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本日は小児でのてんかん診療の最新のトピックとして、国内で新たに使用できるようになった

抗てんかん薬のご説明をしたいと思います。他の分野の薬と同様に抗てんかん薬も、海外で広く

使用されている薬剤が、国内では使用できないという状況が続いていました。 
1989 年に我が国で開発されたゾニサミドが承認された後は、クロバザム 1 剤のみが国内で新たに

承認されただけという状況でした。 
例えば海外から帰国した患者さんが、それまで外国で処方されていた有効な薬剤が国内で入手

できないために、大量に購入して帰国するなどという事態も経験しました。わざわざ、事前に親

御さんが一時帰国して、今飲んでいる薬を帰国後に継続するためにどうしたらよいか相談をした

こともありました。 
幸い 2006 年以降は、海外ですでに定評がある抗てんかん薬４剤が次々に承認をされました。

このおかげで、小児のてんかん診療の現場での薬剤の選択は大きく変化しようとしています。な

お、最近になりスチリペントールとルフィナミドという 2 種類の薬も新たに承認されましたが、

これらはドラベ症候群やレノックスガストー症候群に特化した薬剤という性格がありますので、

本日は、これらを除いたガバペンチン、トピラマート、ラモトリジン、レベチラセタムについて

解説をしたいと思います。 
 
まず、現在のところはこの 4 剤とも、他の

薬剤で効果がなかったてんかんの患者さんに

アドオンして追加して使用した場合の併用療

法についてのみ適応となっています。これは、

新たな薬剤の有効性を治験でテストする際に、

患者さんのそれまで内服していた薬剤を中断

してしまうと、大きな発作が起こる等の可能性

がありますので、どうしてもアドオンの形で試

験をすることによるものです。このために、併

用療法でのみ有効性が実証されているという

形になっています。しかし、実際に使用してみ

た実感としては、新たに導入された薬剤は、これまで使用してきた中心的な薬剤であるカルバマ

ゼピンやバルプロ酸などの抗てんかん薬と同等以上の効果があるという感触で、その有効性は高

いと思います。 
実際に、海外では最初からこうした薬剤を選択される場合が多くなってきているようです。し

かし、我が国ではこうした新規の薬剤のみで処方した場合には、保険適応がないとされる場合も

でてきているようですので、その点については現在まだ、要望が出されている状況であることに

ご注意ください。 



 
さて、最初に認可されたガバペンチンは、部

分発作に有効で、少し眠気はありますが、小児

用のシロップ剤も用意されています。また、神

経性疼痛に有効で、海外では単純ヘルペス後や

緩和ケアなどでの疼痛に対する薬剤としても

知られています。 
次に認可されたトピラマートですが、やはり

適応は部分発作ということになっていますが、

全身強直間代発作にも有効であり、国際てんか

ん連盟の推奨度でもエビデンス有となってい

ます。海外では例えば乳児のウエスト症候群等

にも使われているようです。 
ラモトリジンは、部分てんかんだけでなく全

般てんかんにも有効な薬剤で、国内での適応は

ないのですが欠神発作にも有効です。ミオクロ

ニー発作やミオクロニーてんかんにも有効で

す。また、患者さんが妊娠した場合にも、胎児

への安全性が高い薬剤として知られ、例えば

2005 年のアメリカのてんかん専門医のエキス

パートオピニオンでは、思春期の若年性ミオク

ロニーてんかんの女性の患者さんの場合に、第

一選択の薬剤となっています。ただ、

Steven-Johnson症候群をきたすことが知られ

ており、少量から増量するスケジュールが定め

られています。しかもバルプロ酸の様な酵素誘

導のある薬剤の併用かどうかによってその量

が変わってきます。その点には注意が必要です。

また、双極性障害にも有効などの点も特徴であ

り、上手に使用すれば多様な効果が期待できる

と思われます。 
レベチラセタムは、まだ文献上のエビデンス

レベルがあまり高くないようですが、実際に使

用した感じでは有効性が高いと思います。小児

では精神症状や問題行動などが指摘されてお

り、例えば攻撃的になったりするなどの行動上

の変化がないかどうかを、外来でよくモニター

することは大事です。特に発達障害などを合併

した児に投与する場合には、事前に保護者にそ

ういうことがあったら連絡をしてもらうよう

にするなどの対応をしても良いかと思います。ただ、こうした行動上の変化は、しばしば他の抗

てんかん薬によって出現することはありますので、日頃から診療の際に注意をしていくことが大

事だということかと思います。また、レベチラセタムが有効な患者さんが多い印象の一方で、内

服によって逆説的に増えたという報告もありますので、内服を開始した際には比較的短い間隔で

外来での観察をするなどの対応が望ましいように思います。これもどの薬にも言えることかと思

います。 
 

こうした新規の抗てんかん薬が使用可能となり、どの薬を最初に選択して、もしもそれが効果

不十分であった場合に、二次選択は何かというのが、現場での課題となってきています。まずて

んかんの発作のタイプを判断して、さらにできればてんかん症候群診断へと進めていくことにな

ります。ただし、救急の場面などでは、発作の詳細や脳波の特徴なども十分な情報がない場合も

あると思います。痙攣を 2 回以上起こしたということで、ともかく抗てんかん薬の適応があるが、



症候群診断はまだできていないという場合に、2005 年のアメリカのてんかん専門医のエキスパー

トオピニオンでは、従来のカルバマゼピンやバルプロ酸に続いて、レベチラセタムやトピラマー

トやラモトリジンが挙げられています。我が国ではこうした新規の薬剤は併用療法としてのみ認

可されていますので、最初から投与することができませんが、将来的にはそこも変化していくと

思われます。 
個々のてんかん症候群での薬剤の選択については、薬剤の種類が増えて、選択の幅が広がった

という状況です。それについてはエビデンスに基づいた国際てんかん連盟のガイドライン以外に、

アメリカのエキスパートオピニオンや、イギリスの National Institute for Health and Care 
Excellence ＮＩＣＥのガイドラインなども参考になります。それぞれ、どの薬剤を優先するかに

ついては微妙に差がありますが、基本的な枠組

みは同じと言って良いと思います。ですので、

むしろ個々の患者さんの状況で、副反応などの

点を考慮し使用しにくいかどうかを判断して

選択をしていく方が現実的と言えるかもしれ

ません。 
例えば、アレルギー体質の人であれば、追加

薬剤としてラモトリジンは Steven-Johnson
症候群を起こしやすい点から選択しにくいで

すが、情緒面で問題がある場合には、注意をし

て使用することで精神面での改善も見込める

ことになります。 
トピラマートは、食欲低下や発汗障害、体温

上昇、尿路結石などを起こすことがありますの

で、もともと食思不振であったり、心身障害児

などで体温の調整が難しい場合などには避け

た方が良いということになります。一方で片頭

痛を持っている場合にはそれに対する効果も

期待できます。 
レベチラセタムは、攻撃性などの精神症状が

小児では認めることがあるという指摘がある

ので、発達障害の児などでそうした問題行動を

認める児では避ける、あるいは注意して使用す

る方が良いということになります。 
ガバペンチンは、他の薬剤に比して部分発作

に特異的に作用する印象がありますので、難治

性の部分発作には試みたい薬剤です。眠気が出

やすい印象がありますので、すでに内服してい

る薬剤の眠気が認められている様な場合には、

ゆっくりと増量して導入する必要があります。 
今後も、海外で使用されている抗てんかん薬

が日本へ導入されると思いますが、次に期待を

されているのはオクスカルバゼピンであるか

と思います。これはカルバマゼピンの類似化合

物で、国際てんかん連盟のガイドラインでも最

もエビデンスレベルが高い部分発作の薬剤と

なっています。 
臨床現場では、先程から述べているように、

各薬剤の特徴を十分に理解することが大事で、

個々の患者さんの事情をよく踏まえた上で、最も適した薬剤を選択することになります。そうし

た薬の特徴をよく理解することで、これまで以上に発作をコントロールして、患児が元気に生活

できる様になってきていると思います。 
なお、本日の話でも触れましたように、国際てんかん連盟やイギリスのＮＩＣＥガイドライン、



アメリカのエキスパートオピニオンなどのガイドラインも公表されていますので、本日の話を元

に参考にしていただければ幸いです。 
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