事項について
は，治療方法の選択の際に要因として含める，事後的に分類して効果を比較する，など
に応用する。
◦  ハンナ病変の有無
◦  症状の程度（定まったカットオフ値はない）
◦  膀胱痛の有無，その程度
◦  最大膀胱容量（定まったカットオフ値はない）
◦  性別（もし，男女で異なる結果が得られ性差以外にそれを説明できない場合は，本疾
患は女性に多く，男性では前立腺疾患との関連が疑われることを考慮し，女性におけ
る結果をより重視すべきであろう）

3）  特に薬剤治験において注意すべき点
薬剤の治験では，以下のような注意が必要である。
◦  プラセボ効果が大きいことが懸念されるので，プラセボまたは標準薬を対照とした二
重盲検試験が必須である。
◦  効果を判定する時期は，3カ月を目安とする。その後も 6カ月または 12カ月とより
長期にわたり経時的に効果を調査するのが望ましい。
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