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0. 要旨 
 

評価対象技術名 [1.1 節] ブリィビアクト錠(ブリーバラセタム) 

諸外国の医療技術評価機関にお

ける評価結果 [1.8 節] 

イギリス 

･ NICE:その他 (該当なし) 

･ SMC:条件付き推奨 

フランス：SMR：Important、ASMR:V、効率性評価:未実施 

ドイツ:No additional benefit 

カナダ:条件つき推奨 

オーストラリア:推奨 

分析対象集団 [2.1 節] 

てんかんの部分発作を有する以下の患者をそれぞれ分析対象集

団とした。 

(a) 単剤療法による治療を受ける患者 

(b) 併用療法による治療を受ける患者 

比較対照技術名 [2.2 節] 

分析対象集団（a） 

レベチラセタム（評価対象技術：ブリーバラセタム） 

分析対象集団（b） 

レベチラセタム＋薬物療法* （評価対象技術：ブリーバラセタム+

薬物療法*） 

*評価対象技術及び比較対照技術を除く 

分析の立場と費用の範囲 [2.3

節] 
公的医療の立場 

効果指標 [2.4 節] 質調整生存年（QALY） 

分析期間 [2.5 節] 生涯 

割引率 [2.6 節] 費用と効果ともに年率 2% 

システマティックレビューのリサー

チクエスチョン [3.1/3.4 節] 

＜分析の枠組みに準じたシステマティックレビュー＞ 

分析対象集団（a） 

患者：単剤療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんか

ん患者 

介入：ブリーバラセタム 

比較対照：レベチラセタム 

アウトカム：完全発作消失率、50%レスポンダー達成率、有害事

象による治療中断率 
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分析対象集団（b） 

患者：併用療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんか

ん患者 

介入：ブリーバラセタム＋薬物療法 

比較対照：レベチラセタム＋薬物療法 

アウトカム：完全発作消失率、50%レスポンダー達成率、有害事

象による治療中断率 

 

＜間接比較を目的としたシステマティックレビュー＞ 

分析対象集団（b） 

患者：併用療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんか

ん患者 

介入：ブリーバラセタム＋薬物療法、レベチラセタム＋薬物療法、 

カルバマゼピン＋薬物療法、エスリカルバゼピン＋薬物療法、ガバ

ペンチン＋薬物療法、ラコサミド＋薬物療法、ラモトリギン＋薬物

療法、オクスカルバゼピン＋薬物療法、ペランパネル＋薬物療法、 

プレガバリン＋薬物療法、フェニトイン＋薬物療法、レチガビン＋

薬物療法、トピラマート＋薬物療法、バルプロ酸＋薬物療法、ゾニ

サミド＋薬物療法、クロバザム＋薬物療法、クロナゼパム＋薬物

療法、フェノバルビタール＋薬物療法 

比較対照：上記介入のいずれか、プラセボ＋薬物療法 

アウトカム：完全発作消失率、50%レスポンダー達成率、有害事

象による治療中断率  

システマティックレビュー結果の概

要 [3.2/3.5 節] 

＜分析の枠組みに準じたシステマティックレビュー＞ 

分析対象集団（a） 

レベチラセタムの単剤療法とブリーバラセタムの単剤療法を直接

比較した臨床試験は 0 件であった。 

分析対象集団（b） 

レベチラセタム+薬物療法とブリーバラセタム+薬物療法を直接比

較した臨床試験は 0 件であったが、ブリーバラセタム+薬物療法と

プラセボ+薬物療法を比較した臨床試験は 7 件同定された。 

 

＜間接比較を目的としたシステマティックレビュー＞ 

分析対象集団（b） 
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異なる比較対照を設定したシステマティックレビューでは 70 件の

臨床試験が同定された。 

間接比較の結果 [3.8 節] 

完全発作消失率 

レベチラセタム+薬物療法に対するブリーバラセタム+薬物療法の

オッズ比は 1.208 と推定された。 

50%レスポンダー達成率 

レベチラセタム+薬物療法に対するブリーバラセタム+薬物療法の

オッズ比は 0.787 と推定された。 

有害事象による治療中断率 

レベチラセタム+薬物療法に対するブリーバラセタム+薬物療法の

オッズ比は 0.678 と推定された。 

追加的有用性の有無  [3.9 節] 

分析対象集団（a） 

□ 追加的有用性が示されている  

□ 追加的有用性が示されていない 

□ 「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  

■ その他(評価に足る臨床試験が存在せず、追加的有用性が

判断できない) 

 

分析対象集団（b） 

■ 追加的有用性が示されている  

□ 追加的有用性が示されていない 

□ 「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  

□ その他(                 ) 

費用対効果の分析方法の概要 

[4.1 節、4.2 節] 

部分発作減少率で健康状態を層別化したマルコフモデルを構築

し、1 サイクルを 3 ヵ月として生涯期間の分析を実施した。 

結果の概要 [5.1 節] 

分析対象集団（a） 

評価に足る臨床試験が存在せず、追加的有用性が判断できない

ため分析不能とした。 

分析対象集団（b） 

ブリーバラセタム+薬物療法とレベチラセタム+薬物療法の費用は

それぞれ 1,770,057 円と 290,572 円と推計された。また、ブリ

ーバラセタム+薬物療法とレベチラセタム+薬物療法の獲得

QALY はそれぞれ 0.994QALY と 0.520QALY と推計された。し
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たがって、レベチラセタム+薬物療法に対するブリーバラセタム+

薬物療法の ICER は 3,117,465 円/QALY であった。  

ICER の所属する確率が最も高い

と考える区間 

分析対象集団（a） 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

□ 200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

□ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上)  

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

■ その他(評価に足る臨床試験が存在しないため、分析不能) 

 

分析対象集団（b） 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

■ 200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)   

□ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上)  

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

□ その他(                                   ) 
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ASMR; Amélioration du Service Médical Rendu, ICER; Incremental Cost-Effectiveness Ratio, NICE; 

National Institute for Health, QALY; Quality-Adjusted Life Year, SMC; Scottish Medicines Consortium, 

SMR; Service Médical Rendu.  
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1. 対象となる医薬品･医療機器・再生医療等製品の性質 
 

1.1 名称 

名称を表 1-1-1 に示す。 

 

表 1-1-1. 名称 

販売名 ブリィビアクト錠 25 ㎎ 

ブリィビアクト錠 50 ㎎ 

一般名 ブリーバラセタム 

 

1.2 保険償還価格 

保険償還価格を表 1-2-1 に記載する。 

 

表 1-2-1. 保険償還価格 

保険償還価格 ブリィビアクト錠 25 ㎎ 373.30 円 
ブリィビアクト錠 50 ㎎ 609.30 円 

算定方式 類似薬効比較方式（Ⅰ） 

算定上の最類似技術 販売名：ビムパット錠 100 ㎎ 
一般名：ラコサミド 

有用性系加算 有（有用性系加算Ⅱ） 
有用性系加算の根拠： 
[治療方法の改善（利便性）：③-C=1p.]  

既収載品と異なり、用法・用量に漸増期間及び増量間

隔の規定がない本剤は、既収載品と比して使用に際し

ての利便性が高いと考えられることから、有用性加算

（II）（A＝5％）を適用することが妥当と判断された。 

加算率 5％ 

 

1.3 治療効果のメカニズム 

ブリーバラセタムは、脳内のシナプス小胞タンパク質 2A（SV2A）に対して高い親和性を示し、

選択的に結合する。SV2A への結合がブリーバラセタムの抗けいれん作用の主なメカニズムであ

ると考えられている。 
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シナプス小胞タンパク質 2A 

ブリーバラセタムの主要な作用機序は、シナプス小胞たん白質 2A（SV2A）に対するブリーバラ

セタムの高い親和性（ラット型及びヒト型に対する pIC50 値＝7.1 及び 7.0）に関係していると考

えられる。 

レベチラセタムの(S)-立体異性体の同族体について、SV2A への親和性と発作抑制効果との

相関を示した試験により、てんかんに対する本標的の妥当性が以前に確認されている[1]。さらに、

SV2A 欠損マウスでは、レベチラセタムの発作抑制効果が著しく低下することも確認されている

[2]。抗けいれん効果を得られる用量のブリーバラセタムをマウスに全身投与すると、中枢 

SV2A をブリーバラセタムが十分量占有することが示され、ブリーバラセタムの発作抑制作用へ

の SV2A の関与が裏付けられた。一方、ブリーバラセタム（10μmol/L）は様々な受容体、取り

込み系及びイオンチャネルに特異的な 50 種類の異なる放射性リガンドの結合をいずれも 50%

超阻害しなかったことから、SV2A に対するブリーバラセタムの結合は選択的であると考えられる。 

 

1.4 対象疾患 

1.4.1 保険適用となる疾患 

てんかん患者の部分発作 

 

1.4.2 分析対象となる疾患 

 てんかんの部分発作を有する以下の患者をそれぞれ分析対象集団とする。 

(a) 単剤療法による治療を受ける患者 

(b) 併用療法による治療を受ける患者 

 

1.4.3 分析対象となる疾患の疫学的性質 

てんかんは、世界で 2 番目に多く、最も難治な神経疾患の 1 つである。世界では約 6,500 万

人がてんかんに罹患していると推定されている[3]。 

日本てんかん学会のてんかん白書によれば、先進国でのてんかんの有病率は 0.5%～0.7%

である[4]。本邦では、てんかんの患者は約 42 万人と推定されているが[5]、実際はもっと多い

可能性がある。有病率が 0.5%～0.7%であると仮定すると、日本人集団では約 60～90 万人

がてんかんに罹患していると推定される。 

 部分てんかんの病因は、特発性（おそらく遺伝的素因に関連)、症候性（特定可能な病変)、ま

たは潜因性（特定可能な脳病変または異常がない)であると考えられる。部分発作は、単純部分

発作（意識減損を伴わない)と複雑部分発作（意識減損を伴う)及び二次性全般化発作に分類さ

れている[6]。ILAE（International League Against Epilepsy）の発作型分類の改訂では、て

んかん発作の用語が「部分発作」から「焦点起始発作」に変更された。これらは同義語であり、脳

のある部分から始まる発作を指す[7]。ブリーバラセタムの臨床開発プログラムでは、「部分発作」
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の用語を使用しており、本承認申請のすべての文書で使用している。 

本邦の部分発作を有する患者に最も推奨される第一選択薬の抗てんかん薬には、カルバマゼ

ピン、ラモトリギン及びレベチラセタムがあり、ゾニサミド及びトピラマートが続いている。第二選択

薬の抗てんかん薬としては、フェニトイン、バルプロ酸、クロバザム、クロナゼパム、フェノバルビタ

ール、ガバペンチン、ラコサミド、及びペランパネルが推奨されている[8]。 

更に、ラモトリギン、レベチラセタム、ラコサミド及びペランパネルは単剤療法での承認も得てい

る。合併症や併存症のない高齢者の部分発作には、カルバマゼピン、ラモトリギン、レベチラセタ

ム 及びガバペンチンが推奨されており、合併症や併存症のある高齢者の部分発作には、レベチ

ラセタム、ラモトリギン及びガバペンチンが推奨されている。 

 

1.4.4 当該医薬品の使用（見込者）数 

ブリーバラセタムの使用見込者数を表 1-4-4-1 に示す。 

 

表 1-4-4-1. 当該医薬品の使用（見込者数） 

年度 本剤の使用見込者数 

1 年度  

2 年度  

3 年度  

4 年度  

5 年度  

6 年度  

7 年度  

8 年度  

9 年度 4.8 万人 

10 年度  
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1.4.5 ブリーバラセタムを使用する患者の主な年齢（層）や性別等 

てんかんを対象とした疫学調査の結果を図 1-4-5-1 に示す[9]。 

 

図 1-4-5-1. てんかんの疫学調査の結果 
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1.5 使用方法等 

ブリィビアクトの使用方法を表 1-5-1 に示す。 

 

表 1-5-1. ブリィビアクトの使用方法 

項目 内容 

投与経路 経口 

投与方法 単剤又は抗てんかん薬との併用投与 

投与量及び投与頻度 通常、成人にはブリ―バラセタムとして 1 日

50 ㎎を 1 日 2 回に分けて経口投与する。な

お、症状により 1 日 200 ㎎を超えない範囲で

適宜増減できる。 

平均的な投与期間 継続的に使用 

 

1.6 対象疾患の治療における当該医薬品･医療機器・再生医療等製品の位置づけ 

 

1.6.1 部分てんかんの治療法 

「てんかん診療ガイドライン 2018：第 3 章 成人てんかんの薬物療法」から一部を抜粋した。 

 

CQ 3-1 初回てんかん発作で薬物療法を開始すべきか。 

要約：初回の非誘発性発作では、以下の場合を除き原則として抗てんかん薬の治療は開始しな

い。初回発作でも神経学的異常、脳波異常、脳画像病変ないしはてんかんの家族歴がある場合

は、再発率が高く治療開始を考慮する。患者の社会的状況、希望を考慮して、初回発作後から治

療開始してもよい。高齢者では初回発作後の再発率が高いので、初回発作後からの治療を考慮

する。2 回目の発作が出現した場合は、1 年以内の発作出現率が高く、抗てんかん薬の加療開

始が推奨される。 

 

CQ 3-2 新規発症の部分てんかんでの選択薬はなにか。 

要約：第一選択薬として、カルバマゼピン、ラモトリギン、レベチラセタム、次いでゾニサミド、トピラ

マートが推奨される。第二選択薬としてフェニトイン、バルプロ酸、クロバザム、クロナゼパム、フェ

ノバルビタール、ガバペンチン、ラコサミド、ペランパネルが推奨される。 

 

CQ 3-5 精神症状のリスクを有する患者の選択薬はなにか。 

要約：①難治てんかん、辺縁系発作、精神障害の家族歴や既往のある例では、精神症状合併の

リスクがあり、抗てんかん薬の多剤併用、急速増量、高用量投与に注意する。②うつ病性障害、

双極性障害、不安障害、精神病性障害をもつ人では、それぞれに使用を避けるべき抗てんかん
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薬や、使用を考慮してよい抗てんかん薬がある。 

 

CQ 3-6 内科疾患の合併時の選択薬はなにか。 

要約：①腎機能障害および肝機能障害を合併した患者では、抗てんかん薬の肝代謝(バルプロ酸、

フェニトイン、カルバマゼピン、フェノバルビタール、ベンゾジアゼピン系)、肝腎代謝(トピラマート、

ラモトリギン)、腎代謝(ガバペンチン、レベチラセタム)を考慮して、抗てんかん薬を選択する。②フ

ェニトイン、カルバマゼピンでの心伝導系異常の悪化、カルバマゼピン、バルプロ酸での低 Na 血

症の悪化が懸念される。③フェニトイン、カルバマゼピンでの免疫疾患への影響、フェノバルビタ

ール、ゾニサミド、カルバマゼピン、トピラマートでの認知機能の低下、バルプロ酸によるパーキン

ソン症状の出現が報告されている。④低アルブミン血症患者で、フェニトインを使用すると、アルブ

ミン結合率が低下し遊離型を増加して作用が増強される。 

 

CQ 3-7 高齢発症てんかんでの選択薬はなにか。 

要約：①合併症・併存症のない高齢者の部分発作には、カルバマゼピン、ラモトリギン、レベチラ

セタム、ガバペンチンが推奨される。②合併症・併存症のある高齢者の部分発作には、レベチラセ

タム、ラモトリギン、ガバペンチンが推奨される。(以下、全般発作：略) 

 

CQ 3-8 てんかん患者で注意すべき併用薬はなにか。 

要約：①吸収阻害薬(フェニトインに制酸薬、ガバペンチンに酸化マグネシウム)、てんかん発作閾

値を低下する薬物などの併用時には、血中濃度の低下と、発作抑制不良に関して注意を要する。

②肝代謝酵素の誘導・抑制作用での血中濃度の相互作用に関して注意を要する。 

 

1.6.2 部分てんかん治療における当該医薬品の位置づけ 

最大 30％のてんかん患者は、既存のいくつかの異なる抗てんかん薬による単剤療法又は 2 剤

以上の抗てんかん薬の組み合わせによる併用療法にも関わらず、発作が繰り速し起こる状態が

続いている[10]-[13]。したがって、新しい作用機序を有する抗てんかん薬に対し明確な、満たさ

れていない医学的ニーズがある。 

ブリーバラセタムは類薬であるレベチラセタムと薬理学的に類似している。一方、ブリーバラセタ

ムはレベチラセタムと比較して、SV2A に対する選択性と親和性が著しく高い[14],[15]。また、

ブリーバラセタムの作用機序はレベチラセタムとは対照的に、面閾値活性型のカルシウムチャネ

ル電流及びα-アミノ-3-ヒドロキシ-5-メチル-4-イソキサゾールプロピオン酸ゲート電流の阻害

作用はない[16],[17]。ブリーバラセタムは、SV2A に対するより高い親和性が、最大電撃モデ

ル及びペンチレンテトラゾール発作モデル[18]での発作保護と関連する結果がみられた点でも、 

レベチラセタムとは異なる。この2つのモデルは抗てんかん薬のスクリーニングに用いられる古典

的なモデルで、 レベチラセタムは不活性であった[19]。てんかん重積状態のモデル[20]並びに
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部分てんかんのモデル、薬剤耐性てんかんのモデル、及び全般てんかんのモデル[18]等の、さ

まざまなてんかんの動物モデルでの検討により、レベチラセタムと比較してブリーバラセタムのて

んかん抑制効果がより強力で完全であることが示された。また、キンドリング形成に対するブリー

バラセタムの抗てんかん作用も、特に治療の中止後に、キンドリングの発達に対するより強力で

持続的な能力により、レベチラセタムより優れていることが示唆された。非臨床データ（ラット）は、

ブリーバラセタムの脳への移行が レベチラセタムと比較してより速やかであることを示唆している

[21]。 

既承認の治療法で十分な発作コントロールが得られていない部分発作の被験者を対象とした臨

床試験において、ブリーバラセタムを 50mg/日から 200mg/日の用量で併用することにより、統

計学的に有意で、臨床的に重要な発作消失も含む発作回数の減少が認められた。これらの治療

用量で開始した場合、ブリーバラセタムは効果的で忍容性も良好であった。新世代の抗てんかん

薬の中で用量漸増を必要としない薬剤は、ブリーバラセタムのみである。ブリーバラセタムは、既

存の治療法で最適にはコントロールできていない部分発作を有する患者に対し、併用療法及び単

独療法により新しい選択肢を提供する。 

臨床試験の結果、ブリーバラセタムの忍容性は特に高く、有害事象の発現割合は低く、有害事

象による試験中止率も低かった。 

臨床薬理データでは、ブリーバラセタムが他の薬剤や抗てんかん薬と臨床的に重要な相互作用

を有する可能性が低いこと、及び他の薬剤や抗てんかん薬がブリーバラセタムと臨床的に重要な

相互作用を有する可能性が低いことを示した。したがって、ブリーバラセタムは他の抗てんかん薬

又は他の医薬品と併用する場合に用量調整が不要なことから、ブリーバラセタムは患者と医師に

とって使いやすい薬剤となることが期待される。 

 

1.7 主な有害事象 

 

1.7.1 有害事象の概要 

EP0083 試験[実施国：日本、アジア諸国]、N01358 試験[実施国：日本を含む海外(日本人

被験者 7 例)]及び Pool S1[Pool S1 は、部分発作を有する 16 歳以上の患者での併用療法の

適応に対するブリーバラセタムの米国及び EU での承認申請における主要な安全性併合解析対

象集団である。ブリーバラセタム群1099例及びプラセボ群459例を対象とした。]での治験薬投

与下の有害事象(TEAE)の概要を以下に要約する。 

EP0083 試験の治療期間では、ブリーバラセタム群全体及びプラセボ群の TEAE の発現割合

はそれぞれ 58.5%(175 例)及び 58.4%(87 例)であった。重篤な有害事象(SAE)は、ブリー

バラセタム群全体で 6 例及びプラセボ群で 1 例に認められた。試険中止に至った TEAE の発現

割合は、ブリーバラセタム群全体が 3.0%(9 例)及びプラセボ群が 4.7%(7 例)であり、治験薬

の投与中止に至った TEAE の発現割合はそれぞれ 2.7%(8 例)及び 4.7%(7 例)であった。治
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験薬の用量変更が必要な TEAE がプラセボ群で 1 例に認められた。治療期間に認められた治験

薬と関連ありと判断された TEAEの発現割合は、ブリーバラセタム群全体が 33.1%(99例)及び

プラセボ群が 20.1%(30 例)であった。重症度が高度の TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム

群全体が 1.0%(3 例)及びプラセボ群が 0.7%(1 例)であった。試験期間中、死亡がブリーバラ

セタム 50mg/日群の 1 例に認められ、治験責任医師により治験薬と関連なしと判断された。 

EP0083 試験の日本人被験者では、ブリーバラセタム群全体及びプラセボ群の TEAE の発現

割合はそれぞれ 76.2%(48 例)及び 64.7%(22 例)であった。SAE は、ブリーバラセタム群全

体で 5 例及びプラセボ群で 1 例に認められた。試験中止に至った TEAE の発現割合は、ブリー

バラセタム群全体が 3.2%(2例)及びプラセボ群が 2.9%(1例)であり、治験薬の投与中止に至

った TEAE の発現割合はそれぞれ 3.2%(2 例)及び 2.9%(1 例)であった。治験薬の用量変更

が必要な TEAE はいずれの投与群でも認められなかった。治療期間に認められた治験薬と関連

ありと判断された TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム群全体が 44.4%(28 例)及びプラセボ

群が 14.7%(5 例)であった。重症度が高度の TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム群全体が

3.2%(ブリーバラセタム 200mg/日群の 2 例)及びプラセボ群が 2.9%(1 例)であった。試験期

間中、日本人被験者の死亡は認められなかった。 

N01358 試験の日本人被験者 7 例中 6 例に 15 件の TEAE が発現し、内訳はプラセボ群が

4 例中 3 例、ブリーバラセタム 100mg/日群が 2 例、ブリーバラセタム 200mg/日群が 1 例で

あった。15 件の TEAE はいずれも非重篤で、重症度は軽度であり、治験薬の投与中止または試

験中止に至った TEAE は認められなかった。治験薬と関連ありと判断された TEAE はプラセボ群

の 1 件のみであった。試験期間中、日本人被験者の死亡は認められなかった。 

Pool S1 全被験者での TEAE の発現割合は 66.5%(1036 例)であり、ブリーバラセタム群全

体が 68.3%(751例)及びプラセボ群が62.1%(285例)であった。試験中止に至った TEAEの

発現割合は、ブリーバラセタム群全体が 6.7%(74 例)及びプラセボ群が 3.9%(18 例)であり、

治験薬と関連ありと判断された TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム群全体が 41.8%(459

例)及びプラセボ群が 30.3%(139 例)であった。ブリーバラセタム群全体で重症度が高度の

TEAEは5.4%(59例)、SAEは2.5%(27例)、治験薬と関連ありと判断されたSAEは0.5%(6

例)に認められた。プラセボ群では重症度が高度な TEAE は 4.1%(19 例)、SAE は 2.8%(13

例)、治験薬と関連ありと判断された SAE は 0.4%(2 例)に認められた。Pool S1 では 5 例の死

亡が認められ、内訳はブリーバラセタム群全体の 0.4%(4 例)及びプラセボ群の 0.2%(1 例)で

あった。 

 

1.7.2 比較的よくみられる有害事象 

EP0083 試験、N01358 試験(日本人被験者 7 例)及び Pool S1 での比較的よくみられる

TEAE の概要を以下に要約した。 

EP0083試験の治療期間にプラセボ群の81例(54.4%)及びブリーバラセタム群全体の170
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例(56.9%)に TEAE が認められた。プラセボ群で多く認められた TEAE(発現割合の上位 5 事

象)は、傾眠(8.1%)、頭痛(7.4%)、鼻咽頭炎(5.4%)、尿路感染(4.0%)並びに嘔吐、浮動性

めまい及び咳嗽(各 3.4%)であった。ブリーバラセタム群全体で多く認められた TEAE(発現割合

の上位 5 事象)は、傾眠(14.4%)、浮勤性めまい(12.0%)、頭痛(6.0%)、上気道感染

(6.0%)及び鼻咽頭炎(5.7%)であった。多く認められたTEAEのうち、傾眠の発現割合はブリー

バラセタム 50mg/日群[9.9%(15 例)］及びプラセボ群[8.1%(12 例)］と比較してブリーバラセ

タム 200mg/日群[18.2%(27 例)］で高かった。浮動性めまいの発現割合はプラセボ群

[3.4%(5 例)］と比較してブリーバラセタム 200mg/日群[14.2%(21 例)］及びブリーバラセタ

ム 50mg/日群［9.9%(15 例)］で高かった。嘔吐の発現割合はブリーバラセタム 200mg/日群

[0.7%(1例)］及びブリーバラセタム50mg/日群[0.7%(1例)］と比較してプラセボ群［3.4%(5

例)］で高かった。頭痛、鼻咽頭炎、尿路感染及び咳嗽の発現割合はいずれの投与群でも同程度

であった。 

EP0083 試験の日本人被験者における治療期間の TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム群

全体が 73.0%(46 例)及びプラセボ群が 52.9%(18 例)であった。プラセボ群で多く認められた

TEAE は、傾眠(11.8%)並びに鼻咽頭炎、嘔吐及び頭痛(各 8.8%)であった。ブリーバラセタム

群全体で多くみられた TEAE は、傾眠(28.6%)、鼻咽頭炎(15.9%)、浮動性めまい(12.7%)

及び頭痛(9.5%)であった。 

N01358 試験の日本人被験者 7 例では、6 例に 15 件の TEAE が認められた。最も多く認め

られた TEAE は鼻咽頭炎(3 例)であった。2 例以上に発現したその他の TEAE はなかった。 

Pool S1 における TEAE の発現割合は、ブリーバラセタム群全体が 58.7%(645 例)及びプ

ラセボ群が 47.3%(217 例)であった。ブリーバラセタム群全体で多く認められた TEAE は傾眠、

浮動性めまい、頭痛及び疲労であった。ブリーバラセタム群全体の傾眠、浮動性めまい及び疲労

の発現割合(それぞれ 14.3%、11.0％及び 8.2%)は、プラセボ群(それぞれ 8.5%、7.2％及

び 3.7%)と比較して高かった。頭痛の発現割合はブリーバラセタム群全体(10.0%)とプラセボ

群(10.2%)で同程度であった。 

 

  



21 
 

1.8 諸外国の医療技術評価機関における評価結果 

 

【主要国における評価の一覧表】 

ブリィビアクト錠の効能・効果に従い、成人患者に関する評価を表 1-8-1 に記載した。 

 

表 1-8-1. 主要国における評価の一覧表 

国名 機関名 評価結果  リスト価格 

(現地通貨建) 

イギリス NICE ･ 推奨/非推奨/条件つき推奨(具体的に:    )/

その他 (該当なし) 

･ 評価ステータス: 最終ガイダンス/ドラフト/その

他(該当なし) 

25mg tablet 

￡2.32 

50mg tablet 

￡2.32 

SMC ･ 推奨/非推奨/条件つき推奨(具体的に: For 

use in patients with refractory epilepsy and 

treatment should be initiated by physicians 

who have appropriate experience in the 

treatment of epilepsy.)/その他(    ) 

フランス HAS ・ SMR：

Important/Moderate/Mild/Insufficient 

･ ASMR: I/II/III/IV/V     

･ 効率性評価: あり(主な ICER の値:     )/評

価中/未実施  

25mg tablet 

€1.25 

50mg tablet 

€1.25 

ドイツ IQWiG ・ Major/Considerable/Minor 

/Unquantifiable/No additional benefit 

25mg tablet 

€3.85 

50mg tablet 

€3.85 

カナダ CADTH ･ 推奨/非推奨/条件つき推奨 具体的に:  

 Clinical criteria:  

• Patients are currently receiving two or 

more antiepileptic drugs (AEDs).  

• Patients are not receiving concurrent 

therapy with levetiracetam. 

 • Patients are those for whom less costly 

AEDs are ineffective or not clinically 

Not available 
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appropriate. 

 

Conditions:  

• Patients are under the care of a physician 

experienced in the treatment of epilepsy.  

• The daily cost of treatment with 

brivaracetam should not exceed the daily 

cost of alternative adjunctive therapies. )/

その他(    ) 

オーストラリア PBAC ･ 推奨/非推奨/条件つき推奨(具体的に:    )/

その他(    ) 

Not available 

米国 ICER ･ 主な ICER の値など (該当なし) 25mg tablet 

＄22.79 

50mg tablet 

＄22.95 

AED; Antiepileptic Drugs, ASMR; Amélioration du Service Médical Rendu, CADTH; Canadian Agency for 

Drugs and Technologies in Health, HAS; Haute Autorité de Santé, ICER; Incremental Cost-Effectiveness 

Ratio, ICER; Institute for Clinical and Economic Review, IQWiG; Institute for Quality and Efficiency in 

Health Care, NICE; National Institute for Health, PBAC; Pharmaceutical Benefits Advisory Committee, 

SMC; Scottish Medicines Consortium, SMR; Service Médical Rendu. 

 

【各国における費用対効果評価の詳細】 

ブリィビアクト錠の効能・効果に従い、成人患者に関する評価を表 1-8-2 から表 1-8-6 に記載し

た。 

 

表 1-8-2. 評価の有無の一覧 

国名 機関名 評価結果の有無 

イギリス NICE  あり/ なし/ 評価中(ドラフトあり/なし)/不明 

SMC あり/ なし/ 評価中/不明 

フランス HAS あり/ なし/ 評価中/不明 

カナダ CADTH あり/ なし/ 評価中/不明 

オーストラリア PBAC あり/ なし/ 評価中/不明 

米国 ICER あり/ なし/ 評価中/不明 
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CADTH; Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health, HAS; Haute Autorité de Santé, ICER; 

Institute for Clinical and Economic Review, NICE; National Institute for Health, PBAC; Pharmaceutical 

Benefits Advisory Committee, SMC; Scottish Medicines Consortium. 
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表 1-8-3. 評価結果の詳細（フランス） 

国名 フランス 

機関名 HAS 

評価結果の URL など Haute Autorité de Santé - BRIVIACT (brivaracetam), 

antiepileptic 

評価対象技術 Brivaracetam 

評価結果 SMR: Important, ASMR:Ⅴ 

条件付きの場合は、その条

件の詳細 

N/A 

評価対象疾患 Partial onset seizures, with or without secondary 

generalisation, in patients aged 16 years or older 

使用方法(※)  Posologie La dose initiale recommandée est soit de 

50 mg par jour soit de 100 mg par jour, en fonction 

de l’avis du médecin selon la nécessité de réduire les 

crises versus les effets indésirables potentiels. Cette 

dose doit être administrée en deux prises égales, une 

le matin et une le soir. En fonction de la réponse et de 

la tolérance du patient, la dose peut être ajustée entre 

50 mg par jour et 200 mg par jour. Oubli de doses En 

cas d’oubli d’une ou plusieurs doses, le patient doit 

prendre une seule dose dès que possible et prendre 

la dose suivante à l’heure habituelle le matin ou le 

soir. Cela peut empêcher la concentration plasmatique 

de brivaracétam de diminuer en dessous de la 

concentration efficace et prévenir la réapparition de 

crises convulsives. Arrêt du traitement Si le 

traitement par brivaracétam doit être arrêté, il est 

recommandé de diminuer progressivement la dose 

par paliers de 50 mg par jour chaque semaine. Après 

une semaine de traitement à la dose HAS - Direction 

de l'Evaluation Médicale, Economique et de Santé 

Publique 4/22 Avis 2 de 50 mg par jour, une dernière 

semaine de traitement à la dose de 20 mg par jour 

https://www.has-sante.fr/jcms/c_2664617/en/briviact-brivaracetam-antiepileptic
https://www.has-sante.fr/jcms/c_2664617/en/briviact-brivaracetam-antiepileptic
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est recommandée. 

比較対照 FYCOMPA (pérampanel), LYRICA (prégabaline), 

SABRIL (vigabatrine), TROBALT (rétigabine), 

URBANYL (clozabam), GABITRIL (tiagabine), VIMPAT 

(lacosamide), ZEBINIX (eslicarbazépine), APAROXAL 

(phénobarbital), DEPAKINE(valproate de sodium), DI-

HYDAN (phénytoïne), EPITOMAX (topiramate), 

KEPPRA (lévétiracétam), LAMICTAL (lamotrigine), 

MYSOLINE (primidone), NEURONTIN (gabapentine), 

TEGRETOL (carbamazépine), TRILEPTAL 

(oxcarbazépine), RIVOTRIL (clonazépam), 

ZONEGRAN (zonisamide) 

主な増分費用効果比の値 Not available 

ASMR; Amélioration du Service Médical Rendu, HAS; Haute Autorité de Santé, N/A; Not Applicable, SMR; 

Service Médical Rendu. 

 

表 1-8-4. 評価結果の詳細（ドイツ） 

国名 ドイツ 

機関名 IQWiG 

評価結果の URL など A16-08 - Brivaracetam - Extract of dossier 

assessment 

評価対象技術 Brivaracetam 

評価結果 Added benefit not proven 

条件付きの場合は、その条

件の詳細 

N/A 

評価対象疾患 Adjunctive therapy in the treatment of partial-onset 

seizures with or without secondary generalization in 

adult and adolescent (16–18 years) patients with 

epilepsy 

使用方法(※) According to the SPC, the recommended starting dose 

of brivaracetam is 50 mg/day or 100 mg/day, based 

on the required seizure reduction versus potential 

side effects. The dose can be adjusted in the dosage 

range between 50 mg/day and 200 mg/day based on 

https://www.iqwig.de/download/a16-08_brivaracetam_extract-of-dossier-assessment.pdf
https://www.iqwig.de/download/a16-08_brivaracetam_extract-of-dossier-assessment.pdf
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individual  patient response and tolerance. 

比較対照 eslicarbazepine or gabapentin or lacosamide or 

lamotrigine or levetiracetam or oxcarbazepine or 

pregabalin or topiramate or valproic acid or 

zonisamide 

主な増分費用効果比の値 Not available 

IQWiG; Institute for Quality and Efficiency in Health Care, N/A; Not Applicable. 

 

表 1-8-5. 評価結果の詳細（カナダ） 

国名 カナダ 

機関名 CADTH 

評価結果の URL など CDR Pharmacoeconomic Review Report for Brivlera 

sr0484_complete_brivlera_jan-27-17.pdf 

評価対象技術 Brivaracetam 

評価結果 Conditionally recommended 

条件付きの場合は、その

条件の詳細 

Clinical criteria:  

• Patients are currently receiving two or more 

antiepileptic drugs (AEDs).  

• Patients are not receiving concurrent therapy with 

levetiracetam. 

 • Patients are those for whom less costly AEDs are 

ineffective or not clinically appropriate.  

Conditions:  

• Patients are under the care of a physician 

experienced in the treatment of epilepsy.  

• The daily cost of treatment with brivaracetam should 

not exceed the daily cost of alternative adjunctive 

therapies. 

評価対象疾患 Adjunctive therapy in the management of partial-

onset seizures (POS) in adult patients with epilepsy 

who are not satisfactorily controlled with conventional 

therapy. 

使用方法(※) The product monograph recommends a starting dose 

of 50 mg twice daily (100 mg per day). Based on 

https://www.cda-amc.ca/sites/default/files/cdr/pharmacoeconomic/SR0484_Brivlera_PE_Report.pdf
https://www.cda-amc.ca/sites/default/files/cdr/complete/sr0484_complete_brivlera_jan-27-17.pdf
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individual patient response and tolerability, the dose 

may be adjusted between 25 mg twice daily (50 mg 

per day) and 100 mg twice daily (200 mg per day). 

比較対照 Lacosamide, perampanel, eslicarbazepine 

主な増分費用効果比の値 Cost minimization analysis： brivaracetam ($3,154 per 

patient), lacosamide ($3,408 per patient), 

perampanel ($3,449 per patient), and eslicarbazepine 

($3,489 per patient) 

AED; Antiepileptic Drugs, CADTH; Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health, POS; Partial-

Onset Seizures. 

 

表 1-8-6. 評価結果の詳細（オーストラリア） 

国名 オーストラリア 

機関名 PBAC 

評価結果の URL など brivaracetam-psd-november-2017.pdf 

評価対象技術 Brivaracetam 

評価結果 Recommended 

条件付きの場合は、その条

件の詳細 

N/A 

評価対象疾患 Intractable partial onset epileptic seizures/Patients 

must be aged 16 years or older 

使用方法(※) It is recommended to begin treatment with 100 mg 

doses (50 mg twice daily) then adjust the dose 

according to the response.  

比較対照 Lacosamide 

主な増分費用効果比の値 Not available 

N/A; Not Applicable, PBAC; Pharmaceutical Benefits Advisory Committee. 

 

  

https://www.pbs.gov.au/industry/listing/elements/pbac-meetings/psd/2017-11/files/brivaracetam-psd-november-2017.pdf
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2. 費用効果分析における分析条件の設定 
 

2.1 分析対象集団 

ブリーバラセタムの適応症は、てんかん患者の部分発作(二次性全般化発作を含む)である。ブ

リーバラセタムによる治療を受けるてんかん患者について単剤療法による治療を受ける患者と他

剤との併用療法による治療を受ける患者では、重症度等が異なる可能性があることから、それぞ

れを分析対象集団として設定した。 

(a) 単剤療法による治療を受ける患者 

(b) 併用療法による治療を受ける患者 

 

2.2 比較対照技術 

分析対象集団(a)における比較対照技術はレベチラセタム(評価対象技術：ブリーバラセタム)と

した。また、分析対象集団(b)における比較対照技術はレベチラセタム＋薬物療法*(評価対象技

術：ブリーバラセタム＋薬物療法*)とした。 

各分析対象集団における比較対照技術を選定した理由は以下の通りである。 

a. 単剤療法においては、「てんかん診療ガイドライン 2018」に従って薬剤選択が行われるこ

とが考えられる。その場合、てんかんの部分発作に対する第一選択薬の1つに指定されて

いるレベチラセタムが、単剤療法として臨床的に幅広く使用されており、ブリーバラセタムに

よって置換されうるものであることから、比較対照技術はレベチラセタムとした。 

b. 「てんかん診療ガイドライン2018」において、「最初の薬剤(第一選択薬)が無効と判断した

場合、次の薬剤(他の第一選択薬もしくは第二選択薬)を投与する」ことが推奨されている

が、各抗てんかん薬における明確な治療効果の優劣は明らかでない。抗てんかん薬の併

用療法薬剤選択に際しては、患者の個別条件等を勘案して薬剤選択が行われる。その中

でも、ブリーバラセタムと同一作用機序を有するレベチラセタムは最も臨床的位置づけが

近く、置換されうるものであることから、比較対照技術はレベチラセタム＋薬物療法とした。 

*評価対象技術及び比較対照技術を除く 

 

2.3 分析の立場と費用の範囲 

分析ガイドラインに則り[22]、分析の立場は「公的医療の立場」とした。また、費用の範囲は公

的医療の立場において、考慮すべき公的医療費(直接医療費)の範囲で分析した。 

 

2.4 効果指標 

分析ガイドラインに則り、効果指標は質調整生存年(QALY)を用いて分析した[22]。 
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2.5 分析期間 

分析ガイドラインに則り、評価対象技術の費用や効果におよぼす影響を評価するのに十分に長

い分析期間を設けるため、分析期間は生涯とした[22]。 

 

2.6 割引率 

分析ガイドラインに則り、費用及び効果ともに年率 2%で現在価値に割引換算して計算した

[22]。 

 

2.7 分析条件の設定の要約 

本分析における分析条件の設定の要約を表 2-7-1 に示す。 

 

表 2-7-1. 分析条件の設定の要約 

分析対象集団 てんかんの部分発作を有する以下の患者 

(a) 単剤療法による治療を受ける患者 

(b) 併用療法による治療を受ける患者 

比較対照技術 (a) レベチラセタム(評価対象技術：ブリーバラセタム) 

(b) レベチラセタム＋薬物療法*(評価対象技術：ブリーバラセタム＋薬物療

法*) 

*評価対象技術及び比較対照技術を除く 

比較対照技術を選

定した理由 

(a) 臨床的に幅広く使用されており、置換されうるため 

(b) 最も臨床的位置づけが近く、置換されうるため 

分析の立場と費用

の範囲 

公的医療の立場 

公的医療費のみ 

効果指標 QALY 

分析期間 生涯 

割引率 費用及び効果ともに年率 2% 

QALY; Quality-Adjusted Life Year. 
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3. 追加的有用性 
 

3.1 システマティックレビューのリサーチクエスチョン 

3.1.1 システマティックレビューのリサーチクエスチョン（分析対象集団（a）） 

分析対象集団(a)におけるシステマティックレビューのクリニカルクエスチョンを表 3-1-1-1 に示

す。 

 

表 3-1-1-1. システマティックレビューのクリニカルクエスチョン（分析対象集団（a）） 

項目 内容 

患者(Patient) 単剤療法による治療を受ける部分発作を有する

成人てんかん患者 

介入(Intervention) ブリーバラセタム 

比較対照(Comparator) レベチラセタム 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 

言語 日本語 

英語 

文献検索期間 問わない 

 

3.1.2 システマティックレビューのリサーチクエスチョン（分析対象集団（b）） 

分析対象集団(b)におけるシステマティックレビューのクリニカルクエスチョンを表 3-1-2-1 に示

す。 

 

表 3-1-2-1. システマティックレビューのクリニカルクエスチョン（分析対象集団（b）） 

項目 内容 

患者(Patient) 併用療法による治療を受ける部分発作を有する

成人てんかん患者 

介入(Intervention) ブリーバラセタム＋薬物療法 

比較対照(Comparator) レベチラセタム＋薬物療法 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 
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項目 内容 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 

言語 日本語 

英語 

文献検索期間 問わない 

 

3.2 システマティックレビューの結果 

3.2.1 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準 

3.2.1.1 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準（分析対象集団（a）） 
3.1.1 節に基づき分析対象集団(a)における臨床研究の組み入れ基準及び除外基準は表 3-

2-1-1-1 の通りとした。 

 

表 3-2-1-1-1. 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準（分析対象集団（a）） 

項目 組み入れ基準 除外基準 

患者(Patient) 単剤療法による治療を受ける

部分発作を有する成人てんか

ん患者 

左記の患者以外 

介入(Intervention) ブリーバラセタム 左記の介入以外 

比較対照(Comparator) レベチラセタム 

プラセボ 

左記の比較対照以外 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

左記のアウトカムが報告されて

いない 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 左記の研究以外 

言語 日本語 

英語 

左記の言語以外 

公表年 問わない なし 

 

3.2.1.2 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準（分析対象集団（b）） 
3.1.2 節に基づき分析対象集団(b)における臨床研究の組み入れ基準及び除外基準は表 3-

2-1-2-1 の通りとした。 
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表 3-2-1-2-1. 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準（分析対象集団（b）） 

項目 組み入れ基準 除外基準 

患者(Patient) 併用療法による治療を受ける

部分発作を有する成人てんか

ん患者 

左記の患者以外 

介入(Intervention) ブリーバラセタム＋薬物療法 左記の介入以外 

比較対照(Comparator) レベチラセタム＋薬物療法 

プラセボ＋薬物療法 

左記の比較対照以外 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

左記のアウトカムが報告されて

いない 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 左記の研究以外 

言語 日本語 

英語 

左記の言語以外 

公表年 問わない なし 

 

3.2.2 使用したデータベース 

対象研究の収集には、Embase、PreMEDLINE、Cochrane Central Register of 

Controlled Trials、Cochrane Database of Systematic Reviews 及び医中誌 Web を用

いた。PreMEDLINE に対する検索には PubMed を使用した。 

 

3.2.3 使用した検索式 

詳細な検索式については別添 1 に記載した。 

 

3.2.4 レビューの方法 

タイトル/アブストラクトレビューは 2 名の独立したレビュー者が実施し、組み入れ基準及び除外

基準に則って採否を評価した。両者の採否結果に乖離があった場合は、両者及びもう 1 名のレビ

ュー者との協議により最終判定を行った。 

本文レビューは 2 名の独立したレビュー者が実施し、組み入れ基準及び除外基準に則って採否

を評価した。両者の採否結果に乖離があった場合は、両者及びもう 1 名のレビュー者との協議に

より最終判定を行った。 

データ抽出は 2 名の独立したレビュー者が実施し、あらかじめ作成したデータ抽出フォーマット

に必要な情報を抽出した。両者の抽出内容に乖離があった場合は、両者及びもう 1 名のレビュー

者との協議により抽出する情報を確定した。 
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3.2.5 PRISMA フロー図 

 
3.2.5.1 PRISMA フロー図（分析対象集団（a）） 

分析対象集団(a)におけるシステマティックレビューの PRISMAフロー図を図 3-2-5-1-1に示

す。システマティックレビューの結果、ブリーバラセタムによる単剤療法とレベチラセタムによる単

剤療法を比較した臨床試験は同定されなかった。 

 

図 3-2-5-1-1. PRISMA フロー図（分析対象集団（a）） 

 
 

  

本レビュー対象文献 ： 234 

Embase: 163 
PreMEDLINE: 0 
Cochrane: 70 
医中誌 Web: 1 

タイトル/アブストラクトレビュー対象文献 ： 186 

本文レビュー対象文献 ： 0 

採用文献 ： 0 

文献重複のため除外 ： 48 

タイトル・抄録にて除外 ： 186 

言語不適 ： 0 
研究タイプ不適 ： 174 
介入不適 ： 11 
患者不適 ： 1 
アウトカム不適 ： 0 

本文にて除外 ： 0 

言語不適 ： 0 
研究タイプ不適 ： 0 
介入不適 ： 0 
患者不適 ： 0 
アウトカム不適 ： 0 
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3.2.5.2 PRISMA フロー図（分析対象集団（b）） 
分析対象集団(b)におけるシステマティックレビューの PRISMA フロー図を図 3-2-5-2-1 に

示す。システマティックレビューの結果、ブリーバラセタム＋薬物療法による併用療法ついて評価

した 7 件の臨床試験が同定されたが[23]-[29]、ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム

＋薬物療法を直接比較したランダム化比較試験は存在しなかった。 

そのため、別途、レベチラセタム＋薬物療法に対するブリーバラセタム＋薬物療法の追加的有

用性の評価を目的とした、間接比較に利用可能な臨床研究に関するシステマティックレビューを

行った。 

 

図 3-2-5-2-1. PRISMA フロー図（分析対象集団（b）） 

 
 

  

本レビュー対象文献 ： 234 

Embase: 163 
PreMEDLINE: 0 
Cochrane: 70 
医中誌 Web: 1 

タイトル/アブストラクトレビュー対象文献 ： 186 

本文レビュー対象文献 ： 7 

採用文献 ： 7 

文献重複のため除外 ： 48 

タイトル・抄録にて除外 ： 179 

言語不適 ： 0 
研究タイプ不適 ： 174 
介入不適 ： 4 
患者不適 ： 1 
アウトカム不適 ： 0 

本文にて除外 ： 0 

言語不適 ： 0 
研究タイプ不適 ： 0 
患者不適 ： 0 
介入不適 ： 0 
アウトカム不適 ： 0 
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3.2.6 各臨床試験の概要 

3.2.6.1 各臨床試験の概要（分析対象集団（a）） 
システマティックレビューの結果、レベチラセタムによる単剤療法を比較対照としたブリーバラセ

タム単剤療法の有効性・安全性を評価した臨床試験は同定されなかった。 

ブリーバラセタムの単剤療法に関する臨床試験については、ヒストリカル・コントロールを用いた

2 試験が存在するが、いずれも評価に足る情報が得られなかった（3.3 節参照）。 
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3.2.6.2 各臨床試験の概要（分析対象集団（b）） 
システマティックレビューで同定された臨床試験の一覧とその詳細を表 3-2-6-2-1 と表 3-2-6-2-2 から表 3-2-6-2-8 に示す。 

 

表 3-2-6-2-1. 臨床試験の一覧表 

文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 
てんかんの

種類 
介入 比較対照 

50%レ

スポンダ

ー達成率 

完全発作

消失率 

有害事象

による中

断率 

Kwan2014

[23] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 8 週 16–70 歳 部分発作また

は全般発作 

ブリーバラセタ

ム 20mg/ 

50mg/100

mg/150mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Biton2014

[23] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–70 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 5mg, 

20mg, 

50mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Klein2015[

25] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–80 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 100mg, 

200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Van 

Paesschen

2013[26] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 7 週 16–65 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 50mg, 

150mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 
てんかんの

種類 
介入 比較対照 

50%レ

スポンダ

ー達成率 

完全発作

消失率 

有害事象

による中

断率 

Ryvlin201

4[27] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–70 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 20mg, 

50mg, 

100mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Inoue2024

[28] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16-80 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 50mg, 

200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French201

0[29] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 7 週 16-65 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 5mg, 

20mg, 

50mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

各アウトカムが報告されていた場合、✓と記載 

*レベチラセタムを併用する患者を含む 
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表 3-2-6-2-2. N01254 試験の詳細[23] 

文献 ID Kwan2014[23] 

臨床試験名 N01254 試験、NCT00504881 

実施場所 オーストリア、ベルギー、チェコ、ドイツ、香港、インド、イタリア、ノルウェー、

南アフリカ、ロシア、シンガポール、韓国、スウェーデン、台湾、ウクライナの

15 ヵ国 74 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作または全般発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～3 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

部分発作(二次性全般化発作を含む)回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間以内にてんかん重積状態を経験 

介入 20mg/日をブリーバラセタムの開始用量とする。 

治験責任医師の判断により、2 週間ごとに 50、100、150mg/日まで増量

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 安全性及び忍容性 

副次評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム＋薬物療法群 プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ* 323 108 

フォローアップ期間 16 週 

年齢* 平均年齢: 36.4 平均年齢: 36.6 

性別* 男性 n(%)： 164 (50.8%) 男性 n(%)： 60 (55.6%) 

罹患年数* 平均罹患年数: 21.8 平均罹患年数: 22.1 
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文献 ID Kwan2014[23] 

部分発作の回数* 1 週間あたりの部分発作回数の中

央値: 2.21 

1 週間あたりの部分発作回数の中央

値: 2.29 

完全発作消失率* 1.5% 0% 

プラセボとの比較 p=0.337 

50%レスポンダー

達成率 

30.3% 16.7% 

プラセボとの比較 p=0.006 

有害事象による治療

中断率 

6.1% 5.0% 

試験の限界 投与量を変更できる試験デザインになっていたこと 

全般てんかん患者の参加が少数であったこと 

*部分発作を有するてんかん患者を対象とした結果 

 

表 3-2-6-2-3. N01253 試験の詳細[24] 

文献 ID Biton2014[24] 

臨床試験名 N01253 試験、NCT00464269 

実施場所 オーストラリア、ブラジル、カナダ、メキシコ、米国の 5 ヵ国 85 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

スクリーニング前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

5mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 
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文献 ID Biton2014[24] 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

5mg/日＋薬物

療法群 

ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 

サンプルサイズ 97 100 101 98 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

37.3 

平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

37.5 

性別 男性 n(%)： 

49 (50.5%) 

男性 n(%)： 

52 (52.0%) 

男性 n(%)： 

51 (50.5%) 

男性 n(%)： 

43 (43.9%) 

罹患年数 平均罹患年数: 

22.2 

平均罹患年数: 

22.9 

平均罹患年数:  

26.2 

平均罹患年数: 

24.3 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.4 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.2 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.9 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.6 

完全発作消失率 1.1% 1.0% 4.0% 0% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

21.9% 23.2% 32.7% 16.7% 

プラセボとの比

較 p=0.353 

プラセボとの比

較 p=0.239 

プラセボとの比

較 p=0.008 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

8.2% 4.0% 5.9% 2.0% 

試験の限界 難治性てんかん患者が含まれていたこと 

他の集団への一般化可能性がないこと 

単純部分発作の発生を定義することが難しいこと 

 

表 3-2-6-2-4. N01358 試験の詳細[25] 

文献 ID Klein2015[25] 

臨床試験名 N01358 試験、NCT01261325 

実施場所 北米、西ヨーロッパ、東ヨーロッパ、ラテンアメリカ、アジアの 27 ヵ国 147
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文献 ID Klein2015[25] 

施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 80 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 80 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

初回受診前 3 ヵ月間に部分発作回数(二次性全般化発作を含む)が 1 ヵ月

で 2 回以上 

主な除外基準 記載なし 

介入 ブリーバラセタムを 100mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 200mg/日投与

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/28 日の減少率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/28 日の減少

率が 50%以上) 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

ロジスティック回帰モデル 

フィッシャーの正確検定 

群 ブリーバラセタム

100mg/日＋薬物療

法群 

ブリーバラセタム

200mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 253 250 261 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 39.1 平均年齢: 39.8 平均年齢: 39.8 

性別 女性 n(%)： 

151(59.7%) 

女性 n(%)： 

117(46.8%) 

女性 n(%)： 

128(49.0%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 22.2 平均罹患年数: 23.4 平均罹患年数: 22.7 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.5 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.3 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 
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文献 ID Klein2015[25] 

10.0 

完全発作消失率 5.2% 4.0% 0.8% 

プラセボとの比較

p<0.001 

プラセボとの比較

p<0.001 

該当なし 

50%レスポンダー

達成率 

38.9% 37.8% 21.6% 

プラセボとの比較

p<0.001 

プラセボとの比較

p<0.001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

8.3% 6.8% 3.8% 

試験の限界 試験期間が短いこと 

 

表 3-2-6-2-5. N01114 試験の詳細[26] 

文献 ID Van Paesschen2013[26] 

臨床試験名 N01114 試験、NCT00175929 

実施場所 ベルギー、チェコ、フィンランド、フランス、ドイツ、オランダ、ポーランド、スペ

イン、イギリスの 9 ヵ国 42 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 65 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 65 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

登録前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

登録前 5 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 25mg/日をブリーバラセタムの開

始用量とする 

1 週間後に 50mg/日に増量する 

50mg/日をブリーバラセタムの開

始用量とする 

1 週間ごとに 100、150mg/日に増

量する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 IIb 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 
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文献 ID Van Paesschen2013[26] 

主な副次評価項目 50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

完全発作消失率 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 反復測定の混合効果分析 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

50mg/日＋薬物療法

群 

ブリーバラセタム

150mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 53 52 52 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 38.2 平均年齢: 34.4 平均年齢: 40.0 

性別 男性 n(%)： 

24(45.3%) 

男性 n(%)： 

21(40.4%) 

男性 n(%)： 

25(48.1%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 25.1 平均罹患年数: 19.8 平均罹患年数: 21.0 

部分発作の回数 1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 1.75 

1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 2.94 

1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 2.27 

完全発作消失率 9.4% 5.8% 1.9% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

35.8% 30.8% 17.3% 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 2.69 

[1.06 - 6.85]、

p=0.038 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 2.15 

[0.83 - 5.59]、

p=0.114 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

3.8% 3.8% 1.9% 

試験の限界 治療期間が比較的短いこと 

CI; Confidence Interval. 
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表 3-2-6-2-6. N01252 試験の詳細[27]  

文献 ID Ryvlin2014[27] 

臨床試験名 N01252 試験、NCT00490035 

実施場所 ポーランド、インド、フランス、ドイツ、スペイン、イタリア、スイス、ハンガリ

ー、フィンランド、オランダ、ベルギー、イギリスの 12 ヵ国 88 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

スクリーニング前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

100mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 部分発作回数/週 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

100mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 

サンプルサイズ 99 99 100 100 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 

35.7 

平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

38.0 

平均年齢: 

36.4 
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文献 ID Ryvlin2014[27] 

性別 男性 n(%)： 

61 (61.6%) 

男性 n(%)： 

54 (54.5%) 

 

男性 n(%)： 

58 (58.0%) 

男性 n(%)： 

54 (54.0%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 

22.1 

平均罹患年数: 

22.3 

平均罹患年数: 

22.1 

平均罹患年数: 

20.4 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.93 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.80 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.02 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.07 

完全発作消失率 2 人 0 人 4 人 0 人 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

27.3% 27.3% 36.0% 20.0% 

プラセボとの比

較 p=0.339 

プラセボとの比

較 p=0.372 

プラセボとの比

較 p=0.0023 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

4.0% 5.1% 5.0% 4.0% 

試験の限界 難治性てんかん患者が含まれていたこと 

他の集団への一般化可能性がないこと 

 

表 3-2-6-2-7. EP0083 試験の詳細[28] 

文献 ID Inoue2024[28] 

臨床試験名 EP0083 試験、NCT03083665 

実施場所 日本、中国、マレーシア、フィリピン、タイ、台湾、シンガポールの 7 ヵ国 94

施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 80 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 80 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

初回受診前 3 ヵ月間に部分発作回数(二次性全般化発作を含む)が 1 ヵ月

で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 
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文献 ID Inoue2024[28] 

初回受診前 90 日間にレベチラセタムを投与 

介入 ブリーバラセタムを 50mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 200mg/日投与

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/28 日の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/28 日の減少

率が 50%以上) 

安全性 

統計解析手法 共分散分析 

群 ブリーバラセタム

50mg/日＋薬物療法

群 

ブリーバラセタム

200mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 151 148 147 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 33.8 平均年齢: 35.2 平均年齢: 34.5 

性別 女性 n(%)： 76 

(50.3%) 

女性 n(%)： 83 

(56.1%) 

女性 n(%)： 82 

(55.0%) 

罹患年数 平均罹患年数: 17.1 平均罹患年数: 15.4 平均罹患年数: 17.2 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.0 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 7.8 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.8 

完全発作消失率 4.6% 6.8% 0% 

プラセボとの比較

p=0.0146 

プラセボとの比較

p=0.0017 

該当なし 

50%レスポンダー

達成率 

41.1% 49.3% 19.0% 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 

3.079 [1.796 - 

5.278]、p<0.0001 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 

4.217 [2.459 - 

7.231]、p<0.0001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

2.6% 3.4% 4.7% 
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文献 ID Inoue2024[28] 

試験の限界 レベチラセタムの投与有無によるサブグループにおいて、レベチラセタムの

中止理由により層別化されていないこと 

一部のサブグループ解析におけるサンプルサイズが小さいこと 

CI; Confidence Interval. 

 

表 3-2-6-2-8. N01193 試験の詳細[29] 

文献 ID French2010[29] 

臨床試験名 N01193 試験、NCT00175825 

実施場所 ブラジル、インド、メキシコ、米国の 4 ヵ国 41 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 65 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 65 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

過去 2 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

5mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 IIb 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

5mg/日＋薬物

療法群 

ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 
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文献 ID French2010[29] 

サンプルサイズ 50 52 52 54 

フォローアップ期間 7 週 

年齢 平均年齢: 

32.7 

平均年齢: 

35.3 

平均年齢: 

30.9 

平均年齢: 

33.6 

性別 男性 n(%)： 

30 (60.0%) 

男性 n(%)： 

28 (53.8%) 

 

男性 n(%)： 

28 (53.8%) 

男性 n(%)：  

24 (44.4%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 

16.0 

平均罹患年数: 

22.9 

平均罹患年数:  

19.1 

平均罹患年数: 

21.7 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.21 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.34 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.95 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.23 

完全発作消失率 8.0% 7.7% 7.7% 1.9% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

32.0% 44.2% 55.8% 16.7% 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 2.7 

[1.0 – 7.0]、

p=0.047 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 4.3 

[1.7 – 10.8]、

p=0.002 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 7.2 

[2.8 – 18.6]、

p<0.001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

4.0% 1.9% 1.9% 5.6% 

試験の限界 記載なし 

CI; Confidence Interval. 
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3.3 製造販売業者が実施した検証的試験の一覧と概要 

ブリーバラセタムの薬事承認を取得するにあたって実施された有効性及び安全性に関する資料

一覧を下記図 3-3-1 に示す。本剤の有効性及び安全性に関する評価資料として、国内第 III 相

試験１試験、国際共同第 III 相試験 4 試験の計 6 試験が検証的試験として提出された。検証的

試験ではないが、これまでに探索試験として、国内第 I 相試験 2 試験が提出された。 

ブリーバラセタムによる単剤療法の有効性・安全性を評価した臨床試験として、ヒストリカル・コ

ントロールを用いた N01276 試験と N01306 試験が実施されたものの、試験中に中止となった

患者が多かったため、いずれの試験も試験完了前に中止となった。 

 

図 3-3-1. 有効性及び安全性に関する臨床試験一覧* 

 

*審議結果報告書の一部抜粋 

 

各臨床試験の概略を表 3-3-1 から表 3-3-9 に記載する。 

 

表 3-3-1. N01358 試験の詳細[25](再掲) 

文献 ID Klein2015[25] 

実施場所 北米、西ヨーロッパ、東ヨーロッパ、ラテンアメリカ、アジアの 27 ヵ国 147

施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 80 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 



50 
 

文献 ID Klein2015[25] 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 80 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

初回受診前 3 ヵ月間に部分発作回数(二次性全般化発作を含む)が 1 ヵ月

で 2 回以上 

主な除外基準 記載なし 

介入 ブリーバラセタムを 100mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 200mg/日投与

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/28 日の減少率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/28 日の減少

率が 50%以上) 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

ロジスティック回帰モデル 

フィッシャーの正確検定 

群 ブリーバラセタム

100mg/日＋薬物療

法群 

ブリーバラセタム

200mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 253 250 261 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 39.1 平均年齢: 39.8 平均年齢: 39.8 

性別 女性 n(%)： 

151(59.7%) 

女性 n(%)： 

117(46.8%) 

女性 n(%)： 

128(49.0%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 22.2 平均罹患年数: 23.4 平均罹患年数: 22.7 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.5 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.3 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 

10.0 

完全発作消失率 5.2% 4.0% 0.8% 

プラセボとの比較 プラセボとの比較 該当なし 
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文献 ID Klein2015[25] 

p<0.001 p<0.001 

50%レスポンダー

達成率 

38.9% 37.8% 21.6% 

プラセボとの比較

p<0.001 

プラセボとの比較

p<0.001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

8.3% 6.8% 3.8% 

試験の限界 試験期間が短いこと 

 

表 3-3-2. EP0083 試験の詳細[28](再掲) 

文献 ID Inoue2024[28] 

実施場所 日本、中国、マレーシア、フィリピン、タイ、台湾、シンガポールの 7 ヵ国 94

施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 80 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 80 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

初回受診前 3 ヵ月間に部分発作回数(二次性全般化発作を含む)が 1 ヵ月

で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 

初回受診前 90 日間にレベチラセタムを投与 

介入 ブリーバラセタムを 50mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 200mg/日投与

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/28 日の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/28 日の減少

率が 50%以上) 

安全性 
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文献 ID Inoue2024[28] 

統計解析手法 共分散分析 

群 ブリーバラセタム

50mg/日＋薬物療法

群 

ブリーバラセタム

200mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 151 148 147 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 33.8 平均年齢: 35.2 平均年齢: 34.5 

性別 女性 n(%)： 76 

(50.3%) 

女性 n(%)： 83 

(56.1%) 

女性 n(%)： 82 

(55.0%) 

罹患年数 平均罹患年数: 17.1 平均罹患年数: 15.4 平均罹患年数: 17.2 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.0 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 7.8 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 9.8 

完全発作消失率 4.6% 6.8% 0% 

プラセボとの比較

p=0.0146 

プラセボとの比較

p=0.0017 

該当なし 

50%レスポンダー

達成率 

41.1% 49.3% 19.0% 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 

3.079 [1.796 - 

5.278]、p<0.0001 

プラセボに対するオッ

ズ比[95%CI]： 

4.217 [2.459 - 

7.231]、p<0.0001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

2.6% 3.4% 4.7% 

試験の限界 レベチラセタムの投与有無によるサブグループにおいて、レベチラセタムの

中止理由により層別化されていないこと 

一部のサブグループ解析におけるサンプルサイズが小さいこと 

CI; Confidence Interval. 

 

表 3-3-3. N01254 試験の詳細[23](再掲) 

文献 ID Kwan2014[23] 

実施場所 オーストリア、ベルギー、チェコ、ドイツ、香港、インド、イタリア、ノルウェー、

南アフリカ、ロシア、シンガポール、韓国、スウェーデン、台湾、ウクライナの

15 ヵ国 74 施設 

登録期間  
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文献 ID Kwan2014[23] 

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作または全般発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～3 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

部分発作(二次性全般化発作を含む)回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間以内にてんかん重積状態を経験 

介入 20mg/日をブリーバラセタムの開始用量とする。 

治験責任医師の判断により、2 週間ごとに 50、100、150mg/日まで増量

する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 安全性及び忍容性 

副次評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム＋薬物療法群 プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ* 323 108 

フォローアップ期間 16 週 

年齢* 平均年齢: 36.4 平均年齢: 36.6 

性別* 男性 n(%)： 164 (50.8%) 男性 n(%)： 60 (55.6%) 

罹患年数* 平均罹患年数: 21.8 平均罹患年数: 22.1 

部分発作の回数* 1 週間あたりの部分発作回数の中

央値: 2.21 

1 週間あたりの部分発作回数の中央

値: 2.29 

完全発作消失率* 1.5% 0% 

プラセボとの比較 p=0.337 

50%レスポンダー

達成率 

30.3% 16.7% 

プラセボとの比較 p=0.006 
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文献 ID Kwan2014[23] 

有害事象による治療

中断率 

6.1% 5.0% 

試験の限界 投与量を変更できる試験デザインになっていたこと 

全般てんかん患者の参加が少数であったこと 

*部分発作を有するてんかん患者を対象とした結果 

 

表 3-3-4. N01253 試験の詳細[24](再掲) 

文献 ID Biton2014[24] 

実施場所 オーストラリア、ブラジル、カナダ、メキシコ、米国の 5 ヵ国 85 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

スクリーニング前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

5mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

5mg/日＋薬物

療法群 

ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 
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文献 ID Biton2014[24] 

サンプルサイズ 97 100 101 98 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

37.3 

平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

37.5 

性別 男性 n(%)： 

49 (50.5%) 

男性 n(%)： 

52 (52.0%) 

 

男性 n(%)： 

51 (50.5%) 

男性 n(%)： 

43 (43.9%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 

22.2 

平均罹患年数: 

22.9 

平均罹患年数:  

26.2 

平均罹患年数: 

24.3 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.4 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.2 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.9 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.6 

完全発作消失率 1.1% 1.0% 4.0% 0% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

21.9% 23.2% 32.7% 16.7% 

プラセボとの比

較 p=0.353 

プラセボとの比

較 p=0.239 

プラセボとの比

較 p=0.008 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

8.2% 4.0% 5.9% 2.0% 

試験の限界 難治性てんかん患者が含まれていたこと 

他の集団への一般化可能性がないこと 

単純部分発作の発生を定義することが難しいこと 

 

表 3-3-5. N01114 試験の詳細[26](再掲) 

文献 ID Van Paesschen2013[26] 

実施場所 ベルギー、チェコ、フィンランド、フランス、ドイツ、オランダ、ポーランド、スペ

イン、イギリスの 9 ヵ国 42 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 65 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 65 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

登録前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 
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文献 ID Van Paesschen2013[26] 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

登録前 5 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 25mg/日をブリーバラセタムの開

始用量とする 

1 週間後に 50mg/日に増量する 

50mg/日をブリーバラセタムの開

始用量とする 

1 週間ごとに 100、150mg/日に増

量する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 IIb 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

主な副次評価項目 50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

完全発作消失率 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 反復測定の混合効果分析 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

50mg/日＋薬物療法

群 

ブリーバラセタム

150mg/日＋薬物療

法群 

プラセボ＋薬物療法群 

サンプルサイズ 53 52 52 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 38.2 平均年齢: 34.4 平均年齢: 40.0 

性別 男性 n(%)： 

24(45.3%) 

男性 n(%)： 

21(40.4%) 

男性 n(%)： 

25(48.1%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 25.1 平均罹患年数: 19.8 平均罹患年数: 21.0 

部分発作の回数 1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 1.75 

1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 2.94 

1 週あたりの部分発作

回数の中央値: 2.27 

完全発作消失率 9.4% 5.8% 1.9% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

35.8% 30.8% 17.3% 

プラセボに対するオッ プラセボに対するオッ 該当なし 
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文献 ID Van Paesschen2013[26] 

ズ比[95%CI]： 2.69 

[1.06 - 6.85]、

p=0.038 

ズ比[95%CI]： 2.15 

[0.83 - 5.59]、

p=0.114 

有害事象による治療

中断率 

3.8% 3.8% 1.9% 

試験の限界 治療期間が比較的短いこと 

CI; Confidence Interval. 

 

表 3-3-6. N01252 試験の詳細[27](再掲) 

文献 ID Ryvlin2014[27] 

実施場所 ポーランド、インド、フランス、ドイツ、スペイン、イタリア、スイス、ハンガリ

ー、フィンランド、オランダ、ベルギー、イギリスの 12 ヵ国 88 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 70 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 70 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

スクリーニング前 3 ヵ月間に部分発作回数が 1 ヵ月で 2 回以上 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

スクリーニング前 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

100mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 III 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 部分発作回数/週 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 
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文献 ID Ryvlin2014[27] 

群 ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

100mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 

サンプルサイズ 99 99 100 100 

フォローアップ期間 12 週 

年齢 平均年齢: 

35.7 

平均年齢: 

38.9 

平均年齢: 

38.0 

平均年齢: 

36.4 

性別 男性 n(%)： 

61 (61.6%) 

男性 n(%)： 

54 (54.5%) 

 

男性 n(%)： 

58 (58.0%) 

男性 n(%)： 

54 (54.0%) 

 

罹患年数 平均罹患年数: 

22.1 

平均罹患年数: 

22.3 

平均罹患年数: 

22.1 

平均罹患年数: 

20.4 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.93 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.80 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.02 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.07 

完全発作消失率 2 人 0 人 4 人 0 人 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

27.3% 27.3% 36.0% 20.0% 

プラセボとの比

較 p=0.339 

プラセボとの比

較 p=0.372 

プラセボとの比

較 p=0.0023 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

4.0% 5.1% 5.0% 4.0% 

試験の限界 難治性てんかん患者が含まれていたこと 

他の集団への一般化可能性がないこと 
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表 3-3-7. N01193 試験の詳細[29](再掲) 

文献 ID French2010[29] 

実施場所 ブラジル、インド、メキシコ、米国の 4 ヵ国 41 施設 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 65 歳以下の部分発作(二次性全般化発作を含む)を有するて

んかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 65 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

過去 2 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを

5mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

20mg/日投与する 

ブリーバラセタムを

50mg/日投与する 

比較対照 プラセボ 

試験デザイン 第 IIb 相プラセボ対照二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 プラセボに対するブリーバラセタムの部分発作回数/週の減少率 

主な副次評価項目 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率(ベースラインからの部分発作回数/週の減少率

が 50%以上) 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 共分散分析 

フィッシャーの正確検定 

ロジスティック回帰モデル 

群 ブリーバラセタム

5mg/日＋薬物

療法群 

ブリーバラセタム

20mg/日＋薬

物療法群 

ブリーバラセタム

50mg/日＋薬

物療法群 

プラセボ＋薬物

療法群 

サンプルサイズ 50 52 52 54 

フォローアップ期間 7 週 

年齢 平均年齢: 

32.7 

平均年齢: 

35.3 

平均年齢: 

30.9 

平均年齢: 

33.6 

性別 男性 n(%)： 

30 (60.0%) 

男性 n(%)： 

28 (53.8%) 

 

男性 n(%)： 

28 (53.8%) 

男性 n(%)：  

24 (44.4%) 
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文献 ID French2010[29] 

罹患年数 平均罹患年数: 

16.0 

平均罹患年数: 

22.9 

平均罹患年数:  

19.1 

平均罹患年数: 

21.7 

部分発作の回数 1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.21 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.34 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 1.95 

1 週間あたりの

部分発作回数の

中央値: 2.23 

完全発作消失率 8.0% 7.7% 7.7% 1.9% 

記載なし 

50%レスポンダー

達成率 

32.0% 44.2% 55.8% 16.7% 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 2.7 

[1.0 – 7.0]、

p=0.047 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 4.3 

[1.7 – 10.8]、

p=0.002 

プラセボに対す

るオッズ比

[95%CI]： 7.2 

[2.8 – 18.6]、

p<0.001 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

4.0% 1.9% 1.9% 5.6% 

試験の限界 記載なし 

CI; Confidence Interval. 

 

表 3-3-8. N01276 試験の詳細[30] 

文献 ID Arnold2018[30] 

実施場所 オーストラリア、ベルギー、カナダ、チェコ、ドイツ、スウェーデン、米国の 7 ヵ

国 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 75 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 75 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

過去 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを 50mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 100mg/日投与

する 

比較対照 ヒストリカル・コントロール 

試験デザイン 第 III 相ヒストリカル・コントロール二重盲検ランダム化並行群間比較試験 
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文献 ID Arnold2018[30] 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 ブリーバラセタム 50mg/日群における、ベースライン時点の抗てんかん薬

の漸減開始後 112 日時点での累積離脱率 

主な副次評価項目 ブリーバラセタム 100mg/日群における、終了基準(ベースラインからの部

分発作回数/28 日が 2 倍以上、全般性強直間代発作の発生、等)を満たし

た患者数とその割合 

終了イベントの初回発生までの時間 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 カプランマイヤー法 

群 ブリーバラセタム

50mg/日群 

ブリーバラセタム

100mg/日群 

ヒストリカル・コントロー

ル群 

サンプルサイズ 68 20 記載なし 

フォローアップ期間 16 週 

年齢 平均年齢: 37.7 平均年齢: 43.6 記載なし 

性別 女性 n(%)： 33 

(48.5%) 

女性 n(%)： 8 

(40.0%) 

記載なし 

罹患年数 平均罹患年数: 16.7 平均罹患年数: 25.4 記載なし 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 5.5 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 6.0 

記載なし 

完全発作消失率 該当なし 

50%レスポンダー

達成率 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

記載なし 記載なし 記載なし 

試験の限界 記載なし 

 

表 3-3-9. N01306 試験の詳細[30] 

文献 ID Arnold2018[30] 

実施場所 フランス、ドイツ、ハンガリー、イタリア、スペイン、米国の 6 ヵ国 

登録期間  

対象集団 16 歳以上 75 歳以下の部分発作を有するてんかん患者 

主な選択基準 年齢が 16 歳以上 75 歳以下 

1～2 種類の抗てんかん薬でコントロールできていない 
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文献 ID Arnold2018[30] 

主な除外基準 非運動発作のみを有する 

心因性非てんかん発作を有する 

過去 1 年間にてんかん重積状態を経験 

介入 ブリーバラセタムを 50mg/日投与

する 

ブリーバラセタムを 100mg/日投与

する 

比較対照 ヒストリカル・コントロール 

試験デザイン 第 III 相ヒストリカル・コントロール二重盲検ランダム化並行群間比較試験 

盲検化の方法 二重盲検 

主要評価項目 ブリーバラセタム 50mg/日群における、ベースライン時点の抗てんかん薬

の漸減開始後 112 日時点での累積離脱率 

主な副次評価項目 ブリーバラセタム 100mg/日群における、終了基準(ベースラインからの部

分発作回数/28 日が 2 倍以上、全般性強直間代発作の発生、等)を満たし

た患者数とその割合 

終了イベントの初回発生までの時間 

安全性及び忍容性 

統計解析手法 カプランマイヤー法 

群 ブリーバラセタム

50mg/日群 

ブリーバラセタム

100mg/日群 

ヒストリカル・コントロー

ル群 

サンプルサイズ 68 20 記載なし 

フォローアップ期間 16 週 

年齢 平均年齢: 39.0 平均年齢: 44.3 記載なし 

性別 女性 n(%)： 27 

(57.4%) 

女性 n(%)： 11 

(73.3%) 

記載なし 

罹患年数 平均罹患年数: 16.9 平均罹患年数: 16.1 記載なし 

部分発作の回数 28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 6.5 

28 日あたりの部分発

作回数の中央値: 6.0 

記載なし 

完全発作消失率 該当なし 

50%レスポンダー

達成率 

該当なし 

有害事象による治療

中断率 

記載なし 記載なし 記載なし 

試験の限界 記載なし 
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3.4 システマティックレビューのリサーチクエスチョン(異なる比較対照あるいは単群試験)  

分析対象集団(b)におけるレベチラセタム＋薬物療法に対するブリーバラセタム＋薬物療法の

間接比較を目的としたシステマティックレビューのクリニカルクエスチョンを表 3-4-1 に示す。 

間接比較を目的としたシステマティックレビューは併用療法による治療を受ける部分発作を有す

る成人てんかん患者を対象としたランダム化比較試験の同定を目的とした。 

システマティックレビューは類似の先行研究である Charokopou らの研究をベースとして異な

る比較対照の設定を行った[31]。 

2015 年 9 月 24 日までの海外文献は、Charokopou らのシステマティックレビューの結果を

引用した。それ以外の文献は以下の３つに分け、システマティックレビューを実施した。 

 Charokopou らが実施したシステマティックレビューの検索日(2015 年 9 月 24 日)以降

に公表されていた海外文献(検索 A) 

 Charokopou らが実施したシステマティックレビューに含まれていない、一部の日本で承

認されている抗てんかん薬(クロバザム、クロナゼパム、フェノバルビタール)を対象とした

海外文献(検索 B) 

 Charokopou らが実施したシステマティックレビューに含まれていない国内文献(検索 C) 
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表 3-4-1. 間接比較を目的としたシステマティックレビューのクリニカルクエスチョン（分析対象

集団（b）） 

項目 内容 

患者(Patient) 併用療法による治療を受ける部分発作を有する

成人てんかん患者 

介入(Intervention) ブリーバラセタム＋薬物療法 

レベチラセタム＋薬物療法 

カルバマゼピン＋薬物療法 

エスリカルバゼピン＋薬物療法 

ガバペンチン＋薬物療法 

ラコサミド＋薬物療法 

ラモトリギン＋薬物療法 

オクスカルバゼピン＋薬物療法 

ペランパネル＋薬物療法 

プレガバリン＋薬物療法 

フェニトイン＋薬物療法 

レチガビン＋薬物療法 

トピラマート＋薬物療法 

バルプロ酸＋薬物療法 

ゾニサミド＋薬物療法 

クロバザム＋薬物療法 

クロナゼパム＋薬物療法 

フェノバルビタール＋薬物療法 

比較対照(Comparator) 上記介入のいずれか、またはプラセボ＋薬物療

法 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 

言語 日本語 

英語 

文献検索期間 2024 年 12 月 31 日まで 
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3.5 システマティックレビューの結果 (異なる比較対照あるいは単群試験)  

3.5.1 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準 

3.4 節に示した分析対象集団(b)におけるクリニカルクエスチョンに基づき、システマティックレビ

ューにおける臨床研究の組み入れ基準及び除外基準は表 3-5-1-1 の通りとした。 

 

表 3-5-1-1. 臨床研究の組み入れ基準及び除外基準（分析対象集団（b）） 

項目 組み入れ基準 除外基準 

患者(Patient) 併用療法による治療を受ける

部分発作を有する成人てんか

ん患者 

左記の患者以外 

介入(Intervention) ブリーバラセタム＋薬物療法 

レベチラセタム＋薬物療法 

カルバマゼピン＋薬物療法 

エスリカルバゼピン＋薬物療法 

ガバペンチン＋薬物療法 

ラコサミド＋薬物療法 

ラモトリギン＋薬物療法 

オクスカルバゼピン＋薬物療

法 

ペランパネル＋薬物療法 

プレガバリン＋薬物療法 

フェニトイン＋薬物療法 

レチガビン＋薬物療法 

トピラマート＋薬物療法 

バルプロ酸＋薬物療法 

ゾニサミド＋薬物療法 

クロバザム＋薬物療法 

クロナゼパム＋薬物療法 

フェノバルビタール＋薬物療法 

左記の介入以外 

比較対照(Comparator) 上記介入のいずれか、または

プラセボ＋薬物療法 

左記の介入以外 

アウトカム(Outcome) 完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

左記のアウトカムが報告されて

いない 
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項目 組み入れ基準 除外基準 

研究タイプ(Study type) ランダム化比較試験 左記の研究以外 

言語 日本語 

英語 

左記の言語以外 

公表年 問わない なし 

 

3.5.2 使用したデータベース 

3.2.2 節と同様のデータベースを使用した。 

 

3.5.3 使用した検索式 

詳細な検索式については別添 2 に記載した。 

 

3.5.4 レビューの方法 

3.2.4 節と同様の手順でレビューを実施した。 

採用となった文献において、臨床試験の risk of bias(RoB)の評価を実施した。RoB の評価に

は、表3-5-4-1に示すNICEで推奨されている基準(NICE checklist)に基づいて評価した[32]。 

 

表 3-5-4-1. NICE checklist 

項目 評価方法 

Was randomisation carried out 

appropriately? 

(ランダム化は適切であったか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

Was the concealment of treatment 

allocation adequate? 

(治療の割付けは適切であったか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

Were the groups similar at the 

outset of the study in terms of 

prognostic factors?  

(予後因子となる患者背景は群間で同等であっ

たか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

Were the care providers, 

participants and outcome assessors 

blind to treatment allocation? 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 
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項目 評価方法 

(医師、参加者、評価者は治療の割付けが盲検

化されていたか) 

Were there any unexpected 

imbalances in drop-outs between 

groups? 

(群間で予期せぬ脱落者の不均衡があったか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

Is there any evidence to suggest 

that the authors measured more 

outcomes than they reported? 

(報告されたアウトカムが不十分であることを示

唆するエビデンスがあったか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

Is there any evidence to suggest 

that the authors measured more 

outcomes than they reported? 

(報告されたアウトカムが不十分であることを示

唆するエビデンスがあったか) 

yes, no, not clear, N/A のいずれかで評価 

N/A; Not Applicable. 
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3.5.5 PRISMA フロー図 

分析対象集団(b)におけるシステマティックレビューの PRISMA フロー図を図 3-5-5-1 に示

す。システマティックレビューの結果、70 件の臨床試験が同定された[23]-[29],[33]-[95]。 

 

図 3-5-5-1. PRISMA フロー図 

 
 

 

3.5.6 各臨床試験の概要 

各臨床研究の概要は別添 3 に記載した。 

 

3.5.7 バイアスの評価 

バイアスの評価結果は別添 4 に記載した。 

 

検索 B ： 837 
Embase: 703 
Cochrane: 134 
PreMEDLINE: 0 

検索 C ： 41 
医中誌 Web: 41 

検索 A ： 1,685 
Embase: 937 
Cochrane: 748 
PreMEDLINE: 0 

Charokopou2019[31]
の採用文献： 65 

本レビュー対象文献 ： 2,563 

タイトル/アブストラクトレビュー対象文献 ： 1,766 

本文レビュー対象文献 ： 27 

採用文献 ： 70 

文献重複のため除外 ： 797 

タイトル・抄録にて除外 ： 1,739 
言語不適 ： 0 
研究タイプ不適 ： 1,534 
介入不適 ： 118 
患者不適 ： 85 
アウトカム不適 ： 2 

本文にて除外 ： 22 
言語不適 ： 1 
研究タイプ不適 ： 13 
介入不適 ： 3 
患者不適 ： 2 
アウトカム不適 ： 2 
入手不可： 1 
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3.6 既存データの再解析 [該当する場合のみ] 

該当しない。 

 

3.7 メタアナリシスの詳細  [該当する場合のみ] 

該当しない。 

 

3.8 間接比較やネットワークメタアナリシスの結果  

3.8.1 間接比較の方法 

頻度論的ネットワークメタアナリシスによる統計手法を用いてレベチラセタム＋薬物療法に対す

るブリーバラセタム＋薬物療法の追加的有用性を検討した[96]。 

ネットワークメタアナリシスで推定するアウトカムを表 3-8-1-1 に示す。ネットワークメタアナリシ

スで推定した各治療のオッズ比は P-score(当該治療の部分発作減少効果または安全性が第 1

位となる確率)と合わせてフォレストプロットに図示した。 

 

表 3-8-1-1. ネットワークメタアナリシスで推定したアウトカム 

アウトカム 定義 推定した統計量 

完全発作消失率 治療効果評価時点において一

定期間の部分発作が完全に消

失した患者割合 

オッズ比 

50%レスポンダー達成率 治療効果評価時点において一

定期間の部分発作回数減少率

50%以上を達成した患者割合 

オッズ比 

有害事象による治療中断率 ベースラインから治療効果判

定時点までにいずれかの有害

事象によって治療を中断した患

者割合 

オッズ比 

 

各アウトカムに対する解析結果の妥当性評価のため下記の 4 点について検証を行った。 

 異質性：ネットワークメタアナリシスに組み込んだ試験の異質性の大きさは I2値によっ

て評価した。また、モデル全体の異質性検定による P 値から、ネットワークメタアナリ

シスに用いるモデルを判断した。 

 間接比較への依存度：ネットワークの分割手法を用いてネットワークメタアナリシスの

推定を間接推定と直接推定に分割し、その一致性を評価した。 

 間接比較と直接比較の一致性：各比較を推定するために使用される直接推定と間接

推定の比率、最小並列度(minimal parallelism)及び平均パス長(mean path 
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length)を用いて評価した。 

 出版バイアス：ネットワークメタアナリシスにおける出版バイアスを通常のメタアナリシ

スと同様の統計手法で評価することは困難であるため、ネットワークメタアナリシスに

おける出版バイアスの評価には比較調整済みファネルプロット(comparison-

adjusted funnel plot)を用いた[97]。また、非対称性の検定には Egger の検定を

用いた。比較調整済みファネルプロットを作成する際にはアウトカムの大きさは Chen

らの研究で報告されていた登場年が新しい治療ほど効果が高いことを仮定した[98]。 

 

3.8.2 間接比較に用いた解析ソフトウェア 

統計解析ソフトウェアは を使用した。また、ネットワークメタアナリシスの実行には以下

のパッケージを用いた。 

 統計量の推定及び可視化：{netmeta} パッケージ[99]  

 間接比較への依存度の可視化(各比較を推定するために使用される直接推定と間接推定

の比率)：{dmetar}パッケージ[100]  

 

解析に使用したデータセットは別添 5に記載した。データセットの作成に際し、システマティックレ

ビューで同定された個々の臨床試験において投与量が異なる同一の治療群が設定されていた場

合、イベント数とベースラインの患者数は同一の治療ごとに合計し、臨床試験コードと治療コード

の組み合わせがユニークキーとなるようにシステマティックレビューの抽出情報を統合した。統合

後のデータセットにおいてイベント数が 0 のローデータはオッズ比が計算できないため、イベント

数を 0.5 に補完した。 
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3.8.3 間接比較の結果 

 

3.8.3.1 完全発作消失率 
完全発作消失率のネットワーク図を図 3-8-3-1-1 に示す。完全発作消失率の解析には 52 試

験 54 件の比較が組み込まれた。 

 

図 3-8-3-1-1. ネットワーク図(完全発作消失率) 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, CLB; クロバザム, CZP; クロナゼパム, GBP; ガバペンチ

ン, LCM; ラコサミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, 

PER; ペランパネル, PGB; プレガバリン, PHB; フェノバルビタール, PHT; フェニトイン, RTG; レチガビン, 

TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 
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プラセボ＋薬物療法を基準とした完全発作消失率のフォレストプロットを図 3-8-3-1-2に示す。

異質性の指標である I2値は 0%[95%信頼区間: 0.0%, 35.8%]であり、異質性検定の P 値

は 0.912 を示した。したがって、完全発作消失率の推定には共通効果モデル(common effect 

model)を採用した。また、レベチラセタム＋薬物療法に対するブリーバラセタム＋薬物療法の完

全発作消失率のオッズ比は 1.208[95%信頼区間: 0.457, 3.194]と推定された。 

 

図 3-8-3-1-2. フォレストプロット（完全発作消失率） 

 

 

BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 

P-score; 当該治療の部分発作減少効果または安全性が第 1 位となる確率  

Shiraishi Koichi
ハイライト表示

Shiraishi Koichi
長方形
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完全発作消失率の解析における間接比較の依存度を図 3-8-3-1-3 に示す。プラセボ＋薬物

療法を比較対照とした臨床試験が多数を占めていたため、多くの比較が間接比較の結果に依存

していた。ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における間接比較へ

の依存度は 100%であった。 

ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における平均パス長(mean 

path length)は 2.7 と高い値であり、平均パス長が 2 以上の比較は信頼性が低いとされている

ため、間接比較結果は慎重に解釈されるべきことが示された[100]。 

 

図 3-8-3-1-3. 間接比較の依存度（完全発作消失率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 
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完全発作消失率の解析における間接比較と直接比較の一致性を図 3-8-3-1-4 に示す。単一

の試験が 1 つしかない比較については直接比較と間接比較の推定値に若干の差が生じていた。

複数の試験が組み込まれた比較については間接比較と直接比較の結果に一致性が見られると

考えられた。ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法を直接比較した試験がな

いため、ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における間接比較と直

接比較の一致性は検証できなかった。 

 

図 3-8-3-1-4. 間接比較と直接比較の一致性（完全発作消失率） 

 
LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, PBO; プラセボ, PGB; プレガバリン, TPM; トピラマート. 
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完全発作消失率の比較調整済みファンネルプロットを図 3-8-3-1-5 に示す。Egger 検定の P

値は 0.1142 であり、統計的有意な出版バイアスはないと考えられた。 

 

図 3-8-3-1-5. 比較調整済みファンネルプロット（完全発作消失率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 
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3.8.3.2 50%レスポンダー達成率 
50%レスポンダー達成率のネットワーク図を図 3-8-3-2-1 に示す。完全発作消失率の解析に

は 65 試験 67 件の比較が組み込まれた。 

 

図 3-8-3-2-1. ネットワーク図(完全発作消失率) 

 

BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 
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プラセボ＋薬物療法を基準とした 50%レスポンダー達成率のフォレストプロットを図 3-8-3-2-

2 に示す。 

異質性の指標である I2値は 27.3%[95%信頼区間: 0.0%, 48.3%]であり、異質性検定の

P 値は 0.036 を示した。したがって、50%レスポンダー達成率の推定にはランダム効果モデル

(random effect model)を採用した。また、レベチラセタム＋薬物療法に対するブリーバラセタ

ム＋薬物療法の 50%レスポンダー達成率のオッズ比は 0.787[95%信頼区間: 0.554, 

1.118]と推定された。 

 

図 3-8-3-2-2. フォレストプロット（50%レスポンダー達成率） 

 

 

BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 

P-score; 当該治療の部分発作減少効果または安全性が第 1 位となる確率 

 

  

Shiraishi Koichi
長方形
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50%レスポンダー達成率の解析における間接比較への依存度を図 3-8-3-2-3 に示す。プラ

セボ＋薬物療法を比較対照とした臨床試験が多数を占めていたため、多くの比較が間接比較の

結果に依存していた。ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における

間接比較への依存度は 100%であった。 

ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における平均パス長(mean 

path length)は 2.3 と高い値であり、平均パス長が 2 以上の比較は信頼性が低いとされている

ため、間接比較結果は慎重に解釈されるべきことが示された[100]。 

 

図 3-8-3-2-3. 間接比較の依存度（50%レスポンダー達成率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 
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50%レスポンダー達成率の解析における間接比較と直接比較の一致性を図 3-8-3-2-4 に示

す。全体的に間接比較と直接比較の不一致は生じてなかった。ラモトリギン＋薬物療法とプラセ

ボ＋薬物療法の比較は間接比較によってオッズ比の信頼区間が広がっているため、推定が不安

定であった。プレガバリン＋薬物療法とプラセボ＋薬物療法の比較は組み込まれた試験の異質

性が高いものの間接比較と直接比較の不一致は生じていなかった。ブリーバラセタム＋薬物療法

とレベチラセタム＋薬物療法を直接比較した試験がないため、ブリーバラセタム＋薬物療法とレ

ベチラセタム＋薬物療法の比較における間接比較と直接比較の一致性は検証できなかった。 

 

図 3-8-3-2-4. 間接比較と直接比較の一致性（50%レスポンダー達成率） 

 
GBP; ガバペンチン, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, PBO; プラセボ, PGB; プレガバリン, TPM; 

トピラマート. 
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50%レスポンダー達成率の比較調整済みファンネルプロットを図 3-8-3-2-5 に示す。Egger

検定の P 値は 0.0318 であり、統計的有意な出版バイアスがあると考えられた。 

 

図 3-8-3-2-5. 比較調整済みファンネルプロット（50%レスポンダー達成率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 
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3.8.3.3 有害事象による治療中断率 
有害事象による治療中断率のネットワーク図を図 3-8-3-3-1 に示す。有害事象による治療中

断率の解析には 69 試験 73 件の比較が組み込まれた。 

 

図 3-8-3-3-1. ネットワーク図（有害事象による治療中断率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 
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プラセボ＋薬物療法を基準とした有害事象による治療中断率のフォレストプロットを図 3-8-3-

3-2 に示す。異質性の指標である I2値は 8.8%[95%信頼区間: 0.0%, 34.3%]であり、異質

性検定の P 値は 0.287 を示した。したがって、有害事象による治療中断率の推定には共通効果

モデル(common effect model)を採用した。また、レベチラセタム＋薬物療法に対するブリー

バラセタム＋薬物療法の有害事象による治療中断率のオッズ比は 0.678[95%信頼区間: 

0.397, 1.158]と推定された。 

 

図 3-8-3-3-2. フォレストプロット（有害事象による治療中断率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 

P-score; 当該治療の部分発作減少効果または安全性が第 1 位となる確率 

 

  

Shiraishi Koichi
長方形
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有害事象による治療中断率の解析における間接比較への依存度を図3-8-3-3-3に示す。プラ

セボ＋薬物療法をコントロール群とした臨床試験が多数を占めていたため、多くの比較が間接比

較の結果に依存していた。ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較にお

ける間接比較への依存度は 100%であった。 

ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較における平均パス長(mean 

path length)は 2.5 と高い値であり、平均パス長が 2 以上の比較は信頼性が低いとされている

ため、間接比較結果は慎重に解釈されるべきことが示された[100]。 

 

図 3-8-3-3-3. 間接比較への依存度（有害事象による治療中断率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 
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有害事象による治療中断率の解析における間接比較と直接比較の一致性を図 3-8-3-3-4 に

示す。複数の比較に間接比較と直接比較の不一致が生じていた。トピラマート＋薬物療法とバル

プロ酸＋薬物療法の比較において間接比較をすることで信頼区間が発散し、推定が不安定にな

っていた。同様にオクスカルバゼピン＋薬物療法とプラセボ＋薬物療法の比較、及びゾニサミド＋

薬物療法とプラセボ＋薬物療法の比較において間接比較をした際に推定値に大きな変化はない

ものの信頼区間が拡大していた。ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法を直

接比較した試験がないため、ブリーバラセタム＋薬物療法とレベチラセタム＋薬物療法の比較に

おける間接比較と直接比較の一致性は検証できなかった。 
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図 3-8-3-3-4. 間接比較と直接比較の一致性（有害事象による治療中断率） 

 
CBZ; カルバマゼピン, GBP; ガバペンチン, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼ

ピン, PBO; プラセボ, PGB; プレガバリン, TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 
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有害事象による治療中断率の比較調整済みファンネルプロットを図3-8-3-3-5に示す。Egger

検定の P 値は 0.1911 であり、統計的有意な出版バイアスはないと考えられた。 

 

図 3-8-3-3-5. 比較調整済みファンネルプロット（有害事象による治療中断率） 

 
BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペンチン, LCM; ラコ

サミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセボ, PER; ペランパ

ネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, VPA; バルプロ酸, ZNS; ゾニサミド. 
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3.8.4 間接比較の感度分析 

ネットワークメタアナリシスの妥当性の検証として表 3-8-4-1 に示す感度分析を実施した。 

 

表 3-8-4-1. ネットワークメタアナリシスの感度分析 

感度分析の概要 セノバメイト(Cenobamate)+薬物療法を含めた解析 

感度分析を実施した理由 

セノバメイトは部分発作を有するてんかん治療薬として既に海

外で上市されおり、今後日本での上市が想定されるが、3.4

節のシステマティックレビューにおいてスコープ外の治療であ

るためネットワークメタアナリシスに組み込まれていない。 

基本分析に追加した臨床試験 
 YKP3089C013 試験; NCT01397968[101] 

 YKP3089 試験; NCT01397968[102] 

基本分析から除外した臨床試験 なし 

感度分析の対象としたアウトカム 

 完全発作消失率 

 50%レスポンダー達成率 

 有害事象による治療中断率 

 

感度分析におけるプラセボ＋薬物療法を基準とした各アウトカムのフォレストプロットを図 3-8-

4-1 から図 3-8-4-3 に示す。 

 

  

Shiraishi Koichi
長方形
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図 3-8-4-1. フォレストプロット（完全発作消失率） 

 

BRV; ブリーバラセタム, CBZ; カルバマゼピン, CNB; セノバメイト, ESL; エスリカルバゼピン, GBP; ガバペ

ンチン, LCM; ラコサミド, LEV; レベチラセタム, LTG; ラモトリギン, OXC; オクスカルバゼピン, PBO; プラセ

ボ, PER; ペランパネル, PGB; プレガバリン, RTG; レチガビン, TPM; トピラマート, ZNS; ゾニサミド. 

P-score; 当該治療の部分発作減少効果または安全性が第 1 位となる確率 

 

  

Shiraishi Koichi
長方形

Shiraishi Koichi
ハイライト表示
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図 3-8-4-2. フォレストプロット（50%レスポンダー達成率） 
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図 3-8-4-3. フォレストプロット（有害事象による治療中断率） 
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レベチラセタム+薬物療法を基準とした場合のブリーバラセタム+薬物療法のオッズ比は表 3-

8-4-2 の通りであり、基本分析とほぼ同様の結果が得られた。 

 

表 3-8-4-2. 基本分析と感度分析の比較 

アウトカム 

レベチラセタム+薬物療法を基準とした場合のブリーバラセタム

+薬物療法のオッズ比[95%信頼区間] 

基本分析 感度分析 

完全発作消失率 
1.208 

[0.457, 3.194] 

1.208 

[0.457, 3.194] 

50%レスポンダー達成率 
0.787 

[0.554, 1.118] 

0.787 

[0.555, 1.116] 

有害事象による治療中断率 
0.678 

[0.397, 1.158] 

0.678 

[0.397, 1.158] 
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3.9 追加的有用性の有無に関する評価 

分析対象集団(a)におけるブリーバラセタムの追加的有用性の有無に関する評価を表 3-9-1

に、分析対象集団(b)におけるブリーバラセタム＋薬物療法の追加的有用性の有無に関する評

価を表 3-9-2 に示す。 

 

表 3-9-1. 追加的有用性の有無に関する評価（分析対象集団（a）） 

項目 内容 

分析対象集団 単剤療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんかん患者 

評価対象技術 ブリーバラセタム 

比較対照技術 レベチラセタム 

アウトカム 

完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

追加的有用性の有無 

□ 追加的有用性が示されている  

□ 追加的有用性が示されていない  

□ 「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  

■  その他(評価に足る臨床試験が存在せず、追加的有用性の判断ができ

ない) 

判断の根拠となったデ

ータ 

□ RCT のメタアナリシス □ 単一の RCT 

□ 前向きの比較観察研究 □ RCT の間接比較 

□ 単群試験の比較 ■ その他(データなし) 

追加的有用性の有無

を判断した理由 

システマティックレビューの結果、採用文献は 0 件であったものの、ブリーバ

ラセタムによる単剤療法を評価したランダム化比較試験はヒストリカル・コント

ロールを用いた 2 試験同定され、いずれも試験完了前に中止となったことか

ら現時点のエビデンスをもって追加的有用性を判断することは困難であると

判断した。 

RCT; Randomized clinical trial. 
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表 3-9-2. 追加的有用性の有無に関する評価（分析対象集団（b）） 

項目 内容 

分析対象集団 併用療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんかん患者 

評価対象技術 ブリーバラセタム＋薬物療法 

比較対照技術 レベチラセタム＋薬物療法 

アウトカム 

完全発作消失率 

50%レスポンダー達成率 

有害事象による治療中断率 

追加的有用性の有無 

■  追加的有用性が示されている  

□ 追加的有用性が示されていない  

□ 「効果が劣る」あるいは「同等とはみなせない」  

□ その他(                 ) 

判断の根拠となったデ

ータ 

□ RCT のメタアナリシス □ 単一の RCT 

□ 前向きの比較観察研究 ■ RCT の間接比較 

□  単群試験の比較 □ その他(   ) 

追加的有用性の有無

を判断した理由 

併用療法による治療を受ける部分発作を有する成人てんかん患者を対象とし

たランダム化比較試験を用いた間接比較の結果、レベチラセタム＋薬物療法

に対するブリーバラセタム＋薬物療法の完全発作消失率のオッズ比は

1.208 であった。また、有害事象による治療中断率のオッズ比は 0.678 で

あった。このことから、ブリーバラセタム＋薬物療法はレベチラセタム＋薬物

療法に対して長期的に安全かつ効果的に治療を継続できるという臨床的課

題を満たし、QOL の向上を含めた「てんかん治療における真の治療目標」の

達成を実現できることから、追加的有用性ありと判断した (本報告書 5.1.3

節を参照)。 

RCT; Randomized clinical trial. 
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4. 分析方法の詳細 
分析対象集団（a）は評価に足る臨床試験が存在せず、追加的有用性が判断できないため分析

不能とした。そのため、以降は分析対象集団（b）における分析方法について記載した。 

 

4.1 分析方法 

4.1.1 想定する当該疾患の治療プロセス 

本分析で想定する治療プロセスを以下に示す。 

 レベチラセタムを除くいずれかの抗てんかん薬による単剤療法が無効となり、レベチラセタ

ムによる合理的多剤併用療法(レベチラセタム+薬物療法)を開始する。 

 レベチラセタム+薬物療法では 1つ以上の抗てんかん薬を併用し、長期の治療の仮定でレ

ベチラセタムに併用される抗てんかん薬の切り換えを行う。 

 いずれかの理由(部分発作発生回数の増加、有害事象の発生等)によってレベチラセタム

を中止した場合は、レベチラセタムを除く抗てんかん薬による薬物療法を継続する。 

 外科的な治療(迷走神経刺激療法、外科手術等)はレベチラセタム+薬物療法を中止した

後に実施が検討される。 

以上の治療プロセスにおいてレベチラセタムにブリーバラセタムが代替されることを想定する。 

 

4.1.2 費用対効果の算出方法 

本分析ではマルコフモデルを構築し、ブリーバラセタム+薬物療法の費用対効果を評価した。分

析モデルの構造を図 4-1-2-1 に示す。 

 

図 4-1-2-1. 分析モデルの構造 

 

マルコフモデルの健康状態はてんかん治療の臨床試験のエンドポイントとして用いられる部分

発作の減少率によって層別化した。また、ブリーバラセタム及びレベチラセタムを中止した後の治
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療は多岐に渡り、適切に構造化することが困難であるため後治療の健康状態として定義した。 

分析対象集団の分析開始時の健康状態は非レスポンダーとした。ブリーバラセタム+薬物療法

またはレベチラセタム+薬物療法の治療を開始し、治療効果(ベースラインからの部分発作回数

の減少率が 50%以上)が認められた集団は治療を継続した。治療効果が認められない、または

有害事象による治療の中断が発生した集団はブリーバラセタムまたはレベチラセタムによる治療

を中止し、治療の切り換えを行った。ブリーバラセタム+薬物療法またはレベチラセタム+薬物療

法の治療効果が認められた集団においては長期間の治療を継続する過程でいずれかの理由に

よって一定割合の集団がブリーバラセタムまたはレベチラセタムによる治療を中断することとした。 

生存中の全ての健康状態で死亡を考慮した。 

 

4.1.3 モデルで使用した仮定 

分析モデルに使用した仮定を表 4-1-3-1 に示す。 

 

表 4-1-3-1. 分析モデルに使用した仮定 

項目 内容 

治療効果  ブリーバラセタムまたはレベチラセタムを含む合理的多剤併用療法

による治療効果の判定は とした。 

 の部分発作回数の減少率はそれ以降変わらないこととし

た。 

 で部分発作の減少率が 50%に達しない場合は後治療

に切り換えることとした。 

有害事象による治療

の中断 

 ブリーバラセタムまたはレベチラセタムを含む合理的多剤併用療法

は有害事象による治療の中断が発生することとした。 

 有害事象による治療の中断は で発生することとした。 

 有害事象による治療の中断が発生した場合はブリーバラセタムまた

はレベチラセタムによる治療は中止し、後治療に切り換えることとし

た。 

維持治療の中断  50%レスポンダー及び完全発作消失の健康状態では維持治療中

に一定確率で治療を中断することとした。 

 50%レスポンダー及び完全発作消失の中断率は同一とした。 

後治療  分析モデルの不確実性を最小化するため、分析対象技術及び比較

対照技術を含まない合理的多剤併用療法、迷走神経刺激療法、外

科手術等によって発生する費用及び獲得できる効果は計上しないこ

ととした。 
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死亡率  完全発作消失を達成した患者は完全発作消失を達成していない患

者よりも生存予後が良いこととした。 

 

4.1.4 モデルで使用した健康状態の定義 

分析モデルで使用した健康状態の定義を表 4-1-4-1 に示す。 

 

表 4-1-4-1. 分析モデルに使用した健康状態の定義 

健康状態 定義 

非レスポンダー ベースラインからの部分発作発生回数の減少率が 50%未満 

50%レスポンダー ベースラインからの部分発作発生回数の減少率が 50%以上 100%未

満 

完全発作消失 ベースラインからの部分発作発生回数の減少率が 100% 

後治療 ブリーバラセタムまたはレベチラセタムが含まれない合理的多剤併用療

法、迷走神経刺激療法、外科手術等によって治療される健康状態 

死亡 いずれかの理由によって患者が死亡した状態 

 

4.2. 分析で使用したパラメータ 

分析モデルで使用したパラメータを表 4-2-1 に示す。 

 

表 4-2-1. 分析モデルで使用したパラメータ 

変数名 値 範囲 確率分布 設定根拠 

患者背景 

年齢(歳)  ±20%  
正規分布 

 
EP0083 試験 

（日本人 97 名のサ

ブグループデータ） 性別(男性割合)  ±20% 
 

 

ベータ分布 

 

有効性と安全性 

ブリーバラセタム+薬物療法 

完全発作消失率の

オッズ比 
1.208 95%CI 

0.457 – 

3.194 

対数正規分布 

 ネットワークメタアナリ

シス(3.8 節) 50%レスポンダー

達成率のオッズ比 
0.787 95%CI 

0.554 – 

1.118 

対数正規分布 
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有害事象による治

療の中断率のオッ

ズ比 

0.678 95%CI 
0.397 – 

1.158 

対数正規分布 

 

レベチラセタム+薬物療法 

完全発作消失率  95%CI 
 

 

ベータ分布 

 

ネットワークメタアナリ

シス(3.8 節) 

50%レスポンダー

達成率 
 95%CI 

 

 

ベータ分布 

 

有害事象による治

療の中断率 
 95%CI 

 

 

ベータ分布 

 

長期予後 

維持治療の累積継続率 

ブリーバラセタム+

薬物療法(3 年時

点) 

 ±20% 
 

 

ベータ分布 

 
Brandt2023 [103] 

レベチラセタム+薬

物療法(1 年時点) 
 ±20% 

 

 

ベータ分布 

(  
Chen2023[104] 

てんかん患者の死亡リスク 

完全発作消失を達

成していない健康状

態 

 95%CI  
対数正規分布 

 
Neligan2011[105] 

完全発作消失を達

成した健康状態 
 95%CI  

対数正規分布 

 
Fazel2013[106] 

一般死亡率 
性年齢調

整死亡率 
--- --- --- 

令和 5 年簡易生命

表[107] 

健康状態の QOL 値 

完全発作消失 0.899 ±20% 
0.719 – 

1.000 

ベータ分布 

(α=9.20,β=1.03) 

Kang2014[108] 50%レスポンダー 0.493 ±20% 
0.394 – 

0.592 

ベータ分布 

(α=50.21,β=51.63) 

非レスポンダー 0.303 ±20% 
0.242 – 

0.364 

ベータ分布 

(α=69.40,β=159.64) 

薬剤費用(円)/3 ヵ月 

ブリーバラセタム 
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1 サイクル目  --- --- --- 
添付文書[109] 

2 サイクル目以降  --- --- --- 

レベチラセタム      

1 サイクル目  --- --- --- データベース解析 

(別添 6) 2 サイクル目以降  --- --- --- 

併用薬 28,733 ±20% 
22,987 – 

34,480 

ガンマ分布 

(α=100.00,β=287.33) 

データベース解析 

(別添 6) 

管理費用(円)/3 ヵ月 

完全発作消失を達

成した健康状態 
  

 

 

ガンマ分布 

 
専門医意見 

完全発作消失を達

成していない健康状

態 

  
 

 

ガンマ分布 

 
専門医意見 

割引率 

費用と効果の割引

率 
0.02 ±0.02 0 – 0.04 --- 

分析ガイドライン

[22] 

CI; Confidence Interval, QOL; Quality of Life. 

 

4.2.1 有効性･安全性等のパラメータの詳細 

分析モデルに設定した追加的有用性に関するパラメータを表 4-2-1-1 に示す。ネットワークメタ

アナリシスで推定されたブリーバラセタム+薬物療法に対するレベチラセタム+薬物療法のオッズ

比を基準となるレベチラセタムの確率に乗じることでブリーバラセタム+薬物療法の確率を算出し

た。 

 

表 4-2-1-1. 追加的有用性に関するパラメータ 

アウトカム オッズ比* 
ブリーバラセタム+薬物

療法 

レベチラセタム+薬物療

法 

完全発作消失率 1.208   

50%レスポンダー達成率 0.787   

有害事象による治療中断率 0.678   
*レベチラセタム+薬物療法に基準とした場合のブリーバラセタム+薬物療法のオッズ比 

 

分析モデルに設定した維持治療の継続率に関するパラメータの詳細を表4-2-1-2に示す。ブリ

ーバラセタム+薬物療法の維持治療継続率は日本におけるリアルワールドデータが十分に蓄積
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されていないため、ブリーバラセタムに関する臨床試験のフォローアップ解析の結果を使用した。 

また、レベチラセタム+薬物療法の維持治療継続率は日本で行われたデータベース研究で報告

された結果を使用した。この研究では JMDCデータベースを使用し、2016年8月3日から2019

年 10 月 31 日の患者コホートを用いて日本における抗てんかん薬の治療継続率を推定した。 

これらのパラメータの 95%信頼区間はベースラインの患者数と維持治療の累積継続率から二

項分布を仮定して算出した。 

 

表 4-2-1-2. 維持治療の継続率に関するパラメータ 

アウトカム 
ベースライン

の患者数 
維持治療の累積継続率 引用 

ブリーバラセタム+薬物療法 740  
Brandt20

23[103] 

レベチラセタム+薬物療法 530  
Chen202

3[104] 

 

分析モデルに設定したてんかん患者の死亡リスクに関するパラメータの詳細を表4-2-1-3に示

す。完全発作消失未達成の場合の死亡リスクには英国で行われた前向きコホート研究で推定さ

れた標準化死亡比を使用した。また、完全発作消失を達成した場合の死亡リスクにはてんかん患

者における外的要因(自殺、交通事故、その他のアクシデント)による死亡率を推定した研究から

算出した相対リスクを使用した。 

分析モデルでは死亡リスクを性年齢調整死亡率[107]に乗じることで患者の健康状態と年齢に

よる死亡率の調整を行った。 

 

表 4-2-1-3. てんかん患者の死亡リスクに関するパラメータ 

健康状態 指標 推定値 
95%信頼区間 

引用 
下限値 上限値 

完全発作消失を達成

していない健康状態 

一般人口に対するてんか

んの標準化死亡比 
   

Neligan2

011[105

] 

完全発作消失を達成

した健康状態 

 一般人口に対するてん

かんの外的要因による死

亡の相対リスク 

   
Fazel201

3[106] 
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4.2.2 分析で使用した QOL 値の詳細  

分析モデルで使用した QOL 値の詳細を表 4-2-2-1 に示す。本分析では韓国で実施された

QOL 値調査の研究の結果を引用した。この研究では表 4-2-2-2 に示す健康状態を定義し、合

理的多剤併用療法による部分発作回数の減少または消失における QOL 値を定量化した。 

 

表 4-2-2-1. 分析モデルで使用した QOL 値の詳細 

健康状態 QOL 値 測定国 測定した集団 使用した尺度 測定者数 引用 

完全発作消失 0.899 

韓国 
16 歳以上の

一般人 

タイムトレード

オフ法 
300 人 

Kang2014

[108] 
50%レスポンダー 0.493 

非レスポンダー 0.303 

QOL; Quality of Life. 

 

表 4-2-2-2. タイムトレードオフ法における健康状態の定義（Kang2014[108]） 

(1) ベースラインにおける

部分発作の症状につ

いて 

以下に示すてんかんの健康状態をイメージして下さい。 

- あなたは最初に胃に吐き気のような不快感を伴うかもしれませ

ん。てんかん発作が生じると突然意識を失って倒れて体は硬

直し、顔・腕・足が震えます。 

- てんかん発作は 1 分から 5 分継続します。回復後は意識を失

った時に何が起こったのか思い出すことができません。その時

にあなたは無力感、頭痛、恐怖を感じます。 

てんかん発作が発生

しない日常生活 

- てんかん発作が起こらなければ通常の生活(学校、仕事、運動

や旅行などの活動)を続けることができます。 

- あなたはうつ病の併発(てんかん患者の 3 人に 1 人)や不安を

感じる(てんかん患者の 10%から 25%)可能性があります。 

- 医師から運転可能の診断がなければ車の運転ができません。

(抗てんかん薬を服用して最後の発作から 2 年以上発作がな

い場合に運転できます) 

(2) あなたの最初の健康

状態 

- あなたは部分発作を有するてんかん患者です。 

- 10 年以上 2 種類以上の抗てんかん薬を毎日服用していま

す。 

- 月に 10 回以上のてんかん発作が起きます。 
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(3) てんかん発作が減少

した健康状態 

- あなたは部分発作を有するてんかん患者です。 

- 10 年以上 2 種類以上の抗てんかん薬を毎日服用していま

す。 

- 月に 5 回未満のてんかん発作が起きます。 

(4) てんかん発作が消失

した健康状態 

- あなたは部分発作を有するてんかん患者です。 

- 10 年以上 2 種類以上の抗てんかん薬を毎日服用していま

す。 

- てんかん発作が消失しています(完全発作消失の達成)。 

 

4.2.3 費用のパラメータの詳細 

薬剤費用の詳細を表 4-2-3-1 と表 4-2-3-2 に示す。ブリーバラセタムの 1 日あたり投与量は

添付文書で投与可能な最大量を設定し、レベチラセタムの 1 日あたり投与量はレセプトデータ解

析で推定された個々の症例における最大投与量の中央値を設定した(別添 6 参照)。また、レベ

チラセタムに併用される抗てんかん薬の種類と併用率についてもレセプトデータ解析で推定し、そ

れぞれの併用薬の 1 日あたりの薬剤費用と併用率を乗じて足し合わせることによってレベチラセ

タムに併用される薬物療法の 1 日あたりの平均的な薬剤費用を算出した。 

 

表 4-2-3-1. 基準薬の薬剤費用 

基準薬 投与量 規格 薬価 投与量 薬剤費用 引用 

ブリーバラセタム 200mg/日* ブリィビアクト錠 50mg 609.3 円 4 錠/日 2,437 円/日 添付文書 

レベチラセタム 1000mg/日† イーケプラ錠 500mg 112.9 円 2 錠/日 226 円/日 別添 6 

*個々の症例における最大投与量の中央値を設定した。 

†添付文書で投与可能な最大投与量を設定した。 
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表 4-2-3-2. 併用薬の薬剤費用 

併用薬 投与量 規格 薬価 投与量 薬剤費用 併用率* 

カルバマゼピン 600mg/日 テグレトール錠 200mg 7.7 円 3 錠/日 23 円/日  

クロナゼパム 6 mg/日 リボトリール錠 2mg 13.2 円 3 錠/日 40 円/日  

バルプロ酸ナトリウム 800 mg/日 デパケン錠 200mg 10.4 円 4 錠/日 42 円/日  

フェニトイン 200 mg/日 アレビアチン錠 100mg 12.9 円 2 錠/日 26 円/日  

フェノバルビタール --- 複合アレビアチン配合錠 14.6 円 2 錠/日 29 円/日  

ガバペンチン 1600 mg/日 ガバペン錠 400mg 40.9 円 4 錠/日 164 円/日  

クロバザム 20 mg/日 マイスタン錠 10mg 24.8 円 2 錠/日 50 円/日  

ゾニサミド 400 mg/日 エクセグラン錠 100mg 15.0 円 4 錠/日 60 円/日  

トピラマート 300 mg/日 トピナ錠 100mg 76.1 円 3 錠/日 228 円/日  

ラモトリギン 200 mg/日 ラミクタール錠 100mg 72.6 円 2 錠/日 145 円/日  

ペランパネル水和物 8 mg/日 フィコンパ錠 4mg 319.7 円 2 錠/日 639 円/日  

ラコサミド 200 mg/日 ビムパット錠 100mg 355.5 円 2 錠/日 711 円/日  

合計     315 円/日 --- 

*併用率の算出方法の詳細は別添 6 を参照。 

 

管理費用の詳細を表 4-2-3-3 に示す。てんかん治療に関わる管理費用は標準的な診療プロ

セスに基づき積み上げで算定した。関連する資源消費項目と消費量についてはてんかん治療に

精通する専門医 3 名に対してインタビューを実施し同定した。 

本分析における費用の算出には 2025 年 4 月時点の診療報酬点数及び薬価を使用した。 
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表 4-2-3-3. てんかん治療の管理費用 

項目 診療報酬 点数 

完全発作消失を達成した健康状態 完全発作消失を達成していない健康状態 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 回 月数 回 月数 

外来診療 Ａ００２ 外来診療料 76 1.0   100%  1.0   100%  

医学管理等 
Ｂ００１_６ てんかん指導料 250 1.0   100%  1.0   100%  

Ｂ００１_２ 特定薬剤治療管理料 470 1.0   100%  1.0   100%  

生理機能検査 

Ｄ２３５ 脳波検査(過呼吸、光及び音刺激

による負荷検査を含む。) 
720 1.0   100%  1.0   100%  

１ 四肢単極誘導及び胸部誘導を含む最

低 12 誘導 
130 0.0   0%  0.0   0%  

画像診断 

CT 900 0.0   0%  0.0   0%  

MRI 1330 1.0   100%  0.7   67%  

SPECT 1800 0.0   0%  0.0   0%  

PET 7625 0.0   0%  0.0   0%  

Ｅ２０３ コンピューター断層診断 450 1.0   100%  0.7   67%  

電子画像管理加算 120 1.0   100%  0.7   67%  

臨床検査 

Ｄ０００ 尿中一般物質定性半定量検査 26 0.0   0%  0.0   0%  

Ｄ００２ 尿沈渣(鏡検法) 27 0.0   0%  0.0   0%  

Ｄ０２６ 検体検査判断料 

１ 尿・糞便等検査判断料 
34 0.0   0%  0.0   0%  

Ｄ００５ 血液形態・機能検査 15 1.0   100%  1.0   100%  

Shiraishi Koichi
長方形
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項目 診療報酬 点数 

完全発作消失を達成した健康状態 完全発作消失を達成していない健康状態 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 回 月数 回 月数 

３ 血液浸透圧、好酸球(鼻汁・喀痰)、末

梢血液像(自動機械法) 

Ｄ００５ 血液形態・機能検査 

５ 末梢血液一般検査 
21 1.0   100%  1.0   100%  

Ｄ００５ 血液形態・機能検査 

９ ヘモグロビンＡ１ｃ(ＨｂＡ１ｃ) 
49 1.0   100%  1.0   100%  

Ｄ０２６ 検体検査判断料 

３ 血液学的検査判断料 
125 1.0   100%  1.0   100%  

Ｄ００７ 血液化学検査 

イ ５項目以上７項目以下 
93 1.0   100%  1.0   100%  

Ｄ０２６ 検体検査判断料 

４ 生化学的検査(Ⅰ)判断料 
144 1.0   100%  1.0   100%  

Ｄ０１５ 血漿蛋白免疫学的検査 

１ Ｃ反応性蛋白(ＣＲＰ)定性、Ｃ反応性蛋

白(ＣＲＰ) 

16 0.0   0%  0.0   0%  

Ｄ０２６ 検体検査判断料 

６ 免疫学的検査判断料 
144 0.0   0%  0.0   0%  

Ｄ４００ 血液採取(１日につき) 

１ 静脈 
40 1.0   100%  1.0   100%  
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項目 診療報酬 点数 

完全発作消失を達成した健康状態 完全発作消失を達成していない健康状態 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 

実施頻度 
回数/月 

実施割

合 

費用

(円)/月 回 月数 回 月数 

心理検査 

発達/知能検査 450 1.0   22%  0.7   17%  

人格検査 280 1.0   22%  0.7   17%  

認知機能検査 80 1.0   22%  0.7   17%  

合計       9,433     4,065 

CRP; C-reactive Protein, CT; Computed Tomography, MRI; Magnetic Resonance Imaging, PET; Positron Emission Tomography, SPECT; Single Photon Emission 

Computed Tomography. 

 

 

 

  

Shiraishi Koichi
ハイライト表示

Shiraishi Koichi
ハイライト表示

Shiraishi Koichi
ハイライト表示
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5. 分析結果 
 

5.1 基本分析(費用対効果評価専門組織で決定された分析枠組みによる分析)の結果 

 

･ 実施した分析（分析対象集団（a）） 

□ 費用効果分析 (増分費用効果比を算出する) 

□ 費用最小化分析 (効果は同等として費用を比較する) 

■ その他(評価に足る臨床試験が存在しないため、追加的有用性の判断ができず分析不能) 

 

･ 実施した分析（分析対象集団（b）） 

■ 費用効果分析 (増分費用効果比を算出する) 

□ 費用最小化分析 (効果は同等として費用を比較する) 

□ その他(                                     ) 

 

5.1.1 基本分析の増分費用、増分効果、増分費用効果比 

分析対象集団(b)における基本分析の結果と費用の内訳を表 5-1-1-1 と表 5-1-1-2 にそれ

ぞれ示す。生涯におけるブリーバラセタム+薬物療法とレベチラセタム+薬物療法の費用はそれ

ぞれ 1,770,057 円と 290,572 円と推計された。また、生涯におけるブリーバラセタム+薬物療

法とレベチラセタム+薬物療法の獲得 QALY はそれぞれ 0.994QALY と 0.520QALY と推計さ

れた。これらのことより、ブリーバラセタム+薬物療法の増分費用は 1,479,484 円、増分効果は

0.475QALY であった。したがって、レベチラセタム+薬物療法に対するブリーバラセタム+薬物

療法の ICER は 3,117,465 円/QALY であり ICER の基準額である 500 万円/QALY を下回っ

た。 

 

表 5-1-1-1. 基本分析の結果（分析対象集団（b）） 

 治療 費用(円) 増分費用(円) 
効果 

(QALY) 

増分効果 

(QALY) 

ICER 

(円/QALY) 

ブリーバラセタム

+薬物療法 
1,770,057 1,479,484 0.994 0.475 3,117,465 

レベチラセタム+

薬物療法 
290,572 --- 0.520 --- --- 

ICER; Incremental Cost-Effectiveness Ratio, QALY; Quality-Adjusted Life Year. 
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表 5-1-1-2. 基本分析における費用の内訳（分析対象集団（b）） 

健康状態 費用の内訳 
ブリーバラセタム

+薬物療法 

レベチラセタム+

薬物療法 
差 

非レスポンダー 

基準薬の薬剤費用   201,928 

併用薬の薬剤費用   0 

管理費用   0 

50%レスポンダー 

基準薬の薬剤費用   638,325 

併用薬の薬剤費用   28,186 

管理費用   27,759 

完全発作消失 

基準薬の薬剤費用   518,880 

併用薬の薬剤費用   45,216 

管理費用   19,190 

合計 1,770,057 290,572 1,479,484 

 

5.1.2 感度分析 

 

一元感度分析 
分析対象集団(b)における一元感度分析の結果を表 5-1-2-1 と図 5-1-2-1 に示す。一元感

度分析の実施にあたり、各変数の 95%信頼区間が得られない変数は基本値の-/+20%を範囲

として設定した。ICER の変動範囲は 1,688,420 円/QALY から 4,666,822 円/QALY であり、

全ての変数の下限値と上限値において ICER は 500 万円/QALY を下回った。 

 

表 5-1-2-1. 一元感度分析結果（分析対象集団（b）） 

順

位 
パラメータ 範囲 下限値 上限値 

下限値 

ICER 

上限値 

ICER 

1 完全発作消失率のオッズ比  95%CI 0.457 3.194 4,666,822 1,688,420 

2 50%レスポンダー達成率のオ

ッズ比 
95%CI 0.554 1.118 3,731,880 2,800,254 

3 完全発作消失の QOL 値 ±20% 0.719 1.000 3,663,506 2,876,618 

4 レベチラセタム+薬物療法の維

持治療累積継続率(1 年時点) 
95%CI   2,872,245 3,488,791 

5 ブリーバラセタム+薬物療法の

維持治療累積継続率(3 年時

点) 

95%CI   3,427,241 2,873,817 
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順

位 
パラメータ 範囲 下限値 上限値 

下限値 

ICER 

上限値 

ICER 

6 50%レスポンダーの QOL 値 ±20% 0.394 0.592 3,284,831 2,966,327 

7 割引率 ±0.02 0 0.04 2,960,137 3,278,171 

8 レベチラセタム+薬物療法の完

全発作消失率 
95%CI   3,272,688 2,975,743 

9 有害事象による治療中断率の

オッズ比 
95%CI 0.397 1.158 3,055,543 3,236,603 

10 レベチラセタム+薬物療法の

50%レスポンダー達成率 
95%CI   3,075,461 3,156,291 

CI; confidence interval, ICER; Incremental Cost-Effectiveness Ratio, QOL; Quality of Life. 

 

図 5-1-2-1. トルネード図（分析対象集団（b）） 

 
ICER; Incremental Cost-Effectiveness Ratio, QALY; Quality-Adjusted Life Year, QOL; Quality of Life. 

  

Shiraishi Koichi
長方形

Shiraishi Koichi
長方形

Shiraishi Koichi
長方形

Shiraishi Koichi
長方形
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確率的感度分析 
分析モデルで使用した各パラメータの不確実性が分析結果の妥当性に与える影響を検討する

ため、確率的感度分析を実施した。確率的感度分析の実施にあたり、モデルに設定したパラメー

タに確率分布を割り当て、1,000 回のモンテカルロシミュレーションを実施した。各パラメータの確

率分布は、表 5-1-2-2 に示す確率分布の種類にそれぞれ従うものとした。 

各パラメータの分散に関する統計学的情報が利用可能でない場合は、基本設定値の10%値を

標準誤差として理論分布を作成した。 

 

表 5-1-2-2. パラメータの確率分布の設定 

 パラメータの種類 確率分布 

患者年齢 正規分布 

確率パラメータ ベータ分布 

比率パラメータ 対数正規分布 

QOL 値 ベータ分布 

QOL; Quality of Life. 

 

確率的感度分析の分析結果を図 5-1-2-2と図5-1-2-3に示す。ICERの基準値(支払い意思

額)を 500 万円とした場合におけるブリーバラセタム+薬物療法の費用対効果が良好と判断され

る確率は 73.4%であった。 
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図 5-1-2-2. 費用効果平面（分析対象集団（b）） 

 
QALY; Quality-Adjusted Life Year. 

 

図 5-1-2-3. 費用効果受容曲線（分析対象集団（b）） 
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5.1.3 分析の妥当性の検討 

 

＜ブリーバラセタム+薬物療法の追加的有用性について＞ 

ネットワークメタアナリシスによりブリーバラセタムはレベチラセタムよりも高率（オッズ比：1.208）

で完全発作消失を達成できることが明らかとなった。（ネットワークメタアナリシスの結果参照）。ま

た、実臨床におけるデータによると、994 人の患者が対象となり 1 年間の観察期間においてブリ

ーバラセタムを投与された 142 人（14.3％）が持続的な完全発作消失を達成できた[110]。

50％レスポンダー達成率では、ブリーバラセタムはレベチラセタムに対し、点推定値でわずかに

劣っていたが、50%レスポンダー達成率の解釈は特に慎重な解釈が必要である。「ベースライン

から 50%以上の部分発作回数の減少」と広く定義されたアウトカムであり、部分発作がどの程度

減少したかについては個人差が大きいと考えられる。また、異質性検定の結果からも高い異質性

が示されており（本報告書 3.8.3.2 節参照）、これをもってレベチラセタムと比較してブリーバラセ

タムの部分発作減少効果が劣るとは言えない。 

 

てんかん患者や介護者にとっては、発作回数の減少よりも発作の完全消失の方が重要であると

言われている[110]-[112]。今回の分析に用いた各健康状態の QOL 値においても、非レスポ

ンダーの QOL 値が 0.303、50％レスポンダーを達成した場合においても 0.493 であるのに対

し、完全発作消失を達成した場合は、0.899 と大幅な向上が認められた。 

 

上に示した QOL 値からも分かる通り、治療抵抗性のてんかん患者では、発作の頻度が減少し

ただけでは QOL の向上には不十分であることが指摘されており、国際てんかん連盟も完全発作

消失を主要なエンドポイントとすべきであると強調している[111]。 日本における 2014 年の改

正道路交通法では、原則として 2 年以内に発作が一度でも発現すると車の運転ができないとされ

ている。このように、てんかん患者は年 1～2 回の発作であっても車の運転免許を取得することが

制限されるなど、発作頻度の減少だけでは健常者と同じような日常生活を営むことが難しい。また、

発作があると、人前で発作を起こす心配や次の発作で再びケガをする不安、職業上の不利、自動

車の運転が禁じられているため、公共の交通手段を使わざるを得ないことや人に送ってもらうこと

の不自由さ、家族の世話など、さまざまな問題が生じる[113]。 

こうしたことから、50%レスポンダー達成率等の発作回数の減少ではなく、有害事象のない発

作の完全消失を達成することが患者の QOL を向上させるためには必要不可欠である[114]。 

 

この点を踏まえると、ネットワークメタアナリシスの結果を根拠とした以下の説明により、レベチラ

セタムに対するブリーバラセタムの追加的有用性を主張することは臨床的観点から妥当であると

考えられる。 

 現在の医学・薬学のレベルでは、てんかん発症の機序が完全に解明されているとは言えず、
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（リウマチ疾患における TNF-αや乾癬疾患における IL-17、IL-23のような）病態を形作る物

質やメカニズムなど治療のターゲットが明確でない。このような状況から、てんかん発作とい

う症状に至る原因が患者によって様々であるため薬剤の有効性に患者ごとのばらつきが非

常に大きく、有効性や安全性、そしてそれによって導き出される QOL に関する既存薬との優

劣を科学的に判定するには限界がある。 

 このような環境下において、ブリーバラセタムはネットワークメタアナリシスの結果から、比較

対照技術のレベチラセタムと較べ、患者及び介護者の QOL の向上に最も重要な完全発作

消失率が高く、有害事象による治療中断率が低いこと、言い換えると継続率が高いことが明

らかとなった。 

 特に、完全発作消失により、QOL の向上、心理的な安定、長期的な健康管理、雇用による

社会的・経済的な安定、運転や安全性の向上など、臨床的に大きな意義が認められる

[115]。 

 これにより、ブリーバラセタムは、レベチラセタムよりも長期的に安全かつ効果的に治療を継

続できるという重要な臨床的課題を満たし、患者本人のみならず介護者の QOL の向上を含

めた『てんかん治療における真の治療目標』を達成できる抗てんかん薬であると考えられる。 

 さらに、ブリーバラセタムは薬価算定時の有用性加算の根拠となった投与初期の漸増期間

がなく、使用に際しての利便性が高いことや（本報告書 表 1-2-1 参照）、漸増期間中、至適

用量に達する前に起こる発作の不安から解放されることもレベチラセタムと比較した場合の

大きな利点となっている。 

 

＜増分効果の妥当性について＞ 

本分析ではてんかんの臨床試験で測定された有効性(50%レスポンダー達成率、完全発作消

失率)で健康状態を分割したマルコフモデルを構築した。レベチラセタム+薬物療法に対するブリ

ーバラセタム+薬物療法の追加的有用性を検討したネットワークメタアナリシスから得られたアウ

トカムの推定値は完全発作消失率と有害事象による治療中断率については優れていたが、50%

レスポンダー達成率については劣っていた。 

ブリーバラセタム+薬物療法の増分効果が得られたことは、生涯の QALY を獲得する上で、完

全発作消失の達成と有害事象による治療中断が少ないことが 50%レスポンダーの達成よりも影

響が大きいことを示唆していると考えられる。また、ブリーバラセタム+薬物療法の維持治療継続

率は臨床試験データに基づく推定値を設定した一方で、レベチラセタム+薬物療法は日本のリア

ルワールドデータに基づく推定値を設定した。維持治療継続率のデータソースの違いは本分析の

限界点の 1 つであると考えられるが、完全発作消失が期待されるブリーバラセタム+薬物療法が

長期間治療を継続する設定は妥当であると考えられる。 

 

＜増分費用の妥当性について＞ 
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マルコフモデルを用いた生涯の分析ではブリーバラセタム+薬物療法はレベチラセタム+薬物

療法の約 6 倍の期待費用が推計された。これは主に基準薬となるブリーバラセタムとレベチラセ

タムの薬剤費用である。ブリーバラセタムの 1 日あたり投与量は添付文書上の最大投与量を設

定した一方でレベチラセタムでは日本のリアルワールドデータに基づく最大投与量の中央値とし

た。したがって、1 日投与量の設定に関してはブリーバラセタムにとって極めて保守的な設定をし

ておりブリーバラセタムの薬剤費用を過小評価していない。 

併用される薬物療法の薬剤費用についてはレベチラセタムがブリーバラセタムに代替されると

いう考え方から共通とした。また、後治療による不確実性を排除するためにもブリーバラセタムま

たはレベチラセタムの治療を中止した後の費用と効果は計上していない点からも増分費用につい

ては純粋なブリーバラセタム+薬物療法とレベチラセタム+薬物療法の費用差を示しており、ブリ

ーバラセタム+薬物療法の費用対効果を評価するうえで妥当な分析結果であると考えられる。 
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5.1.4 分析結果の解釈 

分析対象集団(b)の分析における最も ICER が所属する確率の高いと考える区間とその理由

を表 5-1-4-1 に示す。 

 

表 5-1-4-1. 分析結果の解釈（分析対象集団（b）） 

分析対象集団 併用療法によって治療される部分発作を有するてんかん患者 

比較対照技術 レベチラセタム+薬物療法 

ICER の基準値 ■ 通常の品目 □ 配慮が必要な品目 

ICER の所属する確率

が最も高いと考える区間 

□ ドミナント 

□ 効果が同等、かつ費用が削減 

□ 効果が同等、かつ費用が同等 

□ 200 万円/QALY 未満 

■ 200 万円/QALY 以上 500 万円/QALY 未満 

(200 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満) 

□ 500 万円/QALY 以上 750 万円/QALY 未満 

(750 万円/QALY 以上 1,125 万円/QALY 未満)  

□ 750 万円/QALY 以上 1,000 万円/QALY 未満 

(1,125 万円/QALY 以上 1,500 万円/QALY 未満) 

□ 1,000 万円/QALY 以上 

(1,500 万円/QALY 以上) 

□ 効果が同等(あるいは劣り)、かつ費用が増加 

□ その他(                            ) 

そのように判断した理由 
基本分析における ICER は 3,117,465 円/QALY であり、感度分析の結

果からも基本分析結果の頑健性が示されたため。 

ICER; Incremental Cost-Effectiveness Ratio, QALY; Quality-Adjusted Life Year. 

 

5.1.5 価格調整率の重み [該当する場合のみ] 

分析対象集団(a)の分析が「分析不能」であるため該当しない。 

 

5.1.6 価格の引き上げ [該当する場合のみ] 

該当しない。 
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5.2 公的介護費や生産性損失を含めた分析 [該当する場合のみ] 

該当しない。 

 

5.3 その他の分析 [該当する場合のみ] 

該当しない。 
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6. 再分析用のデータ 
 

使用したソフトウェア バージョン ファイル名 提出メディア 

Microsoft® Excel® for 

Microsoft 365 
2502 

ブリィビアクト(ユーシービージャパ

ン)費用効果分析モデル_V1 
電子メール 
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7. 実施体制 
 

東海大学医学部 総合診療系 

東海大学医学部付属病院 脳神経内科 山野光彦 

（ユーシービージャパン株式会社により、医療資源消費量調査及び臨床専門家としての助言を 

受託し、契約に基づいて受託料を受領した。） 

 

クレコンメディカルアセスメント株式会社 

医療アセスメント部 部長  村田 達教 

医療アセスメント部 マネージャー 齋藤 翔太 

医療アセスメント部 アソシエイト 田代 直樹 

医療アセスメント部 アソシエイト  田中 渉 

(システマティックレビュー、ネットワークメタアナリシス、分析モデルの構築と結果算出等の業務 

委託) 

 

 

 

 

  

Shiraishi Koichi
長方形

Shiraishi Koichi
長方形
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別添資料 
別添 1. システマティックレビューの検索式 
 
分析対象集団（a） 
Embase の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 'focal epilepsy'/exp 11,842 

2 'temporal lobe epilepsy'/exp 378,007 
3 'grand mal epilepsy'/exp 1,949 

4 

((partial OR psychomotor OR 'psychic 
equivalent' OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
'grand mal' OR major OR temporal) NEAR/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ab,ti 

711 

5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 298 
介入 6 'brivaracetam' OR '357336-20-0' 2,830 
研究デザイン 

7 

'randomized controlled trial'/exp or 
'randomised controlled trial':ti,ab or 
‘randomized controlled trial’:ti,ab or 
'randomised controlled trials':ti,ab or 
'randomized controlled trials':ti,ab or 
'randomisation':ti,ab or 'randomization':ti,ab 
or random* 

2,335,218 

結果 8 #5 AND #6 AND #7 154 
 
PubMed の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 Epilepsy, Partial, Motor[MeSH Terms] 113 

2 Epilepsy, Complex Partial[MeSH Terms] 1,664 
3 Epilepsy, Partial, Sensory[MeSH Terms] 59 
4 Epilepsy, Tonic-Clonic[MeSH Terms] 4,451 
5 Epilepsy, Temporal Lobe[MeSH Terms] 14,553 
6 Epilepsies, Partial[MeSH Terms] 26,720 
7 (partial[tiab] OR psychomotor[tiab] OR 

"psychic equivalent"[tiab] OR focal[tiab] OR 
motor[tiab] OR versive[tiab] OR 
hemimotor[tiab] OR sensory[tiab] OR 
tonic[tiab] OR clonic[tiab] OR "grand 
mal"[tiab] OR major[tiab] OR temporal[tiab]) 
AND (seizure*[tiab] OR epilep*[tiab] OR 
convuls*[tiab]) 

89,348 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 97,423 
介入 9 brivaracetam OR 357336-20-0 550 
研究デザイン 10 "randomized controlled trials as topic"[MeSH 

Terms] or "Randomized Controlled 
Trial"[Publication Type] or "randomized 
controlled trial"[tiab] or randomized[tiab] or 
randomised[tiab] or randomly[tiab] or 
random* 

1,864,312 
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項目 # 検索ワード 件数 
結果 11 #8 AND #9 AND #10 83 

12 (publisher[sb] NOT pubstatusnihms NOT 
pubstatuspmcsd NOT pmcbook) OR 
(pubstatusaheadofprint) 

330,853 

13 #11 AND #12 0 
 
Cochrane の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 [mh "Epilepsy, Partial, Motor"] 6 

2 [mh "Epilepsy, Complex Partial"] 73 
3 [mh "Epilepsy, Partial, Sensory"] 2 
4 [mh "Epilepsy, Tonic-Clonic"] 96 
5 [mh "Epilepsy, Temporal Lobe"] 225 
6 ((partial OR psychomotor OR "psychic 

equivalent" OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
"grand mal" OR major OR temporal) near/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ti,ab,kw 

3,543 

7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 3,543 
介入 8 (brivaracetam OR "357336-20-0"):ti,ab,kw 181 
研究デザイン 9 [mh "Randomized Controlled Trial"] or [mh 

"Randomized Controlled Trials as Topic"] or 
("randomized controlled trial":ti,ab or 
randomized:ti,ab or randomised:ti,ab or 
randomly:ti,ab or random*) 

1,469,030 

結果 10 #7 AND #8 AND #９ 71 
 
医中誌 Web の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 [てんかん-運動性部分]/TH 27 

2 [てんかん-複雑部分]/TH 499 
3 [てんかん-感覚性部分]/TH 6 
4 [てんかん-強直間代性]/TH 629 
5 [てんかん-側頭葉]/TH 3,767 
6 [てんかん-焦点]/TH 9,325 
7 (部分/TA OR 精神運動/TA OR 焦点/TA OR 運動

/TA OR 偏向/TA OR 感覚/TA OR 強直/TA OR 間
代/TA OR 大型/TA OR 側頭葉/TA OR partial/TA 
OR psychomotor/TA OR "psychic equivalent"/TA 
OR focal/TA OR motor/TA OR versive/TA OR 
hemimotor/TA OR sensory/TA OR tonic/TA OR 
clonic/TA OR "grand mal"/TA OR major/TA OR 
temporal/TA) AND (発作/TA OR てんかん/TA OR 
痙攣/TA OR けいれん/TA OR seizure*/TA OR 
epilep*/TA OR convuls*/TA) 

20,379 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 24,371 
介入 9 Brivaracetam/TH OR ブリバラセタム/AL OR ブリ

ーバラセタム/AL OR brivaracetam/AL OR 357336-
15 
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項目 # 検索ワード 件数 
20-0/AL 

研究デザイン 10 ランダム化比較試験/TH or ランダム化比較試験/RD 
or ランダム化比較試験/TA or ランダム/TA or 無作為

/AL or ランダム割付け/TH 

81,875 

結果 11 #8 AND #9 AND #10 1 
 
 
分析対象集団（b） 
Embase の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 'focal epilepsy'/exp 11,842 

2 'temporal lobe epilepsy'/exp 378,007 
3 'grand mal epilepsy'/exp 1,949 

4 

((partial OR psychomotor OR 'psychic 
equivalent' OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
'grand mal' OR major OR temporal) NEAR/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ab,ti 

711 

5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 298 
介入 6 'brivaracetam' OR '357336-20-0' 2,830 
研究デザイン 

7 

'randomized controlled trial'/exp or 
'randomised controlled trial':ti,ab or 
‘randomized controlled trial’:ti,ab or 
'randomised controlled trials':ti,ab or 
'randomized controlled trials':ti,ab or 
'randomisation':ti,ab or 'randomization':ti,ab 
or random* 

2,335,218 

結果 8 #5 AND #6 AND #7 154 
 

PubMed の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 
項目 # 検索ワード 件数 

患者 1 Epilepsy, Partial, Motor[MeSH Terms] 113 
2 Epilepsy, Complex Partial[MeSH Terms] 1,664 
3 Epilepsy, Partial, Sensory[MeSH Terms] 59 
4 Epilepsy, Tonic-Clonic[MeSH Terms] 4,451 
5 Epilepsy, Temporal Lobe[MeSH Terms] 14,553 
6 Epilepsies, Partial[MeSH Terms] 26,720 
7 (partial[tiab] OR psychomotor[tiab] OR 

"psychic equivalent"[tiab] OR focal[tiab] OR 
motor[tiab] OR versive[tiab] OR 
hemimotor[tiab] OR sensory[tiab] OR 
tonic[tiab] OR clonic[tiab] OR "grand 
mal"[tiab] OR major[tiab] OR temporal[tiab]) 
AND (seizure*[tiab] OR epilep*[tiab] OR 
convuls*[tiab]) 

89,348 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 97,423 
介入 9 brivaracetam OR 357336-20-0 550 
研究デザイン 10 "randomized controlled trials as topic"[MeSH 1,864,312 
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項目 # 検索ワード 件数 
Terms] or "Randomized Controlled 
Trial"[Publication Type] or "randomized 
controlled trial"[tiab] or randomized[tiab] or 
randomised[tiab] or randomly[tiab] or 
random* 

結果 11 #8 AND #9 AND #10 83 
12 (publisher[sb] NOT pubstatusnihms NOT 

pubstatuspmcsd NOT pmcbook) OR 
(pubstatusaheadofprint) 

330,853 

13 #11 AND #12 0 
 
Cochrane の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 3 月 25 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 [mh "Epilepsy, Partial, Motor"] 6 

2 [mh "Epilepsy, Complex Partial"] 73 
3 [mh "Epilepsy, Partial, Sensory"] 2 
4 [mh "Epilepsy, Tonic-Clonic"] 96 
5 [mh "Epilepsy, Temporal Lobe"] 225 
6 ((partial OR psychomotor OR "psychic 

equivalent" OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
"grand mal" OR major OR temporal) near/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ti,ab,kw 

3,543 

7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 3,543 
介入 8 (brivaracetam OR "357336-20-0"):ti,ab,kw 181 
研究デザイン 9 [mh "Randomized Controlled Trial"] or [mh 

"Randomized Controlled Trials as Topic"] or 
("randomized controlled trial":ti,ab or 
randomized:ti,ab or randomised:ti,ab or 
randomly:ti,ab or random*) 

1,469,030 

結果 10 #7 AND #8 AND #９ 71 
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別添 2. システマティックレビューの検索式(異なる比較対照あるいは単群試験) 
 
検索 A 
Embase の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 'focal epilepsy'/exp 65,063 

2 'temporal lobe epilepsy'/exp 31,661 
3 'grand mal epilepsy'/exp 36,476 
4 ((partial OR psychomotor OR 'psychic 

equivalent' OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
'grand mal' OR major OR temporal) NEAR/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ab,ti 

74,262 

5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 113,991 
介入 6 'brivaracetam' OR '357336-20-0' 1,722 

7 'levetiracetam' OR 'keppra' OR '102767-28-2' 31,563 
8 'lamotrigine' OR 'lamictal' OR '84057-84-1' 32,520 
9 'gabapentin' OR 'sefelsa' OR 'serada' OR 

'0060142-96-3' 
43,826 

10 'pregabalin' OR 'lyrica' OR '148553-50-8' 22,071 
11 'zonisamide' OR 'zonegran' OR '68291-97-4' 8,944 
12 'perampanel' OR 'fycompa' OR 'e-2007' OR 

'e2007' OR 'e 2007' OR '380917-97-5' 
3,663 

13 'retigabine' OR 'trobalt' OR 'potiga' OR 
'ezogabine' OR 'gke 841' OR 'd 20443' OR 'd 
23129' OR '150812-12-7' 

1,735 

14 'phenytoin' OR 'antisacer' OR 'epamin' OR 
diphenylhydantoin* OR 'difenin' OR 'dihydan' 
OR 'epanutin' OR 'dilantin' OR 'hydantol' OR 
'fenitoin' OR 'phenytek' OR '57-41-0' 

72,797 

15 'lacosamide' OR 'vimpat' OR '175481-36-4' 6,967 
16 'carbamazepine' OR 'neurotol' OR 'tegretol' 

OR 'epitol' OR 'carbazepin' OR 'finlepsin' OR 
'amizepine' OR 'carbatrol' OR 'carbella' OR 
'298-46-4' 

85,741 

17 'eslicarbazepine' OR 'zebinix' OR 'exalief' OR 
'stedesa' OR '236395-14-5' 

1,905 

18 'topiramate' OR 'topamax' OR '97240-79-4' 29,987 
19 'oxcarbazepine' OR 'trileptal' OR '28721-07-

5' 
14,877 

20 'valproic acid' OR 'dipropyl acetate' OR 
'valproate' OR 'depakine' OR 'valporic acid' OR 
'vupral' OR 'ergenyl' OR 'propylentanoic acid' 
OR 'depakote' OR 'propylisopropylacetic acid' 
OR 'divalproex' OR 'convulsofin' OR 'depakene' 
OR 'depacon' OR 'stavzor' OR 'valproic' OR 
'vpa' OR '99-66-1' 

888,267 

21 #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR 
#12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 
OR #18 OR #19 OR #20 

257,716 
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項目 # 検索ワード 件数 
研究デザイン 22 'randomized controlled trial'/exp or 

'randomised controlled trial':ti,ab or 
‘randomized controlled trial’:ti,ab or 
'randomised controlled trials':ti,ab or 
'randomized controlled trials':ti,ab or 
'randomisation':ti,ab or 'randomization':ti,ab 
or random* 

2,468,589 

結果 23 #5 AND #21 AND #22 2,432 
24 #5 AND #21 AND #22 AND [24-09-2015]/sd 

NOT [01-01-2025]/sd 
937 

 
PubMed の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 Epilepsy, Partial, Motor[MeSH Terms] 113 

2 Epilepsy, Complex Partial[MeSH Terms] 1,664 
3 Epilepsy, Partial, Sensory[MeSH Terms] 59 
4 Epilepsy, Tonic-Clonic[MeSH Terms] 4,451 
5 Epilepsy, Temporal Lobe[MeSH Terms] 14,517 
6 Epilepsies, Partial[MeSH Terms] 26,664 
7 (partial[tiab] OR psychomotor[tiab] OR 

"psychic equivalent"[tiab] OR focal[tiab] OR 
motor[tiab] OR versive[tiab] OR 
hemimotor[tiab] OR sensory[tiab] OR 
tonic[tiab] OR clonic[tiab] OR "grand mal"[tiab] 
OR major[tiab] OR temporal[tiab]) AND 
(seizure*[tiab] OR epilep*[tiab] OR 
convuls*[tiab]) 

88,930 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 97,003 
介入 9 brivaracetam OR 357336-20-0 543 

10 levetiracetam OR keppra OR 102767-28-2 5,996 
11 lamotrigine OR lamictal OR 84057-84-1 6,927 
12 gabapentin OR sefelsa OR serada OR 

0060142-96-3 
9,083 

13 pregabalin OR lyrica OR 148553-50-8 5,229 
14 zonisamide OR zonegran OR 68291-97-4 1,702 
15 perampanel OR fycompa OR E-2007 OR E2007 

OR "E 2007" OR 380917-97-5 
1,100 

16 retigabine OR trobalt OR potiga OR ezogabine 
OR "GKE 841" OR "D 20443" OR "D 23129" OR 
150812-12-7 

728 

17 phenytoin OR antisacer OR epamin OR 
diphenylhydantoin* OR difenin OR dihydan OR 
epanutin OR dilantin OR hydantol OR fenitoin OR 
phenytek OR 57-41-0 

19,977 

18 lacosamide OR vimpat OR 175481-36-4 1,421 
19 carbamazepine OR neurotol OR tegretol OR 

epitol OR carbazepin OR finlepsin OR amizepine 
OR carbatrol OR carbella OR 298-46-4 

28,250 

20 eslicarbazepine OR zebinix OR exalief OR 511 
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項目 # 検索ワード 件数 
stedesa OR 236395-14-5 

21 topiramate OR topamax OR 97240-79-4 6,127 
22 oxcarbazepine OR trileptal OR 28721-07-5 2,592 
23 "valproic acid" OR "dipropyl acetate" OR 

valproate OR depakine OR "valporic acid" OR 
vupral OR ergenyl OR "propylentanoic acid" OR 
depakote OR "propylisopropylacetic acid" OR 
divalpoex OR convulsofin OR depakene OR 
depacon OR stavzor OR valproic OR VPA OR 99-
66-1 

3,588,008 

24 #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 
OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR 
#20 OR #21 OR #22 OR #23 

3,640,246 

研究デザイ

ン 
25 "randomized controlled trials as topic"[MeSH 

Terms] or "Randomized Controlled 
Trial"[Publication Type] or "randomized 
controlled trial"[tiab] or randomized[tiab] or 
randomised[tiab] or randomly[tiab] or random* 

1,853,530 

結果 26 #8 AND #24 AND #25 1,525 
27 (publisher[sb] NOT pubstatusnihms NOT 

pubstatuspmcsd NOT pmcbook) OR 
(pubstatusaheadofprint) 

333,344 

28 #26 AND #27 AND 
2015/09/24:2024/12/31[dp] 

0 

 
Cochrane の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 [mh "Epilepsy, Partial, Motor"] 6 

2 [mh "Epilepsy, Complex Partial"] 77 
3 [mh "Epilepsy, Partial, Sensory"] 2 
4 [mh "Epilepsy, Tonic-Clonic"] 98 
5 [mh "Epilepsy, Temporal Lobe"] 230 
6 ((partial OR psychomotor OR "psychic 

equivalent" OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
"grand mal" OR major OR temporal) near/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ti,ab,kw 

3,606 

7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 3,606 
介入 8 (brivaracetam OR "357336-20-0"):ti,ab,kw 183 

9 [mh "Levetiracetam"] OR (levetiracetam OR 
keppra OR "102767-28-2"):ti,ab,kw 

1,189 

10 [mh "Lamotrigine"] OR (lamotrigine OR 
lamictal OR "84057-84-1"):ti,ab,kw 

1,362 

11 [mh "Gabapentin"] OR (gabapentin OR 
sefelsa OR serada OR "0060142-96-
3"):ti,ab,kw 

3,051 

12 [mh "Pregabalin"] OR (pregabalin OR lyrica 
OR "148553-50-8"):ti,ab,kw 

2,877 

13 [mh "Zonisamide"] OR (zonisamide OR 360 
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項目 # 検索ワード 件数 
zonegran OR "68291-97-4"):ti,ab,kw 

14 (perampanel OR fycompa OR E-2007 OR 
E2007 OR "E 2007" OR "380917-97-
5"):ti,ab,kw 

334 

15 (retigabine OR trobalt OR potiga OR 
ezogabine OR "GKE 841" OR "D 20443" OR "D 
23129" OR "150812-12-7"):ti,ab,kw 

88 

16 [mh "Phenytoin"] 701 
17 (phenytoin OR antisacer OR epamin OR 

diphenylhydantoin* OR difenin or dihydan OR 
epanutin OR dilantin OR hydantol OR fenitoin 
OR phenytek OR "57-41-0"):ti,ab,kw 

1,651 

18 [mh "Lacosamide"] OR (lacosamide OR 
vimpat OR "175481-36-4"):ti,ab,kw 

333 

19 [mh "Carbamazepine"] 989 
20 (carbamazepine OR neurotol OR tegretol OR 

epitol OR carbazepin OR finlepsin OR 
amizepine OR carbatrol OR carbella OR "298-
46-4"):ti,ab,kw 

2,241 

21 (eslicarbazepine OR zebinix OR exalief OR 
stedesa OR "236395-14-5"):ti,ab,kw 

273 

22 [mh "Topiramate"] OR (topiramate OR 
topamax OR "97240-79-4"):ti,ab,kw 

1,698 

23 [mh "Oxcarbazepine"] OR (oxcarbazepine 
OR trileptal OR "28721-07-5"):ti,ab,kw 

526 

24 [mh "Valproic Acid"] 1,172 
25 ("dipropyl acetate" OR valproate OR 

depakine OR "valporic acid" OR vupral OR 
ergenyl OR "propylentanoic acid" OR 
depakote OR "propylisopropylacetic acid" OR 
divalproex OR convulsofin OR depakene OR 
depacon OR stavzor OR valproic OR VPA OR 
"99-66-1"):ti,ab,kw  

3,199 

26 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 
OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR 
#19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 
OR #25 

15,032 

研究デザイン 27 [mh "Randomized Controlled Trial"] or [mh 
"Randomized Controlled Trials as Topic"] or 
("randomized controlled trial":ti,ab or 
randomized:ti,ab or randomised:ti,ab or 
randomly:ti,ab or random*) 

1,502,061 

結果 28 #7 AND #26 AND #27 1,352 
29* #7 AND #26 AND #27 748 

*2015 年 9 月 24 日から 2024 年 12 月までに発行された文献を対象とするため、Cochrane Library のフィ

ルター機能を使用し、Publication date が当該期間の文献に限定した。 
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検索 B 
Embase の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 'focal epilepsy'/exp 65,063 

2 'temporal lobe epilepsy'/exp 31,661 
3 'grand mal epilepsy'/exp 36,476 
4 ((partial OR psychomotor OR 'psychic 

equivalent' OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
'grand mal' OR major OR temporal) NEAR/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ab,ti 

74,262 

5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 113,991 
介入 6 clobazam OR frisium OR mystan OR onfi OR 

urbanyl OR '22316-47-8' 
10,410 

7 clonazepam OR antelepsin OR klonopin OR 
landsen OR rivotril OR '1622-61-3' 

32,867 

8 phenobarbital OR gardenal OR hysteps OR 
linasen OR luminal OR lupial OR nobelbar OR 
phenemal OR phenobal OR wakobital  OR '50-
06-6' 

152,597 

9 #6 OR #7 OR #8 183,749 
研究デザイン 10 'randomized controlled trial'/exp or 

'randomised controlled trial':ti,ab or 
‘randomized controlled trial’:ti,ab or 
'randomised controlled trials':ti,ab or 
'randomized controlled trials':ti,ab or 
'randomisation':ti,ab or 'randomization':ti,ab 
or random* 

2,468,589 

結果 11 #5 AND #9 AND #10 NOT [01-01-2025]/sd 703 
 

PubMed の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 
項目 # 検索ワード 件数 

患者 1 Epilepsy, Partial, Motor[MeSH Terms] 113 
2 Epilepsy, Complex Partial[MeSH Terms] 1,664 
3 Epilepsy, Partial, Sensory[MeSH Terms] 59 
4 Epilepsy, Tonic-Clonic[MeSH Terms] 4,451 
5 Epilepsy, Temporal Lobe[MeSH Terms] 14,517 
6 Epilepsies, Partial[MeSH Terms] 26,664 
7 (partial[tiab] OR psychomotor[tiab] OR 

"psychic equivalent"[tiab] OR focal[tiab] OR 
motor[tiab] OR versive[tiab] OR 
hemimotor[tiab] OR sensory[tiab] OR 
tonic[tiab] OR clonic[tiab] OR "grand 
mal"[tiab] OR major[tiab] OR temporal[tiab]) 
AND (seizure*[tiab] OR epilep*[tiab] OR 
convuls*[tiab]) 

88,930 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 97,003 
介入 9 clobazam OR frisium OR mystan OR onfi OR 

urbanyl OR '22316-47-8' 
1,308 

10 clonazepam OR antelepsin OR klonopin OR 5,141 
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項目 # 検索ワード 件数 
landsen OR rivotril OR '1622-61-3' 

研究デザイン 11 phenobarbital OR gardenal OR hysteps OR 
linasen OR luminal OR lupial OR nobelbar OR 
phenemal OR phenobal OR wakobital  OR '50-
06-6' 

82,683 

12 #9 OR #10 OR #11 88,343 
13 "randomized controlled trials as topic"[MeSH 

Terms] or "Randomized Controlled 
Trial"[Publication Type] or "randomized 
controlled trial"[tiab] or randomized[tiab] or 
randomised[tiab] or randomly[tiab] or 
random* 

1,853,530 

結果 14 #8 AND #12 AND #13 192 
15 (publisher[sb] NOT pubstatusnihms NOT 

pubstatuspmcsd NOT pmcbook) OR 
(pubstatusaheadofprint) 

333,344 

16 #14 AND #15 0 
 
Cochrane の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 
 

1 [mh "Epilepsy, Partial, Motor"] 6 
2 [mh "Epilepsy, Complex Partial"] 73 
3 [mh "Epilepsy, Partial, Sensory"] 2 
4 [mh "Epilepsy, Tonic-Clonic"] 96 
5 [mh "Epilepsy, Temporal Lobe"] 225 
6 ((partial OR psychomotor OR "psychic 

equivalent" OR focal OR motor OR versive OR 
hemimotor OR sensory OR tonic OR clonic OR 
"grand mal" OR major OR temporal) near/2 
(seizure* OR epilep* OR convuls*)):ti,ab,kw 

3,535 

7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 3,535 
介入 8 [mh "Clobazam"] OR (clobazam OR frisium 

OR mystan OR onfi OR urbanyl OR "22316-
47-8"):ti,ab,kw 

364 

9 [mh "Clonazepam"] OR (clonazepam OR 
antelepsin OR klonopin OR landsen OR rivotril 
OR "1622-61-3"):ti,ab,kw 

584 

10 [mh "Phenobarbital"] OR (phenobarbital OR 
gardenal OR hysteps OR linasen OR luminal 
OR lupial OR nobelbar OR phenemal OR 
phenobal OR wakobital  OR "50-06-
6"):ti,ab,kw 

3,614 

11 #8 OR #9 OR #10 4,475 
研究デザイン 12 [mh "Randomized Controlled Trial"] or [mh 

"Randomized Controlled Trials as Topic"] or 
("randomized controlled trial":ti,ab or 
randomized:ti,ab or randomised:ti,ab or 
randomly:ti,ab or random*) 

1,468,234 

13* #7 AND #11 AND #12  0 
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項目 # 検索ワード 件数 
結果 14 #7 AND #11 AND #12 NOT #13 134 

*2024 年 12 月までに発行された文献を対象とするため、Cochrane Library のフィルター機能を使用し、

Publication date が 2024 年 1 月以降の文献に限定した。 
 
検索 C 
医中誌 Web の検索式及びヒット数(検索日：2025 年 2 月 18 日) 

項目 # 検索ワード 件数 
患者 1 [てんかん-運動性部分]/TH 27 

2 [てんかん-複雑部分]/TH 499 
3 [てんかん-感覚性部分]/TH 6 
4 [てんかん-強直間代性]/TH 629 
5 [てんかん-側頭葉]/TH 3,761 
6 [てんかん-焦点]/TH 9,315 
7 (部分/TA OR 精神運動/TA OR 焦点/TA OR 運動

/TA OR 偏向/TA OR 感覚/TA OR 強直/TA OR 間代

/TA OR 大型/TA OR 側頭葉/TA OR partial/TA OR 
psychomotor/TA OR "psychic equivalent"/TA OR 
focal/TA OR motor/TA OR versive/TA OR 
hemimotor/TA OR sensory/TA OR tonic/TA OR 
clonic/TA OR "grand mal"/TA OR major/TA OR 
temporal/TA) AND (発作/TA OR てんかん/TA OR 
痙攣 /TA OR けいれん /TA OR seizure*/TA OR 
epilep*/TA OR convuls*/TA) 

20,346 

8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 24,334 
介入 9 Brivaracetam/TH OR ブリバラセタム/AL OR ブリ

ーバラセタム/AL OR brivaracetam/AL OR 357336-
20-0/AL 

14 

10 Levetiracetam/TH OR レベチラセタム/AL OR イー

ケプラ/AL OR levetiracetam/AL OR keppra/AL OR 
102767-28-2/AL 

2,130 

11 Lamotrigine/TH OR ラモトリギン/AL OR ラミクター

ル /AL OR lamotrigine/AL OR lamictal/AL OR 
84057-84-1/AL 

2,099 

12 Gabapentin/TH OR ガバペンチン/AL OR ガバペン

/AL OR sefelsa/AL OR serada/AL OR 0060142-
96-3/AL 

1,959 

13 Pregabalin/TH OR プレバガリン/AL OR リリカ/AL 
OR pregabalin OR lyrica OR 148553-50-8 

3,731 

14 Zonisamide/TH OR ゾニサミド/AL OR エクセグラン

/AL OR zonisamide/AL OR zonegran/AL OR 
68291-97-4/AL 

2,193 

15 Perampanel/TH OR ペランパネル/AL OR フィコン

パ/AL OR perampanel/AL OR fycompa/AL OR E-
2007/AL OR E2007/AL OR "E 2007"/AL OR 
380917-97-5/AL 

773 

16 Retigabine/TH OR レチガビン/AL OR trobalt/AL 
OR potiga/AL  OR ezogabine/AL  OR "GKE 
841"/AL  OR "D 20443"/AL  OR "D 23129"/AL  

26 
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項目 # 検索ワード 件数 
OR 150812-12-7/AL  

17 Phenytoin/TH OR フェニトイン/AL OR アレビアチン

/AL OR ヒダントール /AL OR phenytoin/AL OR 
antisacer/AL OR epamin/AL OR 
diphenylhydantoin/AL OR difenin/AL OR 
dihydan/AL OR epanutin/AL OR dilantin/AL OR 
hydantol/AL OR fenitoin/AL OR phenytek/AL OR 
57-41-0/AL 

5,630 

18 Lacosamide/TH OR ラコサミド/AL OR ビムパット

/AL OR lacosamide/AL  OR vimpat/AL  OR 
175481-36-4/AL  

482 

19 Eslicarbazepine/TH OR エスリカルバゼピン/AL OR 
アプティオム /AL zebinix/AL OR exalief/AL OR 
stedesa/AL OR 236395-14-5/AL 

0 

20 Carbamazepine/TH OR カルバマゼピン/AL OR テ
グ レ ト ー ル /AL OR テ レ ス ミ ン /AL OR 
carbamazepine/AL OR neurotol/AL OR 
tegretol/AL OR epitol/AL OR carbazepin/AL OR 
finlepsin/AL OR amizepine/AL OR carbatrol/AL 
OR carbella/AL OR 298-46-4/AL 

7,381 

21 Oxcarbazepine/TH OR オクスカルバゼピン/AL OR 
オクノベル/AL OR trileptal/AL OR 28721-07-5/AL 

96 

22 Topiramate/TH OR トピラマート/AL OR トピナ/AL 
OR topiramate/AL OR topamax/AL OR 97240-
79-4/AL 

1,219 

23 "Valproic Acid"/TH OR バルプロ酸/AL OR エピレ

ナート/AL OR セレニカ/AL OR デパケン/AL OR ハイ

セレニン/AL OR バルプラム/AL OR バレリン/AL OR 
"valproic acid" OR "dipropyl acetate" OR 
valproate OR depakine OR "valporic acid" OR 
vupral OR ergenyl OR "propylentanoic acid" OR 
depakote OR "propylisopropylacetic acid" OR 
divalpoex OR convulsofin OR depakene OR 
depacon OR stavzor OR valproic OR VPA OR 99-
66-1 

8,532 

24 Clobazam/TH OR クロバザム/AL OR マイスタン

/AL OR Frisium/AL OR Mystan/AL OR Onfi/AL OR 
Urbanyl/AL OR 22316-47-8/AL 

2,596 

25 Clonazepam/TH OR クロナゼパム/AL OR ランドセ

ン/AL OR リボトリール/AL OR Antelepsin/AL OR 
Klonopin/AL OR Landsen/AL OR Rivotril/AL OR 
1622-61-3/AL 

2,334 

26 Phenobarbital/TH OR フェノバルビタール/AL OR 
ノ ー ベ ル バ ー ル /AL OR フ ェ ノ バ ー ル /AL OR 
Gardenal/AL OR Hysteps/AL OR Linasen/AL OR 
Luminal/AL OR Lupial/AL OR Nobelbar/AL OR 
Phenemal/AL OR Phenobal/AL OR Wakobital/AL  
OR 50-06-6/AL 

7,274 
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項目 # 検索ワード 件数 
27 #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 

OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR 
#20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 
OR #26 

37,903 

研究デザイン 28 ランダム化比較試験/TH or ランダム化比較試験/RD 
or ランダム化比較試験/TA or ランダム/TA or 無作為

/AL or ランダム割付け/TH 

81,577 

結果 29 #8 AND #27 AND #28 41 
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別添 3. 各臨床試験の概要(異なる比較対照あるいは単群試験) 
 

表 A3-1. 臨床試験の一覧表 
文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Kwan2014[23
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 8 週 16–70 歳 部分発作または全

般発作 
ブリーバラセタ

ム

20mg/50mg
/100mg/150
mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Biton2014[24
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–70 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 5mg, 
20mg, 
50mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Klein2015[25
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–80 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 100mg, 
200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Van 
Paesschen201
3[26] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 7 週 16–65 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 50mg, 
150mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓ 

Ryvlin2014[2
7] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- 12 週 16–70 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 20mg, 
50mg, 
100mg 

プラセボ ✓ ✓* ✓* 

Elger2007[33
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 4 週 18–65 歳 部分発作 エスリカルバゼ

ピン 1200mg 
1 日 1 回, 
1200mg 1 日

2 回 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Elger2009[34
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 18 歳以上 単純または複雑部

分発作 
エスリカルバゼ

ピン 400mg, 
800mg, 
1200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Gil-
Nagel2009[35
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 18 歳以上 単純または複雑部

分発作 
エスリカルバゼ

ピン 800mg, 
1200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Sperling2015[
36] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 16 歳以上 単純または複雑部

分発作 
エスリカルバゼ

ピン 800mg, 
1200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Ben-
Menachem20
10[37] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

--- (プラ

セボ, エス

リカルバゼ

ピン 

400mg, 
800mg) 

 14 週 
(プラセボ, 
エスリカル

バゼピン 

400mg, 
800mg) 

18 歳以上 単純または複雑部

分発作 
エスリカルバゼ

ピン 400mg, 
800mg, 
1200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

2 週(エス

リカルバゼ

ピン 

1200mg) 

12 週 (エ
スリカルバ

ゼピン 

1200mg) 

UK 
Gabapentin 
Study 
Group1990[3
8] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 --- 部分発作 ガバペンチン 
1200mg 

プラセボ ✓ –-- ✓ 

Anhut1994[3
9] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週 12 歳以上 部分発作 ガバペンチン 
900mg, 
1200mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Yamauchi200
6[40] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

---(プラセ

ボ) 
12 週 16 歳以上 部分発作 ガバペンチン 

1200mg, 
プラセボ ✓ --- ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
化比較試験 2 日 (ガ

バペンチン

1200mg) 

1800mg 

3 日 (ガ
バペンチン 
1800mg) 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[4
1] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2-3 日 12 週 16 歳以上 部分発作 ガバペンチン 
600mg, 
1200mg, 
1800mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Halász2009[4
2] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–70 歳 部分発作 ラコサミド 
200mg, 
400mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Ben-
Menachem20
07[43] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 12 週 18–65 歳 単純または複雑部

分発作 
ラコサミド 
200mg, 
400mg, 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Chung2010[4
4] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 12 週 16–70 歳 部分発作 ラコサミド 
400mg, 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Inoue2015[4
5] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–65 歳 部分発作 レベチラセタム 
500mg, 
1000mg, 
2000mg, 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Peltola2009[4
6] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週 12-70 歳 部分発作 レベチラセタム

徐放性製剤

1000mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Tsai2006[47] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 16-60 歳 部分発作 レベチラセタム 
2000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Wu2009[48] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–70 歳 部分発作 レベチラセタム 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Xiao2009[49] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–70 歳 部分発作 レベチラセタム 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Zhou2008[50
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–70 歳 単純または複雑部

分発作 
レベチラセタム 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ --- 

Cereghino200
0[51] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 14 週 16–70 歳 部分発作 レベチラセタム 
1000mg, 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Shorvon2000
[52] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16–65 歳 部分発作 レベチラセタム 
1000mg, 
2000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Betts2000[53
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

0 24 週 16–70 歳 発作型は問わない レベチラセタム 
2000mg, 
4000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Labiner2009[
54] 

実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

8 週 12 週 16 歳以上 単純または複雑部

分発作 
ラモトリギン 
400mg 

レベチラセタ

ム 
2000mg 

--- ✓ ✓ 

Baulac2010[5
5] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

5 週 12 週 18 歳以上 部分発作 ラモトリギン 
300mg/400
mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

プレガバリン 
300mg/600
mg 

Naritoku2007
[56] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

7 週 12 週 12 歳超過 部分発作 ラモトリギン徐

放性製剤

200mg/300
mg/500mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Schachter199
5[57] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

24 週 18–65 歳 単純または複雑部

分発作 
ラモトリギン 
500mg 

プラセボ --- --- ✓ 

Matsuo1993[
58] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

24 週 18–65 歳 単純または複雑部

分発作 
ラモトリギン 
300mg, 
500mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Barcs2000[59
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 24 週 15–65 歳 部分発作 オクスカルバ

ゼピン 
600mg, 
1200mg, 
2400mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2014[6
0] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 18–65 歳 部分発作 オクスカルバ

ゼピン徐放性

製剤

1200mg, 
2400mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
French2012[6
1] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 13 週 12 歳以上 部分発作 ペランパネル 
8mg, 12mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2013[6
2] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 13 週 12 歳以上 単純または複雑部

分発作 
ペランパネル 
8mg, 12mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Krauss2012[6
3] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 13 週 12 歳以上 単純または複雑部

分発作 
ペランパネル 
2mg, 4mg, 
8mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2014[6
4] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

2 週 12 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン徐

放性製剤

165mg,  
330mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Zaccara2014[
65] 

実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

4 週 12 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン 
300mg/450
mg/600mg 

レベチラセタ

ム 
1000mg/
2000mg/
3000mg 

✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Arroyo2004[6
6] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン 
150mg, 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Beydoun2005
[67] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

1 週 11 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン 
600mg 1 日

2 回, 600mg 
1 日 3 回 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Elger2005[68
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン 
300mg/450
mg/600mg, 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2003[6
9] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週 12–70 歳 部分発作 プレガバリン 
50mg, 
150mg, 
300mg, 
600mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Lee2009[70] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 4 週 18 歳以上 部分発作 プレガバリン 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2011[7
1] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 12 週 18–75 歳 部分発作 レチガビン 
1200mg  

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Brodie2010[7
2] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 18–75 歳 部分発作 レチガビン 
600mg, 
900mg  

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Porter2007[7
3] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 8 週 16–70 歳 部分発作 レチガビン 
600mg, 
900mg, 
1200mg  

プラセボ ✓ --- ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Blum2006[74
] 

実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

8 週 8 週 18 歳以上 部分てんかん トピラマート 
300mg 

ラモトリギン 
500mg 

--- ✓ ✓ 

Chung2014[7
5] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 8 週 18–75 歳 部分発作 トピラマート徐

放性製剤

200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

55Guberman
2002[76] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週(プラ

セボ、トピ

ラマート 
200mg 
(25mg ず

つ増加)) 

4 週(プラ

セボ、トピ

ラマート 
200mg 
(25mg ず

つ増加)) 

18-65 歳 部分発作 トピラマート 
200mg 
(25mg ずつ

増量), 
200mg 
(50mg ずつ

増量) 

プラセボ ✓ --- ✓ 

4 週(プラ

セボ、トピ

ラマート 
200mg 
(50mg ず

つ増加))  

8 週(プラ

セボ、トピ

ラマート 
200mg 
(50mg ず

つ増加));  
Meador2003[
77] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 12 週 16–55 歳 部分発作 トピラマート 
400mg 

プラセボ --- --- ✓ 

バルプロ酸 
2250mg 

Sharief1996[
78] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 8 週 18–65 歳 部分発作 トピラマート 
400mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Yen2000[79] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 8 週 18–65 歳 部分発作 トピラマート 
300mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Faught1996[8
0] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 18–65 歳 部分発作 トピラマート 
200mg, 
400mg, 
600mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Faught2001[8
1] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 (プラ

セボ) 
5 週(プラ

セボ) 
12 歳以上 部分発作 ゾニサミド 

400mg (グル

ープ B1), 
400mg (グル

ープ B2) 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

7 週 (ゾニ

サミド 
400mg 
(グループ

B1), 
400mg 
(グループ

B2)) 

13 週 (ゾ
ニサミド 
400mg 
(グループ

B1),  
400mg 
(グループ

B2)) 
Lu2011[82] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 18–70 歳 部分発作 ゾニサミド 
300mg/400
mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Sackellares20
04[83] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 8 週 17–65 歳 部分発作 ゾニサミド 
400mg-
600mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

Brodie2005[8
4] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 18 週 12 歳以上 部分発作 ゾニサミド 
100mg, 
300mg, 
500mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Inoue2024[2
8] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

12 週   16-80 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 50mg, 
200mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Lee2019[85] 実薬対照ランダ

ム化比較試験 
24 週 28 週 16-80 歳 部分発作 レベチラセタム 

1000mg 
トピラマート 
100mg 

✓ ✓ ✓ 

Nishida2018[
86] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

6 週 13 週 12 歳以上 部分発作 ペランパネル 
4mg, 8mg, 
12mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 
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文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
Lim2016[87] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 18 歳以上 部分発作 レチガビン 
600mg, 
900mg  

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

French2016[8
8] 

実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

9 週 12 週 18-80 歳 部分発作 プレガバリン 
300mg/450
mg/600mg 

ガバペンチ

ン 
1200mg/
1500mg/
1800mg 

✓ ✓ ✓ 

八木 2010[89] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16-65 歳 部分発作 レベチラセタム 
1000mg, 
3000mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

松田 2007[90] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

3 週 12 週 18-64 歳 部分発作 トピラマート 
400mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 

875 清野

1988[91] 
実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

8 週 8 週 >10 歳 部分発作 ゾニサミド 
100-600mg 

カルバマゼ

ピン 200-
1200mg 

✓ ✓ ✓ 



159 
 

各アウトカムが報告されていた場合、✓と記載 

文献 ID 研究デザイン 漸増期間 維持期間 年齢 てんかんの種類 介入 比較対照 50％レスポン

ダー達成率 
完全発作消失

率 
有害事象によ

る中断率 
French2010[2
9] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

7 週   16-65 歳 部分発作 ブリーバラセタ

ム 5mg, 
20mg, 
50mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Maiti2017[92] 実薬対照二重盲

検ランダム化比

較試験 

2 週 2 週 18-45 歳 部分発作 カルバマゼピン 
600mg 

オクスカル

バゼピン 
20mg/kg 

--- --- ✓ 

Tassinari1996
[93] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 8 週 18-65 歳 部分発作 トピラマート 
600mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

Hong2016[94
] 

プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

4 週 12 週 16-70 歳 部分発作 ラコサミド 
200mg, 
400mg 

プラセボ ✓ ✓ ✓ 

村崎 2008[95] プラセボ対照二

重盲検ランダム

化比較試験 

8 週 8 週 16-65 歳 発作型は問わない ラモトリギン 
150mg/300
mg 

プラセボ ✓ --- ✓ 
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*レベチラセタムを併用する患者を含む 
 
表 A3-2. 臨床試験の患者背景 

文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Kwan2014[23
] 

プラセボ 36.6 55.6% 22.1 1 週 2.29 --- 4 16 

Kwan2014[23
] 

ブリーバラセタム

20mg/50mg/1
00mg/150mg 

36.4 50.8% 21.8 1 週 2.21 --- 4 16 

Biton2014[24
] 

プラセボ 37.5 43.9% 24.3 1 週 2.6 --- 8 12 

Biton2014[24
] 

ブリーバラセタム 
5mg 

38.9 50.5% 22.2 1 週 2.4 --- 8 12 

Biton2014[24
] 

ブリーバラセタム 
20mg 

37.3 52.0% 22.9 1 週 2.2 --- 8 12 

Biton2014[24
] 

ブリーバラセタム 
50mg 

38.9 50.5% 26.2 1 週 2.9 --- 8 12 

Klein2015[25
] 

プラセボ 39.8 49.0% (女性) 22.7 28 日 10.0 --- 8 12 

Klein2015[25
] 

ブリーバラセタム 
100mg 

39.1 59.7% (女性) 22.2 28 日 9.5 --- 8 12 

Klein2015[25
] 

ブリーバラセタム 
200mg 

39.8 46.8% (女性) 23.4 28 日 9.3 --- 8 12 

Van 
Paesschen201
3[26] 

プラセボ 40.0 48.1% 21.0 1 週 2.27 --- 4 10 

Van 
Paesschen201
3[26] 

ブリーバラセタム 
50mg 

38.2 45.3% 25.1 1 週 1.75 --- 4 10 

Van 
Paesschen201
3[26] 

ブリーバラセタム 
150mg 

34.4 40.4% 19.8 1 週 2.94 --- 4 10 

Ryvlin2014[2
7] 

プラセボ 36.4 54.0% 20.4 1 週 2.07 --- 8 12 

Ryvlin2014[2
7] 

ブリーバラセタム 
20mg 

35.7 61.6% 22.1 1 週 1.93 --- 8 12 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Ryvlin2014[2
7] 

ブリーバラセタム 
50mg 

38.9 54.5% 22.3 1 週 1.80 --- 8 12 

Ryvlin2014[2
7] 

ブリーバラセタム 
100mg 

38.0 58.0% 22.1 1 週 2.02 --- 8 12 

Elger2007[33
] 

プラセボ 40.4 42.6% 20.0 1 ヵ月 --- 11.8 2 ヵ月 12 

Elger2007[33
] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 1
日 1 回 

39.3 44.0% 16.7 1 ヵ月 --- 14.1 2 ヵ月 12 

Elger2007[33
] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 1
日 2 回 

39.8 34.8% 19.5 1 ヵ月 --- 13.6 2 ヵ月 12 

Elger2009[34
] 

プラセボ 37.0 47.1% 19.4 4 週 6.7 12.4 8 14 

Elger2009[34
] 

エスリカルバゼピ

ン 400mg 
37.8 50.0% 21.0 4 週 7.5 11.4 8 14 

Elger2009[34
] 

エスリカルバゼピ

ン 800mg 
41.3 55.1% 23.1 4 週 7.0 11.2 8 14 

Elger2009[34
] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 
38.4 43.1% 20.4 4 週 7.4 11.6 8 14 

Gil-
Nagel2009[35
] 

プラセボ 37.7 49.4% 23.8 4 週 --- 11.3 8 14 

Gil-
Nagel2009[35
] 

エスリカルバゼピ

ン 800mg 
36.8 41.2% 22.5 4 週 --- 11.6 8 14 

Gil-
Nagel2009[35
] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 
36.0 43.8% 23.0 4 週 --- 11.3 8 14 

Sperling2015[
36] 

プラセボ 39.0 (中央値) 50.0% 21.3 4 週 8 18.1 8 14 

Sperling2015[
36] 

エスリカルバゼピ

ン 800mg 
38.5 (中央値) 50.5% 21.6 4 週 8 18.0 8 14 

Sperling2015[
36] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 
38.0 (中央値) 50.0% 21.2 4 週 9 17.6 8 14 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Ben-
Menachem20
10[37] 

プラセボ 36.7 52.0% 25.4 4 週 8.0 14.3 8 14 

Ben-
Menachem20
10[37] 

エスリカルバゼピ

ン 400mg 
37.6 40.6% 24.7 4 週 8.0 14.2 8 14 

Ben-
Menachem20
10[37] 

エスリカルバゼピ

ン 800mg 
36.4 50.5% 22.4 4 週 9.0 16.5 8 14 

Ben-
Menachem20
10[37] 

エスリカルバゼピ

ン 1200mg 
36.9 53.1% 23.0 4 週 9.0 14.8 8 14 

UK 
Gabapentin 
Study 
Group1990[3
8] 

プラセボ 31 44% 19 (中央値) 28 日 13 --- --- 14 

UK 
Gabapentin 
Study 
Group1990[3
8] 

ガバペンチン 
1200mg 

30 39% 17 (中央値) 28 日 13 --- --- 14 

Anhut1994[3
9] 

プラセボ 32 56% --- 28 日 9.3 --- 12 12 

Anhut1994[3
9] 

ガバペンチン 
900mg 

--- 28 日 10.3 --- 12 12 

Anhut1994[3
9] 

ガバペンチン 
1200mg 

--- 28 日 9.8 --- 12 12 

Yamauchi200
6[40] 

プラセボ 31.8 51.2% 19.5 28 日 9.7 19.9 12 12 

Yamauchi200
6[40] 

ガバペンチン 
1200mg 

31.3 43.0% 19.8 28 日 11.2 31.6 12 12 

Yamauchi200
6[40] 

ガバペンチン 
1800mg 

32.7 53.7% 21.2 28 日 12.3 24.4 12 12 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[4
1] 

プラセボ 34 70% 22 28 日 10.7 31.1 12 12 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[4
1] 

ガバペンチン 
600mg 

34 68% 20 28 日 10.0 21.7 12 12 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[4
1] 

ガバペンチン 
1200mg 

35 59% 21 28 日 11.0 51.7 12 12 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[4
1] 

ガバペンチン 
1800mg 

35 69% 21 28 日 12.7 31.5 12 12 

Halász2009[4
2] 

プラセボ 38.5 55.8% 21.1 28 日 9.9 --- 8 16 

Halász2009[4
2] 

ラコサミド 
200mg 

36.9 55.2% 22.9 28 日 11.5 --- 8 16 

Halász2009[4
2] 

ラコサミド 
400mg 

37.9 43.4% 22.8 28 日 10.3 --- 8 16 

Ben-
Menachem20
07[43] 

プラセボ 38.9 48% 24.6 --- --- --- 8 18 

Ben-
Menachem20
07[43] 

ラコサミド 
200mg 

39.9 43% 25.1 --- --- --- 8 18 

Ben-
Menachem20
07[43] 

ラコサミド 
400mg 

41.2 49% 24.7 --- --- --- 8 18 

Ben-
Menachem20
07[43] 

ラコサミド 
600mg 

39.4 42% 23.6 --- --- --- 8 18 

Chung2010[4
4] 

プラセボ 38.1 47.1% 25.4 28 日 15.0 --- 8 18 

Chung2010[4
4] 

ラコサミド 
400mg 

39.1 51.0% 24.5 28 日 11.5 --- 8 18 

Chung2010[4
4] 

ラコサミド 
600mg 

36.8 48.5% 23.4 28 日 16.5 --- 8 18 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Inoue2015[4
5] 

プラセボ 34.9 50.0% (女性) 16.3 1 週 3.00 --- 12 16 

Inoue2015[4
5] 

レベチラセタム 
500mg 

33.2 50.7% (女性) 16.4 1 週 2.67 --- 12 16 

Inoue2015[4
5] 

レベチラセタム 
1000mg 

32.8 58.6% (女性) 14.5 1 週 2.75 --- 12 16 

Inoue2015[4
5] 

レベチラセタム 
2000mg 

30.4 50.0% (女性) 13.8 1 週 3.21 --- 12 16 

Inoue2015[4
5] 

レベチラセタム 
3000mg 

33.1 47.1% (女性) 15.2 1 週 2.65 --- 12 16 

Peltola2009[4
6] 

プラセボ 32.38 59.5% 
(47/79) 

16.43 8 週 --- 30.3 8 12 

Peltola2009[4
6] 

レベチラセタム徐

放性製剤

1000mg 

33.97 65.8% 
(52/79) 

13.11 8 週 --- 39.7 8 12 

Tsai2006[47] プラセボ 31.7 53.2% 18.7 1 週 2.0 4.0 8 14 

Tsai2006[47] レベチラセタム 
2000mg 

32.8 36.2% 18.6 1 週 1.6 4.0 8 14 

Wu2009[48] プラセボ 32.8 54.0% 17.3 1 週 1.75 --- 8 16 

Wu2009[48] レベチラセタム 
3000mg 

32.7 50.0% 16.5 1 週 1.81 --- 8 16 

Xiao2009[49] プラセボ 32.5 42.9% 16.1 1 週 --- 5.6 8 16 

Xiao2009[49] レベチラセタム 
3000mg 

32.8 42.9% 14.1 1 週 --- 4.9 8 16 

Zhou2008[50
] 

プラセボ 31.3 54.5% 16.5 1 週 --- 6.15 8 16 

Zhou2008[50
] 

レベチラセタム 
3000mg 

28.2 53.8% 8.7 1 週 --- 6.55 8 16 

Cereghino200
0[51] 

プラセボ 38 52.6% 
(50/95) 

--- 1 週 1.77 --- 12 18 

Cereghino200
0[51] 

レベチラセタム 
1000mg 

38 63.3% 
(62/98) 

--- 1 週 2.53 --- 12 18 

Cereghino200
0[51] 

レベチラセタム 
3000mg 

38 65.3% 
(66/101) 

--- 1 週 2.08 --- 12 18 

Shorvon2000
[52] 

プラセボ 37 49% 23.2 1 週 2.50 --- 12 16 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Shorvon2000
[52] 

レベチラセタム 
1000mg 

36 48% 23.8 1 週 2.82 --- 12 16 

Shorvon2000
[52] 

レベチラセタム 
2000mg 

37 48% 23.6 1 週 2.58 --- 12 16 

Betts2000[53
] 

プラセボ 35 62% 26.0 --- --- --- 4 24 

Betts2000[53
] 

レベチラセタム 
2000mg 

39 69% 21.1 --- --- --- 4 24 

Betts2000[53
] 

レベチラセタム 
4000mg 

40 53% 24.6 --- --- --- 4 24 

Labiner2009[
54] 

レベチラセタム 
2000mg 

39.1 41% (女性) --- 8 週 4.0 18.6 2 20 

Labiner2009[
54] 

ラモトリギン 
400mg 

38.3 48% (女性) --- 8 週 4.0 12.0 2 20 

Baulac2010[5
5] 

プラセボ 39.1 39.3% 23.4 28 日 7.33 16.38 6 17 

Baulac2010[5
5] 

ラモトリギン 
300mg/400mg 

39.4 54.6% 23.1 28 日 8.67 21.80 6 17 

Baulac2010[5
5] 

プレガバリン 
300mg/600mg 

39.8 51.3% 23.1 28 日 9.33 21.32 6 17 

Naritoku2007
[56] 

プラセボ 37.5 53% 22.1 1 週 2.1 --- 8 19 

Naritoku2007
[56] 

ラモトリギン徐放

性製剤

200mg/300mg
/500mg 

35.8 47% 21.8 1 週 2.3 --- 8 19 

Schachter199
5[57] 

プラセボ 35 56% 21.0 --- --- --- 4 以内 24 

Schachter199
5[57] 

ラモトリギン 
500mg 

35 52% 21.0 --- --- --- 4 以内 24 

Matsuo1993[
58] 

プラセボ 34 30% 21.5 1 ヵ月 12.3 --- 12 24 

Matsuo1993[
58] 

ラモトリギン 
300mg 

33 42% 22.4 1 ヵ月 12.0 --- 12 24 

Matsuo1993[
58] 

ラモトリギン 
500mg 

32 21% 21.8 1 ヵ月 11.5 --- 12 24 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Barcs2000[59
] 

プラセボ 34.3 44.5% --- 28 日 8.6 --- 8 26 

Barcs2000[59
] 

オクスカルバゼピ

ン 600mg 
34.6 51.2% --- 28 日 9.6 --- 8 26 

Barcs2000[59
] 

オクスカルバゼピ

ン 1200mg 
33.8 45.2% --- 28 日 9.8 --- 8 26 

Barcs2000[59
] 

オクスカルバゼピ

ン 2400mg 
35.2 56.3% --- 28 日 10.0 --- 8 26 

French2014[6
0] 

プラセボ 39.1 55.4% (女性) 21.2 28 日 7.0 --- 8 16 

French2014[6
0] 

オクスカルバゼピ

ン徐放性製剤

1200mg 

39.1 58.2% (女性) 21.3 28 日 6.0 --- 8 16 

French2014[6
0] 

オクスカルバゼピ

ン徐放性製剤

2400mg 

38.5 52.0% (女性) 19.8 28 日 6.0 --- 8 16 

French2012[6
1] 

プラセボ 35.6 55.4% (女性) 289.6 ヵ月 28 日 13.7 --- 6 19 

French2012[6
1] 

ペランパネル 
8mg 

35.8 51.1% (女性) 282.8 ヵ月 28 日 14.3 --- 6 19 

French2012[6
1] 

ペランパネル 
12mg 

36.7 48.5% (女性) 279.5 ヵ月 28 日 12.0 --- 6 19 

French2013[6
2] 

プラセボ 34.4 47.8% (女性) 264.2 ヵ月 28 日 11.8 --- 6 19 

French2013[6
2] 

ペランパネル 
8mg 

36.7 49.6% (女性) 270.3 ヵ月 28 日 13.0 --- 6 19 

French2013[6
2] 

ペランパネル 
12mg 

35.5 58.7% (女性) 255.9 ヵ月 28 日 13.7 --- 6 19 

Krauss2012[6
3] 

プラセボ 33.4 48.6% (女性) 209.9 ヵ月 28 日 9.3 --- 6 19 

Krauss2012[6
3] 

ペランパネル 
2mg 

33.8 52.8% (女性) 232.4 ヵ月 28 日 10.1 --- 6 19 

Krauss2012[6
3] 

ペランパネル 
4mg 

33.6 48.8% (女性) 236.9 ヵ月 28 日 10.0 --- 6 19 

Krauss2012[6
3] 

ペランパネル 
8mg 

34.6 54.4% (女性) 239.4 ヵ月 28 日 10.9 --- 6 19 

French2014[6
4] 

プラセボ 38.7 44.5% --- 28 日 7.0 17.8 8 14 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

French2014[6
4] 

プレガバリン徐放

性製剤 165mg 
37.9 47.0% --- 28 日 6.9 13.0 8 14 

French2014[6
4] 

プレガバリン徐放

性製剤 330mg 
39.6 51.3% --- 28 日 7.4 17.0 8 14 

Zaccara2014[
65] 

レベチラセタム 
1000mg/ 
2000mg/ 
3000mg 

36.3 49.0% 17.3 28 日 7.5 16.7 6 16 

Zaccara2014[
65] 

プレガバリン 
300mg/450mg
/600mg 

32.7 47.2% 15.5 28 日 7.8 17.4 6 16 

Arroyo2004[6
6] 

プラセボ 38.1 56.3% 22.78 28 日 9.3 23.5 8 12 

Arroyo2004[6
6] 

プレガバリン 
150mg 

36.5 44.4% 24.8 28 日 11.5 26.2 8 12 

Arroyo2004[6
6] 

プレガバリン 
600mg 

36.4 51.1% 25.06 28 日 12.3 19.3 8 12 

Beydoun2005
[67] 

プラセボ 39.6 49.0% (女性) 23.5 28 日 11 25.1 8 12 

Beydoun2005
[67] 

プレガバリン 
600mg 1 日 2
回 

38.4 52.4% (女性) 25.9 28 日 9.5 21.5 8 12 

Beydoun2005
[67] 

プレガバリン 
600mg 1 日 3
回 

39.1 48.6% (女性) 27.7 28 日 10 21.3 8 12 

Elger2005[68
] 

プラセボ 40.3 50.7% 24.1 28 日 8.7 --- 6 12 

Elger2005[68
] 

プレガバリン 
300mg/450mg
/600mg 

40.0 48.9% 25.5 28 日 9.33 --- 6 12 

Elger2005[68
] 

プレガバリン

600mg 
41.1 50.4% 25.6 28 日 10.0 --- 6 12 

French2003[6
9] 

プラセボ 39.5 48.0% (女性) 24 28 日 9.5 22.3 8 12 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
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部分発作の回
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ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

French2003[6
9] 

プレガバリン 
50mg 

38.9 55.7% (女性) 25 28 日 10.3 27.4 8 12 

French2003[6
9] 

プレガバリン 
150mg 

37.4 58.1% (女性) 24 28 日 8.8 23.1 8 12 

French2003[6
9] 

プレガバリン 
300mg 

37.8 46.7% (女性) 26.2 28 日 9.8 19.1 8 12 

French2003[6
9] 

プレガバリン 
600mg 

38.0 51.7% (女性) 25.5 28 日 9 18.6 8 12 

Lee2009[70] プラセボ 35.1 58% 18.0 28 日 5.2 13.2 6 12 

Lee2009[70] プレガバリン 
600mg 

33.3 44% 16.5 28 日 6.7 13.2 6 12 

French2011[7
1] 

プラセボ 36.7 52.6% (女性) 23.1 1 ヵ月 11.3 --- 8 18 

French2011[7
1] 

レチガビン 
1200mg 

37.7 55.6% (女性) 23.7 1 ヵ月 12.1 --- 8 18 

Brodie2010[7
2] 

プラセボ 37.7 50% 22.8 28 日 9.3 30.3 8 16 

Brodie2010[7
2] 

レチガビン 
600mg 

37.5 42% 22.5 28 日 9.5 25.2 8 16 

Brodie2010[7
2] 

レチガビン 
900mg 

37.7 52% 22.5 28 日 10.3 24.2 8 16 

Porter2007[7
3] 

プラセボ 34.5 50% (女性) 20.8 28 日 8.5 25.3 8 16 

Porter2007[7
3] 

レチガビン 
600mg 

36.8 46.5% (女性) 21.2 28 日 8.5 18.1 8 16 

Porter2007[7
3] 

レチガビン 
900mg 

37.0 49.5% (女性) 19.7 28 日 7.9 16.7 8 16 

Porter2007[7
3] 

レチガビン 
1200mg 

38.3 48.1% (女性) 20.1 28 日 10.4 18.9 8 16 

Blum2006[74
] 

ラモトリギン 
500mg 

39.2 61% --- 1 ヵ月 --- 4.3 2 16 

Blum2006[74
] 

トピラマート 
300mg 

40.5 55% --- 1 ヵ月 --- 3.7 2 16 

Chung2014[7
5] 

プラセボ 37.6 52.8% 20 1 週 2.7 --- 8 11 

Chung2014[7
5] 

トピラマート徐放

性製剤 200mg 
37.6 53.2% 20.9 1 週 2.3 --- 8 11 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
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部分発作の回
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部分発作の回
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ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

55Guberman
2002[76] 

プラセボ 36 50% (女性) 18 1 ヵ月 7 --- 4 12 

55Guberman
2002[76] 

トピラマート 
200mg (25mg
ずつ増加) 

37 
  

54% (女性) 
  

19 
  

1 ヵ月 
  

7 
  

--- 4 12 

55Guberman
2002[76] 

トピラマート 
200mg (50mg
ずつ増加) 

4 12 

Meador2003[
77] 

プラセボ 40 43% --- 1 ヵ月 7.9 --- 4 20 

Meador2003[
77] 

トピラマート 
400mg 

41 35% --- 1 ヵ月 6.6 --- 4 20 

Meador2003[
77] 

バルプロ酸 
2250mg 

37 52% --- 1 ヵ月 8.9 --- 4 20 

Sharief1996[
78] 

プラセボ 32.6 79.2% 
(19/24) 

--- 1 ヵ月 10 23.6 8 12 (漸増期間

と維持期間の

インターバルの

1 週含む) 
Sharief1996[
78] 

トピラマート 
400mg 

35.4 91.3% 
(21/23) 

--- 1 ヵ月 18 33.4 8 12 (漸増期間

と維持期間の

インターバルの

1 週含む) 
Yen2000[79] プラセボ 32.0 56.5% 

(13/23) 
18.9 --- --- --- 8 14 

Yen2000[79] トピラマート 
300mg 

31.4 26.1% 
(6/23) 

14.9 --- --- --- 8 14 

Faught1996[8
0] 

プラセボ 36.2 85.7% 
(36/42) 

--- 1 ヵ月 10.0 16.0 12 16 

Faught1996[8
0] 

トピラマート 
200mg 

38.6 64.4% 
(29/45) 

--- 1 ヵ月 11.5 31.3 12 16 

Faught1996[8
0] 

トピラマート 
400mg 

38.9 86.7% 
(39/45) 

--- 1 ヵ月 11.0 33.0 12 16 

Faught1996[8
0] 

トピラマート 
600mg 

33.8 84.8% 
(39/46) 

--- 1 ヵ月 11.2 23.6 12 16 

Faught2001[8
1] 

プラセボ 34.2 41% --- 4 週 13.0 --- 4 8 
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ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Faught2001[8
1] 

ゾニサミド 
400mg (グルー

プ B1) 

35.8 62% --- 4 週 11.2 --- 4 20 

Faught2001[8
1] 

ゾニサミド 
400mg (グルー

プ B2) 

33.6 55% --- 4 週 13.0 --- 4 20 

Lu2011[82] プラセボ 29.81 62.7% 
(32/51) 

--- --- 19.46 --- 12 16 

Lu2011[82] ゾニサミド 
300mg/400mg 

36.83 54.7% 
(29/53) 

--- --- 19.07 --- 12 16 

Sackellares20
04[83] 

プラセボ 36.4 58.1% --- 1 ヵ月 9.6 20.3 4 12 

Sackellares20
04[83] 

ゾニサミド 
400mg-600mg 

35.6 74.4% --- 1 ヵ月 9.1 25.6 4 12 

Brodie2005[8
4] 

プラセボ 36.5 56.7% 21.0 (中央値) 28 日 0.0 (単純部分

発作) 
5.7 (複雑部分

発作) 
0.0 (二次性全

般化発作) 

10.9 (単純部

分発作) 
12.5 (複雑部

分発作) 
2.7 (二次性全

般化発作) 

12 24 

Brodie2005[8
4] 

ゾニサミド 
100mg 

36.1 53.6% 22.5 (中央値) 28 日 0.0 (単純部分

発作) 
6.3 (複雑部分

発作) 
0.0 (二次性全

般化発作) 

9.2 (単純部分

発作) 
11.8 (複雑部

分発作) 
2.7 (二次性全

般化発作) 

12 24 

Brodie2005[8
4] 

ゾニサミド 
300mg 

32.9 49.1% 14.0 (中央値) 28 日 3.0 (単純部分

発作) 
2.9 (複雑部分

発作) 
0.0 (二次性全

般化発作) 

12.5 (単純部

分発作) 
9.6 (複雑部分

発作) 
2.4 (二次性全

般化発作) 

12 24 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

Brodie2005[8
4] 

ゾニサミド 
500mg 

36.1 44.9% 17.0 (中央値) 28 日 0.0 (単純部分

発作) 
6.2 (複雑部分

発作) 
0.0 (二次性全

般化発作) 

9.5 (単純部分

発作) 
12.7 (複雑部

分発作) 
2.9 (二次性全

般化発作) 

12 24 

Inoue2024[2
8] 

プラセボ 34.5 55.0% (女性) 17.2 28 日 9.8 --- 8 12 

Inoue2024[2
8] 

ブリーバラセタム 
50mg 

33.8 50.3% (女性) 17.1 28 日 9.0 --- 8 12 

Inoue2024[2
8] 

ブリーバラセタム 
200mg 

35.2 56.1% (女性) 15.4 28 日 7.8 --- 8 12 

Lee2019[85] トピラマート 
100mg 

39.7 61.4% 14.9 1 週間 0.78 --- 12 52 

Lee2019[85] レベチラセタム 
1000mg 

40.9 59.9% 15.3 1 週間 0.78 --- 12 52 

Nishida2018[
86] 

プラセボ 34.5 50.9% (女性) 17.5 --- --- --- 6 19 

Nishida2018[
86] 

ペランパネル 
4mg 

33.1 54.0% (女性) 17.4 --- --- --- 6 19 

Nishida2018[
86] 

ペランパネル 
8mg 

33.6 48.0% (女性) 16.9 --- --- --- 6 19 

Nishida2018[
86] 

ペランパネル 
12mg 

32.3 51.7% (女性) 17.4 --- --- --- 6 19 

Lim2016[87] プラセボ 31.0 (中央値) 60% --- --- --- --- 8 16 

Lim2016[87] レチガビン 
600mg 

36.5 (中央値) 62% --- --- --- --- 8 16 

Lim2016[87] レチガビン 
900mg 

35.0 (中央値) 58% --- --- --- --- 8 16 

French2016[8
8] 

ガバペンチン 
1200mg/1500
mg/1800mg 

35.3 53.9% 15.8 28 日 5.8 13.1 6 21 

French2016[8
8] 

プレガバリン 
300mg/450mg
/600mg 

34.9 52.7% 15.6 28 日 5.5 14.1 6 21 

八木 2010[89] プラセボ 34.00 48.6% 22.54 --- --- --- 12 16 
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文献 ID 介入/比較対照 平均年齢(歳) 男性比率 平均罹患年数 
部分発作の回

数(単位) 
部分発作の回

数(中央値) 
部分発作の回

数(平均値) 
ベースライン期

間(週) 
治療期間(週) 

八木 2010[89] レベチラセタム 
1000mg 

33.88 54.2% 23.05 --- --- --- 12 16 

八木 2010[89] レベチラセタム 
3000mg 

31.94 50.7% 20.79 --- --- --- 12 16 

松田 2007[90] プラセボ 32.4 49.2% 21.80 4 週 13.00 27.48 12 15 

松田 2007[90] トピラマート 
400mg 

31.8 50.0% 19.57 4 週 15.55 36.29 12 15 

875 清野

1988[91] 
カルバマゼピン

200mg-
1200mg 

--- 62.1% 
(36/58) 

--- --- --- --- 2-4 16 

875 清野

1988[91] 
ゾニサミド 
100mg-600mg 

--- 56.9% 
(33/58) 

--- --- --- --- 2-4 16 

French2010[2
9] 

プラセボ 33.6 44.4% 21.7 1 週間 2.23 --- 4 7 

French2010[2
9] 

ブリーバラセタム 
5mg 

32.7 60.0% 16.0 1 週間 2.21 --- 4 7 

French2010[2
9] 

ブリーバラセタム 
20mg 

35.3 53.8% 22.9 1 週間 2.34 --- 4 7 

French2010[2
9] 

ブリーバラセタム 
50mg 

30.9 53.8% 19.1 1 週間 1.95 --- 4 7 

Maiti2017[92] オクスカルバゼピ

ン 20mg/kg 
26.4 70.0% 

(21:9) 
--- --- --- --- --- 4 

Maiti2017[92] カルバマゼピン 
600mg 

29.3 76.7% 
(23:7) 

--- --- --- --- --- 4 

Tassinari1996
[93] 

プラセボ 32.9 78% (47/60) --- --- --- --- --- 12 

Tassinari1996
[93] 

トピラマート 
600mg 

--- --- --- --- --- --- --- 12 

Hong2016[94
] 

プラセボ 31.8 55.4% 16.8 --- --- --- 8 16 

Hong2016[94
] 

ラコサミド 
200mg 

33.2 51.4% 18.3 --- --- --- 8 16 

Hong2016[94
] 

ラコサミド 
400mg 

32.3 57.8% 17.9 --- --- --- 8 16 

村崎 2008[95] プラセボ 28 54% 20 --- --- --- 8 16 

村崎 2008[95] ラモトリギン 
150mg/300mg 

29 57% 21 --- --- --- 8 16 
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表 A3-3. 臨床試験のアウトカム 

文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Kwan2014
[23] 

プラセボ 108 121 --- --- 16.7% 108 0 0% 121 6 5.0% 

Kwan2014
[23] 

ブリーバラセタム 
20mg/50mg/100
mg/150mg 

323 359 --- --- 30.3% 323 5 1.5% 359 22 6.1% 

Biton2014
[24] 

プラセボ 98 98 96 16 16.7% --- 0 0.0% --- 2 2.0% 

Biton2014
[24] 

ブリーバラセタム 
5mg 

97 97 96 21 21.9% --- 1 1.1% --- 8 8.2% 

Biton2014
[24] 

ブリーバラセタム 
20mg 

100 100 99 23 23.2% --- 1 1.0% --- 4 4.0% 

Biton2014
[24] 

ブリーバラセタム 
50mg 

101 101 101 33 32.7% --- 4 4.0% --- 6 5.9% 

Klein2015[
25] 

プラセボ 259 261 259 --- 21.6% 259 --- 0.8% 261 10 3.8% 

Klein2015[
25] 

ブリーバラセタム 
100mg 

252 253 252 --- 38.9% 252 --- 5.2% 253 21 8.3% 

Klein2015[
25] 

ブリーバラセタム 
200mg 

249 250 249 --- 37.8% 249 --- 4.0% 250 17 6.8% 

Klein2015[
25] 

ブリーバラセタム 
100mg/200mg 

501 503 --- --- --- --- --- --- 503 38 7.6% 

Van 
Paesschen
2013[26] 

プラセボ 52 52 52 --- 17.3% --- 1 1.9% 52 1 1.9% 

Van 
Paesschen
2013[26] 

ブリーバラセタム 
50mg 

53 53 53 --- 35.8% --- 5 9.4% 53 2 3.8% 

Van 
Paesschen
2013[26] 

ブリーバラセタム 
150mg 

52 52 52 --- 30.8% --- 3 5.8% 52 2 3.8% 

Ryvlin201
4[27] 

プラセボ 100 100 100 --- 20.0% 100 0 --- 100 4 4.0% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Ryvlin201
4[27] 

ブリーバラセタム 
20mg 

99 99 99 --- 27.3% 99 2 --- 99 4 4.0% 

Ryvlin201
4[27] 

ブリーバラセタム 
50mg 

99 99 99 --- 27.3% 99 0 --- 99 5 5.1% 

Ryvlin201
4[27] 

ブリーバラセタム 
100mg 

100 100 100 --- 36.0% 100 4 --- 100 5 5.0% 

Ryvlin201
4[27] 

ブリーバラセタム 
20mg/50mg/100
mg 

298 298 --- --- --- --- --- --- 298 14 4.7% 

Elger2007
[33] 

プラセボ 50 47 47 --- 28.0% 47 --- 24% 47 4 8.5% 

Elger2007
[33] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 1 日 1 回 

46 50 50 --- 54.0% 50 --- 24% 50 3 6.0% 

Elger2007
[33] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 1 日 2 回 

47 46 46 --- 41.0% 46 --- 9% 46 4 8.7% 

Elger2009
[34] 

プラセボ 102 102 102 --- 15% --- 2 2% 102 4 3.9% 

Elger2009
[34] 

エスリカルバゼピン 
400mg 

99 100 99 --- 25% --- 2 2% 100 4 4.0% 

Elger2009
[34] 

エスリカルバゼピン 
800mg 

98 98 98 --- 32% --- 4 4% 98 8 8.2% 

Elger2009
[34] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 

98 102 98 --- 38% --- 8 8% 102 20 19.6% 

Gil-
Nagel2009
[35] 

プラセボ 84 87 --- --- 22.6% --- --- 1.2% 87 6 6.9% 

Gil-
Nagel2009
[35] 

エスリカルバゼピン 
800mg 

84 85 --- --- 34.5% --- --- 4.8% 85 7 8.2% 

Gil-
Nagel2009
[35] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 

77 80 --- --- 37.7% --- --- 3.9% 80 9 11.3% 

Sperling20
15[36] 

プラセボ 220 224 220 --- 23.1% --- --- 0.9% 224 18 8% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Sperling20
15[36] 

エスリカルバゼピン 
800mg 

215 216 215 --- 30.5% --- --- 2.0% 216 26 12.0% 

Sperling20
15[36] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 

205 210 205 --- 42.6% --- --- 2.2% 210 54 25.7% 

Ben-
Menachem
2010 

プラセボ 100 100 100 --- 13% --- 1 1.0% 100 3 3.0% 

Ben-
Menachem
2010[37] 

エスリカルバゼピン 
400mg 

96 96 96 --- 17% --- 1 1.0% 96 12 12.5% 

Ben-
Menachem
2010[37] 

エスリカルバゼピン 
800mg 

100 101 100 --- 40% --- 8 8.0% 101 19 18.8% 

Ben-
Menachem
2010[37] 

エスリカルバゼピン 
1200mg 

97 98 97 --- 37% --- 4 4.1% 98 26 26.5% 

UK 
Gabapenti
n Study 
Group199
0[38] 

プラセボ 66 66 --- --- 9% --- --- --- 66 4 --- 

UK 
Gabapenti
n Study 
Group199
0[38] 

ガバペンチン 
1200mg 

61 61 --- --- 23% --- --- --- 61 7 --- 

Anhut199
4[39] 

プラセボ 99 109 --- --- 10.1% --- --- --- --- 4 --- 

Anhut199
4[39] 

ガバペンチン 
900mg 

96 111 --- --- 22.9% --- --- --- --- 9 --- 

Anhut199
4[39] 

ガバペンチン 
1200mg 

50 52 --- --- 28% --- --- --- --- 2 --- 

Yamauchi2
006[40] 

プラセボ 75 82 75 5 6.7% --- --- --- 82 1 1.2% 

Yamauchi2
006[40] 

ガバペンチン 
1200mg 

80 86 80 13 16.3% --- --- --- --- 4 --- 

Yamauchi2
006[40] 

ガバペンチン 
1800mg 

35 41 35 7 16.3% --- --- --- --- 3 --- 



176 
 

文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Yamauchi2
006[40] 

ガバペンチン 
1200mg/1800mg 

115 127 --- --- --- --- --- --- 127 7 5.5% 

US 
Gabapenti
n Study 
Group199
3 

プラセボ 95 98 95 --- 8.4% --- --- --- 98 1 1.0% 

US 
Gabapenti
n Study 
Group199
3 

ガバペンチン 
600mg 

49 53 49 --- 18.4% --- --- --- --- 3 --- 

US 
Gabapenti
n Study 
Group199
3 

ガバペンチン 
1200mg 

91 101 91 --- 17.6% --- --- --- --- 2 --- 

US 
Gabapenti
n Study 
Group199
3 

ガバペンチン 
1800mg 

53 54 53 --- 26.4% --- --- --- --- 2 --- 

Halász200
9[42] 

プラセボ 159 163 159 --- 25.8% 143 3 2.1% --- 8 4.9% 

Halász200
9[42] 

ラコサミド 200mg 160 163 160 --- 35.0% 137 5 3.6% --- 10 6.1% 

Halász200
9[42] 

ラコサミド 400mg 158 159 158 --- 40.5% 123 3 2.4% --- 24 15.1% 

Ben-
Menachem
2007[43] 

プラセボ 96 97 96 --- 22% --- 0 --- 97 5 5% 

Ben-
Menachem
2007[43] 

ラコサミド 200mg 107 107 107 --- 33% --- 1 --- 107 12 11% 

Ben-
Menachem
2007[43] 

ラコサミド 400mg 107 108 107 --- 41% --- 5 --- 108 20 19% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Ben-
Menachem
2007[43] 

ラコサミド 600mg 105 106 105 --- 38% --- 1 --- 106 32 30% 

Chung201
0[44] 

プラセボ 104 104 104 --- 18.3% 95 0 0.0% 104 --- 5% 

Chung201
0[44] 

ラコサミド 400mg 201 204 201 --- 38.3% 160 4 2.5% 204 --- 18% 

Chung201
0[44] 

ラコサミド 600mg 97 97 97 --- 41.2% 62 5 8.1% 97 --- 27% 

Inoue2015
[45] 

プラセボ 69 70 69 --- 11.6% --- 0 --- 70 1 1.4% 

Inoue2015
[45] 

レベチラセタム 
500mg 

68 71 68 --- 19.1% --- 0 --- 71 3 4.2% 

Inoue2015
[45] 

レベチラセタム 
1000mg 

68 70 68 --- 17.6% --- 2 --- 70 1 1.4% 

Inoue2015
[45] 

レベチラセタム 
2000mg 

68 70 68 --- 16.2% --- 2 --- 70 4 5.7% 

Inoue2015
[45] 

レベチラセタム 
3000mg 

69 70 69 --- 33.3% --- 2 --- 70 5 7.1% 

Peltola200
9[46] 

プラセボ 79 79 79 23 29% --- --- --- --- 2 --- 

Peltola200
9[46] 

レベチラセタム徐放

性製剤 1000mg 
79 77 79 34 43% --- --- --- --- 3 --- 

Tsai2006[
47] 

プラセボ 47 47 47 5 10.6% 47 0 0.0% 47 1 2.1% 

Tsai2006[
47] 

レベチラセタム 
2000mg 

47 47 46 20 43.5% 47 4 8.5% 47 3 6.4% 

Wu2009[4
8] 

プラセボ 100 103 100 --- 26.0% 100 --- 2.0% --- 2 1.9% 

Wu2009[4
8] 

レベチラセタム 
3000mg 

102 103 102 --- 55.9% 102 --- 10.8% --- 0 0.0% 

Xiao2009[
49] 

プラセボ 28 28 28 11 39.3% 28 2 7.1% 28 0 0.0% 

Xiao2009[
49] 

レベチラセタム 
3000mg 

28 28 28 13 46.4% 28 3 10.7% 28 0 0.0% 

Zhou2008
[50] 

プラセボ 11 11 --- 2 18.2% --- --- --- --- --- --- 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Zhou2008
[50] 

レベチラセタム 
3000mg 

13 13 --- 8 61.5% --- 1 7.7% --- --- --- 

Cereghino
2000[51] 

プラセボ 95 95 93 10 10.8% --- 0 0.0% --- 2 --- 

Cereghino
2000[51] 

レベチラセタム 
1000mg 

98 98 94 31 33.0% --- --- --- --- 2 --- 

Cereghino
2000[51] 

レベチラセタム 
3000mg 

101 101 98 39 39.8% --- --- --- --- 3 --- 

Cereghino
2000[51] 

レベチラセタム 
1000mg/3000mg 

199 199 --- --- --- 199 11 --- --- --- --- 

Shorvon20
00[52] 

プラセボ 112 112 --- --- 10.4% --- --- 0.9% 112 6 5.4% 

Shorvon20
00[52] 

レベチラセタム 
1000mg 

106 106 --- --- 22.8% --- --- 5.0% 106 8 7.5% 

Shorvon20
00[52] 

レベチラセタム 
2000mg 

106 106 --- --- 31.6% --- --- 2.0% 106 15 14.2% 

Betts2000
[53] 

プラセボ 39 39 25 --- 16.1% --- 1 --- 39 6 15.4% 

Betts2000
[53] 

レベチラセタム 
2000mg 

42 42 26 --- 48.1% --- 4 --- 42 11 26.2% 

Betts2000
[53] 

レベチラセタム 
4000mg 

38 38 28 --- 28.6% --- 2 --- 38 5 13.2% 

Labiner20
09[54] 

レベチラセタム 
2000mg 

126 136 --- --- --- 121 --- 28% --- --- 18% 

Labiner20
09[54] 

ラモトリギン 
400mg 

125 132 --- --- --- 124 --- 29% --- --- 11% 

Baulac201
0[55] 

プラセボ 140 140 --- --- 21.4% --- --- 1% 140 10 --- 

Baulac201
0[55] 

ラモトリギン 
300mg/400mg 

141 141 --- --- 24.1% --- --- 3% 141 25 --- 

Baulac201
0[55] 

プレガバリン 
300mg/600mg 

152 152 --- --- 35.5% --- --- 4% 152 24 --- 

Naritoku2
007[56] 

プラセボ 122 122 120 --- 24.2% --- --- 5.1% 122 2 --- 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Naritoku2
007[56] 

ラモトリギン徐放性

製剤

200mg/300mg/5
00mg 

121 121 116 --- 42.2% --- --- 18.9% 121 12 --- 

Schachter
1995[57] 

プラセボ 112 112 --- --- --- --- --- --- --- 3 3% 

Schachter
1995[57] 

ラモトリギン 
500mg 

334 334 --- --- --- --- --- --- --- 10 3% 

Matsuo199
3[58] 

プラセボ 73 73 67 --- 18% --- 1 --- --- 1 --- 

Matsuo199
3[58] 

ラモトリギン 
300mg 

71 71 65 --- 20% --- 7 --- --- 3 --- 

Matsuo199
3[58] 

ラモトリギン 
500mg 

72 72 59 --- 34% --- 5 --- --- 10 --- 

Barcs2000
[59] 

プラセボ 173 173 173 --- 13% --- --- 0.6% --- --- 8.7% 

Barcs2000
[59] 

オクスカルバゼピン

600mg 
168 168 168 --- 27% --- --- 3% --- --- 11.9% 

Barcs2000
[59] 

オクスカルバゼピン

1200mg 
177 177 177 --- 41% --- --- 10% --- --- 36.2% 

Barcs2000
[59] 

オクスカルバゼピン

2400mg 
174 174 174 --- 50% --- --- 22% --- --- 66.7% 

French201
4[60] 

プラセボ 121 121 121 --- 28.1% 121 --- 3.3% 121 10 8.3% 

French201
4[60] 

オクスカルバゼピン

徐放性製剤

1200mg 

122 122 122 --- 36.1% 122 --- 4.9% 122 18 14.8% 

French201
4[60] 

オクスカルバゼピン

徐放性製剤

2400mg 

123 123 123 --- 40.7% 123 --- 11.4% 123 37 30.1% 

French201
2[61] 

プラセボ 121 121 121 --- 26.4% --- --- 0.0% 121 8 6.6% 

French201
2[61] 

ペランパネル 8mg 133 133 133 --- 37.6% --- --- 2.6% 133 9 6.8% 

French201
2[61] 

ペランパネル 
12mg 

133 134 133 --- 36.1% --- --- 2.0% 134 26 19.4% 

French201
3[62] 

プラセボ 136 136 136 --- 14.7% --- --- 1.7% 136 6 4.4% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

French201
3[62] 

ペランパネル 8mg 129 129 129 --- 33.3% --- --- 2.8% 129 12 9.3% 

French201
3[62] 

ペランパネル 
12mg 

121 121 121 --- 33.9% --- --- 6.5% 121 23 19.0% 

Krauss201
2[63] 

プラセボ 184 185 184 --- 17.9% --- --- 1.2% 185 7 3.8% 

Krauss201
2[63] 

ペランパネル 2mg 180 180 180 --- 20.6% --- --- 1.9% 180 12 6.7% 

Krauss201
2[63] 

ペランパネル 4mg 172 172 172 --- 28.5% --- --- 4.4% 172 5 2.9% 

Krauss201
2[63] 

ペランパネル 8mg 169 169 169 --- 34.9% --- --- 4.8% 169 12 7.1% 

French201
4[64] 

プラセボ 109 110 109 39 35.8% --- --- --- 110 3 2.7% 

French201
4[64] 

プレガバリン徐放性

製剤 165mg 
100 100 98 37 37.8% --- --- --- 100 3 3.0% 

French201
4[64] 

プレガバリン徐放性

製剤 330mg 
112 113 111 51 45.9% --- --- --- 113 8 7.1% 

Zaccara20
14[65] 

レベチラセタム 
1000mg 

89 89 89 63 70.8% 89 23 25.8% --- --- --- 

Zaccara20
14[65] 

レベチラセタム 
2000mg 

85 85 84 44 52.4% 84 9 10.7% --- --- --- 

Zaccara20
14[65] 

レベチラセタム 
3000mg 

61 61 61 32 52.5% 61 6 9.8% --- --- --- 

Zaccara20
14[65] 

レベチラセタム 
1000mg/2000mg
/3000mg 

255 255 --- --- --- --- --- --- 255 14 5.5% 

Zaccara20
14[65] 

プレガバリン 
300mg 

82 82 82 53 64.6% 82 9 11.0% --- --- --- 

Zaccara20
14[65] 

プレガバリン 
450mg 

93 93 92 55 59.8% 92 8 8.7% --- --- --- 

Zaccara20
14[65] 

プレガバリン 
600mg 

50 50 50 22 44.0% 50 2 4.0% --- --- --- 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Zaccara20
14[65] 

プレガバリン 
300mg/450mg/6
00mg 

254 254 --- --- --- --- --- --- 254 16 6.3% 

Arroyo200
4[66] 

プラセボ 96 97 96 --- 6.2% --- --- 1% 97 6 6.2% 

Arroyo200
4[66] 

プレガバリン 
150mg 

99 99 99 --- 14.1% --- --- 7% 99 10 10.1% 

Arroyo200
4[66] 

プレガバリン 
600mg 

92 92 92 --- 43.5% --- --- 12% 92 17 18.5% 

Beydoun2
005[67] 

プラセボ 98 98 --- --- 9% --- --- --- 98 1 --- 

Beydoun2
005[67] 

プレガバリン 
600mg 1 日 2 回 

103 103 --- --- 43% --- --- --- 103 26 --- 

Beydoun2
005[67] 

プレガバリン 
600mg 1 日 3 回 

111 111 --- --- 49% --- --- --- 111 24 --- 

Elger2005
[68] 

プラセボ 73 73 73 --- 10.7% 56 1 2% 73 --- 6.8% 

Elger2005
[68] 

プレガバリン 
300mg,  450mg, 
600mg 

131 131 131 --- 34.0% 100 4 4% 131 --- 12.2% 

Elger2005
[68] 

プレガバリン 
600mg 

137 137 137 --- 41.3% 80 4 5% 137 --- 32.8% 

French200
3[69] 

プラセボ 100 100 --- --- 14% --- --- --- --- --- 5% 

French200
3[69] 

プレガバリン 50mg 88 88 --- --- 15% --- --- --- --- --- 7% 

French200
3[69] 

プレガバリン 
150mg 

86 86 --- --- 31% --- --- --- --- --- 1% 

French200
3[69] 

プレガバリン 
300mg 

90 90 --- --- 40% --- --- --- --- --- 14% 

French200
3[69] 

プレガバリン 
600mg 

89 89 --- --- 51% --- --- --- --- --- 24% 

Lee2009[7
0] 

プラセボ 59 59 --- 19 32.2% --- 2 3.4% 59 0 0.0% 

Lee2009[7
0] 

プレガバリン 
600mg 

119 119 --- 55 46.2% --- 5 4.2% 119 7 5.9% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

French201
1[71] 

プラセボ 152 152 152 --- 17.8% 150 0 0% 152 --- 8.6% 

French201
1[71] 

レチガビン 
1200mg 

153 153 153 --- 44.4% 151 3 2% 153 --- 26.8% 

Brodie201
0[72] 

プラセボ 179 179 164 --- 18.9% 164 2 1.2% 179 14 --- 

Brodie201
0[72] 

レチガビン 600mg 181 181 158 --- 38.6% 158 5 3.2% 181 26 --- 

Brodie201
0[72] 

レチガビン 900mg 178 178 149 --- 47.0% 149 7 4.7% 179 46 --- 

Porter200
7[73] 

プラセボ 96 96 96 15 15.6% --- --- --- 96 5 --- 

Porter200
7[73] 

レチガビン 600mg 99 100 99 23 23.2% --- --- --- 100 14 --- 

Porter200
7[73] 

レチガビン 900mg 95 95 95 30 31.6% --- --- --- 95 30 --- 

Porter200
7[73] 

レチガビン 
1200mg 

106 106 106 35 33.0% --- --- --- 106 43 --- 

Blum2006
[74] 

ラモトリギン 
500mg 

96 96 --- --- --- 67 --- 40% 96 20 21% 

Blum2006
[74] 

トピラマート 
300mg 

96 96 --- --- --- 57 --- 51% 96 24 25% 

Chung201
4[75] 

プラセボ 125 125 125 --- 23.2% 125 2 1.6% 125 5 4.0% 

Chung201
4[75] 

トピラマート徐放性

製剤 200mg 
124 124 124 --- 37.9% 124 4 3.2% 124 11 8.9% 

55Guberm
an2002[76
] 

プラセボ 91 92 91 --- 24% --- --- --- --- --- 2% 

55Guberm
an2002[76
] 

トピラマート 
200mg (25mg ず

つ増加) 

85 85 85 --- 39% --- --- --- --- --- 8% 

55Guberm
an2002[76
] 

トピラマート 
200mg (50mg ず

つ増加) 

83 86 83 --- 51% --- --- --- --- --- 7% 

55Guberm
an2002[76
] 

トピラマート 
200mg 

168 171 168 --- 45% --- --- --- --- --- --- 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Meador20
03[77] 

プラセボ 13 13 --- --- --- --- --- --- 13 1 --- 

Meador20
03[77] 

トピラマート 
400mg 

34 34 --- --- --- --- --- --- 34 6 --- 

Meador20
03[77] 

バルプロ酸 
2250mg 

29 29 --- --- --- --- --- --- 29 2 --- 

Sharief199
6[78] 

プラセボ 24 24 8 3 --- 8 2 --- --- 1 --- 

Sharief199
6[78] 

トピラマート 
400mg 

23 23 14 10 --- 14 6 --- --- 6 --- 

Yen2000[7
9] 

プラセボ 23 23 --- 3 13.0% --- --- --- 23 2 --- 

Yen2000[7
9] 

トピラマート 
300mg 

23 23 --- 11 47.8% --- --- --- 23 2 --- 

Faught199
6[80] 

プラセボ 45 45 45 8 18% --- --- --- 45 7 --- 

Faught199
6[80] 

トピラマート 
200mg 

45 45 45 12 27% --- --- --- 45 4 --- 

Faught199
6[80] 

トピラマート 
400mg 

45 45 45 21 47% --- --- --- 45 9 --- 

Faught199
6[80] 

トピラマート 
600mg 

46 45 46 21 46% --- --- --- 45 13 --- 

Faught200
1[81] 

プラセボ 85 85 72 16 22% --- 2 2.8% 85 12 --- 

Faught200
1[81] 

ゾニサミド 400mg 
(グループ B1/B2) 

118 118 98 41 43% --- 6 6.1% 118 14 11.9% 

Lu2011[82
] 

プラセボ 50 50 50 18 36.0% 50 1 --- --- 0 0.0% 

Lu2011[82
] 

ゾニサミド 300mg 29 29 29 16 55.2% --- --- --- --- 0 0.0% 

Lu2011[82
] 

ゾニサミド 400mg 23 23 23 13 56.5% --- --- --- --- 0 0.0% 

Lu2011[82
] 

ゾニサミド 
300mg/400mg 

52 52 --- --- --- 52 3 --- --- 0 0.0% 

Sackellare
s2004[83] 

プラセボ 74 71 74 --- 16.2% --- --- --- 71 1 --- 



184 
 

文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Sackellare
s2004[83] 

ゾニサミド 400mg-
600mg 

78 69 78 --- 26.9% --- --- --- 69 12 --- 

Brodie200
5[84] 

プラセボ 120 120 120 --- 17.6% --- 2 2% 120 12 10.0% 

Brodie200
5[84] 

ゾニサミド 100mg 57 56 57 --- 30.9% --- --- --- 56 1 1.8% 

Brodie200
5[84] 

ゾニサミド 300mg 56 55 56 --- 34.5% --- --- --- 55 10 18.2% 

Brodie200
5[84] 

ゾニサミド 500mg 118 118 118 --- 46.6% --- 6 5% 118 32 27.1% 

Inoue2024
[28] 

プラセボ 147 149 147 --- 19.0% 147 --- 0.0% 149 7 4.7% 

Inoue2024
[28] 

ブリーバラセタム 
50mg 

151 151 151 --- 41.1% 151 --- 4.6% 151 4 2.6% 

Inoue2024
[28] 

ブリーバラセタム 
200mg 

148 148 148 --- 49.3% 148 --- 6.8% 148 5 3.4% 

Lee2019[8
5] 

トピラマート 
100mg 

165 166 165 --- 64.8% 165 --- 22.3% 166 21 12.7% 

Lee2019[8
5] 

レベチラセタム 
1000mg 

174 177 174 --- 69.0% 174 --- 35.8% 177 14 7.9% 

Nishida20
18[86] 

プラセボ 175 176 175 --- 19.4% --- --- 0.6% 176 6 3.4% 

Nishida20
18[86] 

ペランパネル 4mg 174 176 174 --- 23.0% --- --- 2.9% 176 8 4.5% 

Nishida20
18[86] 

ペランパネル 8mg 175 175 175 --- 36.0% --- --- 4.0% 175 20 11.4% 

Nishida20
18[86] 

ペランパネル 
12mg 

180 180 180 --- 43.3% --- --- 4.4% 180 25 13.9% 

Lim2016[8
7] 

プラセボ 25 25 25 1 4% --- 0 0% 25 5 20% 

Lim2016[8
7] 

レチガビン 600mg 26 26 26 8 31% --- 1 4% 26 8 31% 

Lim2016[8
7] 

レチガビン 900mg 24 24 24 6 25% --- 2 8% 24 10 42% 

French201
6[88] 

ガバペンチン 
1200mg/1500mg
/1800mg 

240 241 240 140 58.3% 182 62 34.1% 241 15 6.2% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

French201
6[88] 

プレガバリン 
300mg/450mg/6
00mg 

238 241 238 134 56.3% 189 58 30.7% 241 16 6.6% 

八木

2010[89] 
プラセボ 65 70 65 9 13.8% 65 0 --- 70 6 8.6% 

八木

2010[89] 
レベチラセタム 
1000mg 

64 72 64 20 31.3% 64 2 --- 72 9 12.5% 

八木

2010[89] 
レベチラセタム 
3000mg 

63 71 63 18 28.6% 63 3 --- 71 6 8.5% 

松田

2007[90] 
プラセボ 65 65 65 9 13.8% --- --- --- 65 1 --- 

松田

2007[90] 
トピラマート 
400mg 

61 62 61 20 32.8% --- --- --- 62 4 --- 

875 清野

1988[91] 
カルバマゼピン 
200mg-1200mg 

41 58 41 29 70.7% 41 16 39.0% 58 9 15.5% 

875 清野

1988[91] 
ゾニサミド 100mg-
600mg 

44 58 44 36 81.8% 44 17 38.6% 58 7 12.1% 

French201
0[29] 

プラセボ 54 54 54 9 16.7% 54 1 1.9% 54 3 5.6% 

French201
0[29] 

ブリーバラセタム 
5mg 

50 50 50 16 32.0% 50 4 8.0% 50 2 4.0% 

French201
0[29] 

ブリーバラセタム 
20mg 

52 52 52 23 44.2% 52 4 7.7% 52 1 1.9% 

French201
0[29] 

ブリーバラセタム 
50mg 

52 52 52 29 55.8% 52 4 7.7% 52 1 1.9% 

Maiti2017[
92] 

オクスカルバゼピン 
20mg/kg 

30 30 --- --- --- --- --- --- 30 0 0% 

Maiti2017[
92] 

カルバマゼピン 
600mg 

30 30 --- --- --- --- --- --- 30 0 0% 

Tassinari1
996[93] 

プラセボ 30 30 --- 3 10% --- 0 0% --- 1 --- 

Tassinari1
996[93] 

トピラマート 
600mg 

30 30 --- 14 47% --- 0 0% --- 4 --- 

Hong2016
[94] 

プラセボ 183 184 183 --- 19.7% 183 --- 0.0% 184 12 6.5% 

Hong2016
[94] 

ラコサミド 200mg 182 183 182 --- 38.5% 182 --- 4.7% 183 8 4.4% 
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文献 ID 介入/比較対照 ITT 
Population 

Safety 
population 

50%レスポンダー達成率 完全発作消失率 有害事象による治療中断率 
n r % n r % n r % 

Hong2016
[94] 

ラコサミド 400mg 179 180 179 --- 49.2% 179 --- 5.4% 180 28 15.6% 

村崎

2008[95] 
プラセボ 89 89 89 16 18% 89 --- 3% --- 7 8% 

村崎

2008[95] 
ラモトリギン 
150mg/300mg 

87 87 86 20 23% 86 --- 3% --- 12 14% 
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別添 4. バイアスの評価(異なる比較対照あるいは単群試験) 
 
表 A4-1. 文献の質評価 

文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
Kwan2014[
23] 

Yes Not clear No Not clear No No Yes 

Biton2014[
24] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 

Klein2015[
25] 

Yes Yes Yes Yes No No No 

Van 
Paesschen2
013[26] 

Yes Not clear Yes Yes No No No 

Ryvlin2014[
27] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 

Elger2007[
33] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No No 

Elger2009[
34] 

Yes Not clear Yes Yes Yes No Yes 

Gil-
Nagel2009[
35] 

Yes Not clear Yes Not clear No No No 

Sperling201
5[36] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
Ben-
Menachem2
010[37] 

Yes Not clear Yes Not clear No No Yes 

UK 
Gabapentin 
Study 
Group1990[
38] 

Not clear Not clear Yes Not clear Not clear No No 

Anhut1994[
39] 

Not clear Not clear No Not clear No No No 

Yamauchi20
06[40] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No No 

US 
Gabapentin 
Study 
Group1993[
41] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No No 

Halász2009
[42] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 

Ben-
Menachem2
007[43] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No No 

Chung2010
[44] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
Inoue2015[
45] 

Yes Not clear Yes Not clear No No No 

Peltola2009
[46] 

Yes Yes Yes Yes No No Yes 

Tsai2006[4
7] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 

Wu2009[48
] 

Not clear Not clear Yes Not clear Yes No No 

Xiao2009[4
9] 

Not clear Yes Yes Not clear No No Yes 

Zhou2008[
50] 

Yes Not clear Yes Not clear Yes No No 

Cereghino2
000[51] 

Yes Not clear Yes Yes No No No 

Shorvon200
0[52] 

Not clear Not clear Yes Not clear Yes No Yes 

Betts2000[
53] 

Yes Not clear Yes Not clear No No Yes 

Labiner200
9[54] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No Yes 

Baulac2010
[55] 

Not clear Not clear Yes Not clear No Yes No 

Naritoku20
07[56] 

Not clear Not clear Yes Yes Yes No No 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
Schachter1
995[57] 

Yes Not clear Yes Not clear No No Yes 

Matsuo199
3[58] 

Not clear Not clear Yes Not clear Not clear No Yes 

Barcs2000[
59] 

Not clear Not clear Yes Not clear Yes No No 

French2014
[60] 

Yes Yes Yes Yes No No No 

French2012
[61] 

Yes Yes Yes Not clear No No No 

French2013
[62] 

Yes Not clear Yes Yes Yes No No 

Krauss2012
[63] 

Yes Yes Yes Yes No No Yes 

French2014
[64] 

Yes Not clear Yes Not clear No Yes No 

Zaccara201
4[65] 

Yes Not clear Yes Yes No Yes No 

Arroyo2004
[66] 

Yes Not clear Yes Yes Yes No No 

Beydoun20
05[67] 

Not clear Not clear Yes Yes No No No 

Elger2005[
68] 

Yes Not clear Yes Yes Yes No Yes 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
French2003
[69] 

Yes Not clear Yes Not clear Yes No No 

Lee2009[70
] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No Yes 

French2011
[71] 

Yes Yes Yes Yes No No No 

Brodie2010
[72] 

Yes Yes Yes Yes No No No 

Porter2007[
73] 

Not clear Yes Yes Yes Yes No No 

Blum2006[
74] 

Not clear Not clear Yes Not clear Yes No No 

Chung2014
[75] 

Yes Yes Yes Not clear No No Yes 

55Guberma
n2002[76] 

Yes Not clear Yes Yes No No No 

Meador200
3[77] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No Yes 

Sharief199
6[78] 

Not clear Not clear Yes Not clear No No Not clear 

Yen2000[79
] 

Yes Not clear Yes Not clear No No Yes 

Faught1996
[80] 

Not clear Not clear Yes Yes No No Yes 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
Faught2001
[81] 

Yes Yes Yes Not clear No No Yes 

Lu2011[82] Not clear Yes Yes Not clear No No No 

Sackellares
2004[83] 

No No Yes Not clear Yes No Yes 

Brodie2005
[84] 

Yes Not clear Yes Yes Yes No No 

Inoue2024[
28] 

Yes Yes Yes Yes No No No 

Lee2019[85
] 

Yes Yes Yes No No No No 

Nishida201
8[86] 

Yes Yes Yes Yes No No Yes 

Lim2016[87
] 

Not clear Not clear Yes Yes No Yes Yes 

French2016
[88] 

Yes Yes Yes Yes No No Yes 

八木

2010[89] 
Not clear Not clear Yes Yes No No No 

松田

2007[90] 
Not clear Not clear Yes Not clear No No Yes 

875 清野

1988[91] 
Yes Yes Yes Yes No No No 
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文献 ID 

Was 
randomisation 

carried out 
appropriately? 

(ランダム化は適切で

あったか？) 

Was the 
concealment of 

treatment 
allocation 
adequate? 

(治療の割付けは適

切であったか？) 

Were the 
groups similar 
at the outset of 

the study in 
terms of 

prognostic 
factors?  

(予後因子となる患者

背景は群間で同等で

あったか？) 

Were the care 
providers, 

participants and 
outcome 

assessors blind 
to treatment 
allocation? 

(医師、参加者、評価

者は治療の割付けが

盲検化されていた

か？) 

Were there any 
unexpected 

imbalances in 
drop-outs 
between 
groups? 

(群間で予期せぬ脱

落者の不均衡があっ

たか？) 

Is there any 
evidence to 

suggest that the 
authors 

measured more 
outcomes than 
they reported? 
(報告されたアウトカ

ムが不十分であるこ

とを示唆するエビデン

スがあったか？) 

Did the analysis 
include an 

intention-to-
treat analysis? 
If so, was this 

appropriate and 
were 

appropriate 
methods used 
to account for 
missing data? 

(欠測データを適切に

扱った ITT 解析を含

めていたか？) 
French2010
[29] 

Yes Yes Yes Yes No No Yes 

Maiti2017[9
2] 

Yes Yes Yes No No No Yes 

Tassinari19
96[93] 

Not clear Not clear Not clear Yes No No No 

Hong2016[
94] 

Yes Yes Yes Yes Not clear No Yes 

村崎

2008[95] 
Not clear Not clear Yes Yes No No No 
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別添 5. ネットワークメタアナリシスのデータセット 
 
50%レスポンダー達成率(基本分析) 

study trt n d 
Kwan2014 BRV 323 98 
Kwan2014 PBO 108 18 
Biton2014 BRV 296 77 
Biton2014 PBO 96 16 
Klein2015 BRV 501 192 
Klein2015 PBO 259 56 
Van Paesschen2013 BRV 105 35 
Van Paesschen2013 PBO 52 9 
Ryvlin2014 BRV 298 90 
Ryvlin2014 PBO 100 20 
Elger2007 ESL 96 46 
Elger2007 PBO 47 13 
Elger2009 ESL 295 93 
Elger2009 PBO 102 15 
Gil-Nagel2009 ESL 161 58 
Gil-Nagel2009 PBO 84 19 
Sperling2015 ESL 420 153 
Sperling2015 PBO 220 51 
Ben-Menachem2010 ESL 293 92 
Ben-Menachem2010 PBO 100 13 
French2016 GBP 240 140 
French2016 PGB 238 134 
UK Gabapentin Study 
Group1990 GBP 61 14 

UK Gabapentin Study 
Group1990 PBO 66 6 

Anhut1994 GBP 146 36 
Anhut1994 PBO 99 10 
Yamauchi2006 GBP 115 20 
Yamauchi2006 PBO 75 5 
US Gabapentin Study 
Group1993 GBP 193 39 

US Gabapentin Study 
Group1993 PBO 95 8 

Halász2009 LCM 318 120 
Halász2009 PBO 159 41 
Inoue2024 BRV 299 135 
Inoue2024 PBO 147 28 
八木 2010 LEV 127 38 
八木 2010 PBO 65 9 
村崎 2008 LTG 86 20 
村崎 2008 PBO 89 16 
松田 2007 PBO 65 9 
松田 2007 TPM 61 20 
875 清野 1988 CBZ 41 29 
875 清野 1988 ZNS 44 36 
Ben-Menachem2007 LCM 319 119 
Ben-Menachem2007 PBO 96 21 
Chung2010 LCM 298 117 
Chung2010 PBO 104 19 
Inoue2015 LEV 273 59 
Inoue2015 PBO 69 8 
Peltola2009 LEV 79 34 
Peltola2009 PBO 79 23 
Tsai2006 LEV 46 20 
Tsai2006 PBO 47 5 
Wu2009 LEV 102 57 
Wu2009 PBO 100 26 



195 
 

study trt n d 
Xiao2009 LEV 28 13 
Xiao2009 PBO 28 11 
Zhou2008 LEV 13 8 
Zhou2008 PBO 11 2 
Cereghino2000 LEV 192 70 
Cereghino2000 PBO 93 10 
Shorvon2000 LEV 212 57 
Shorvon2000 PBO 112 12 
Betts2000 LEV 54 21 
Betts2000 PBO 25 4 
Baulac2010 LTG 141 34 
Baulac2010 PBO 140 30 
Baulac2010 PGB 152 54 
Naritoku2007 LTG 116 49 
Naritoku2007 PBO 120 29 
Matsuo1993 LTG 124 33 
Matsuo1993 PBO 67 12 
Barcs2000 OXC 519 205 
Barcs2000 PBO 173 22 
French2014 OXC 245 94 
French2014 PBO 121 34 
French2012 PBO 121 32 
French2012 PER 266 98 
Lee2019 LEV 174 120 
Lee2019 TPM 165 107 
French2010 BRV 154 68 
French2010 PBO 54 9 
French2013 PBO 136 20 
French2013 PER 250 84 
Krauss2012 PBO 184 33 
Krauss2012 PER 521 145 
French2014 PBO 109 39 
French2014 PGB 209 88 
Zaccara2014 LEV 234 139 
Zaccara2014 PGB 224 130 
Arroyo2004 PBO 96 6 
Arroyo2004 PGB 191 54 
Beydoun2005 PBO 98 9 
Beydoun2005 PGB 214 98 
Elger2005 PBO 73 8 
Elger2005 PGB 268 102 
French2003 PBO 100 14 
French2003 PGB 353 121 
Lee2009 PBO 59 19 
Lee2009 PGB 119 55 
French2011 PBO 152 27 
French2011 RTG 153 68 
Nishida2018 PBO 175 34 
Nishida2018 PER 529 181 
Brodie2010 PBO 164 31 
Brodie2010 RTG 307 131 
Porter2007 PBO 96 15 
Porter2007 RTG 300 88 
Chung2014 PBO 125 29 
Chung2014 TPM 124 47 
55Guberman2002 PBO 91 22 
55Guberman2002 TPM 336 151 
Sharief1996 PBO 8 3 
Sharief1996 TPM 14 10 
Yen2000 PBO 23 3 
Yen2000 TPM 23 11 
Faught1996 PBO 45 8 
Faught1996 TPM 136 54 
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study trt n d 
Faught2001 PBO 72 16 
Faught2001 ZNS 98 41 
Lu2011 PBO 50 18 
Lu2011 ZNS 52 29 
Tassinari1996 PBO 30 3 
Tassinari1996 TPM 30 14 
Sackellares2004 PBO 74 12 
Sackellares2004 ZNS 78 21 
Brodie2005 PBO 120 21 
Brodie2005 ZNS 231 92 
Hong2016 LCM 361 158 
Hong2016 PBO 183 36 
Lim2016 PBO 25 1 
Lim2016 RTG 50 14 
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完全発作消失率(基本分析) 
study trt n d 

Kwan2014 BRV 323 5 
Kwan2014 PBO 108 0.5 
Biton2014 BRV 291 6 
Biton2014 PBO 96 0.5 
Klein2015 BRV 501 23 
Klein2015 PBO 259 2 
Van Paesschen2013 BRV 105 8 
Van Paesschen2013 PBO 53 1 
Ryvlin2014 BRV 298 6 
Ryvlin2014 PBO 100 0.5 
Elger2007 ESL 96 16 
Elger2007 PBO 47 11 
Elger2009 ESL 300 14 
Elger2009 PBO 100 2 
Gil-Nagel2009 ESL 161 7 
Gil-Nagel2009 PBO 84 1 
Sperling2015 ESL 420 9 
Sperling2015 PBO 220 2 
Ben-Menachem2010 ESL 298 13 
Ben-Menachem2010 PBO 100 1 
French2016 GBP 182 62 
French2016 PGB 189 58 
Halász2009 LCM 260 8 
Halász2009 PBO 143 3 
Inoue2024 BRV 299 17 
Inoue2024 PBO 147 0.5 
八木 2010 LEV 127 5 
八木 2010 PBO 65 0.5 
村崎 2008 LTG 86 3 
村崎 2008 PBO 89 3 
875 清野 1988 CBZ 41 16 
875 清野 1988 ZNS 44 17 
Ben-Menachem2007 LCM 319 7 
Ben-Menachem2007 PBO 96 0.5 
Chung2010 LCM 222 9 
Chung2010 PBO 95 0.5 
Inoue2015 LEV 273 6 
Inoue2015 PBO 69 0.5 
Tsai2006 LEV 47 4 
Tsai2006 PBO 47 0.5 
Wu2009 LEV 102 11 
Wu2009 PBO 100 2 
Xiao2009 LEV 28 3 
Xiao2009 PBO 28 2 
Zhou2008 LEV 13 1 
Cereghino2000 LEV 199 11 
Cereghino2000 PBO 93 0.5 
Shorvon2000 LEV 212 7 
Shorvon2000 PBO 112 1 
Betts2000 LEV 54 6 
Betts2000 PBO 25 1 
Labiner2009 LEV 121 34 
Labiner2009 LTG 124 36 
Baulac2010 LTG 141 4 
Baulac2010 PBO 140 1 
Baulac2010 PGB 152 6 
Naritoku2007 LTG 121 23 
Naritoku2007 PBO 122 6 
Matsuo1993 LTG 124 12 
Matsuo1993 PBO 67 1 
Barcs2000 OXC 519 61 
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study trt n d 
Barcs2000 PBO 173 1 
French2014 OXC 245 20 
French2014 PBO 121 4 
French2012 PBO 121 0.5 
French2012 PER 266 6 
Lee2019 LEV 174 62 
Lee2019 TPM 165 37 
French2010 BRV 154 12 
French2010 PBO 54 1 
French2013 PBO 136 2 
French2013 PER 250 12 
Krauss2012 PBO 184 2 
Krauss2012 PER 521 19 
Zaccara2014 LEV 234 38 
Zaccara2014 PGB 224 19 
Arroyo2004 PBO 96 1 
Arroyo2004 PGB 191 18 
Elger2005 PBO 56 1 
Elger2005 PGB 180 8 
Lee2009 PBO 59 2 
Lee2009 PGB 119 5 
French2011 PBO 150 0.5 
French2011 RTG 151 3 
Nishida2018 PBO 175 1 
Nishida2018 PER 529 20 
Brodie2010 PBO 164 2 
Brodie2010 RTG 307 12 
Blum2006 LTG 67 27 
Blum2006 TPM 57 29 
Chung2014 PBO 125 2 
Chung2014 TPM 124 4 
Sharief1996 PBO 8 2 
Sharief1996 TPM 14 6 
Faught2001 PBO 71 2 
Faught2001 ZNS 98 6 
Lu2011 PBO 50 1 
Lu2011 ZNS 52 3 
Tassinari1996 PBO 30 0.5 
Tassinari1996 TPM 30 0.5 
Brodie2005 PBO 100 2 
Brodie2005 ZNS 120 6 
Hong2016 LCM 361 19 
Hong2016 PBO 183 0.5 
Lim2016 PBO 25 0.5 
Lim2016 RTG 50 3 
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有害事象による治療中断率(基本分析) 
study trt n d 

Kwan2014 BRV 359 22 
Kwan2014 PBO 121 6 
Biton2014 BRV 300 18 
Biton2014 PBO 100 2 
Klein2015 BRV 503 38 
Klein2015 PBO 261 10 
Van Paesschen2013 BRV 105 4 
Van Paesschen2013 PBO 52 1 
Ryvlin2014 BRV 298 14 
Ryvlin2014 PBO 100 4 
Elger2007 ESL 96 7 
Elger2007 PBO 47 4 
Elger2009 ESL 300 32 
Elger2009 PBO 102 4 
Gil-Nagel2009 ESL 165 16 
Gil-Nagel2009 PBO 87 6 
Sperling2015 ESL 426 80 
Sperling2015 PBO 224 18 
Ben-Menachem2010 ESL 295 57 
Ben-Menachem2010 PBO 100 3 
French2016 GBP 241 15 
French2016 PGB 241 16 
UK Gabapentin Study 
Group1990 GBP 61 7 

UK Gabapentin Study 
Group1990 PBO 66 4 

Anhut1994 GBP 163 11 
Anhut1994 PBO 109 4 
Yamauchi2006 GBP 127 7 
Yamauchi2006 PBO 82 1 
US Gabapentin Study 
Group1993 GBP 208 7 

US Gabapentin Study 
Group1993 PBO 98 1 

Halász2009 LCM 323 34 
Halász2009 PBO 163 8 
Inoue2024 BRV 299 9 
Inoue2024 PBO 149 7 
八木 2010 LEV 143 15 
八木 2010 PBO 70 6 
村崎 2008 LTG 86 12 
村崎 2008 PBO 88 7 
松田 2007 PBO 65 1 
松田 2007 TPM 62 4 
875 清野 1988 CBZ 58 9 
875 清野 1988 ZNS 58 7 
Ben-Menachem2007 LCM 321 64 
Ben-Menachem2007 PBO 97 5 
Chung2010 LCM 301 63 
Chung2010 PBO 104 5 
Inoue2015 LEV 281 13 
Inoue2015 PBO 70 1 
Peltola2009 LEV 77 3 
Peltola2009 PBO 79 2 
Tsai2006 LEV 47 3 
Tsai2006 PBO 47 1 
Wu2009 LEV 103 0.5 
Wu2009 PBO 103 2 
Xiao2009 LEV 28 0.5 
Xiao2009 PBO 28 0.5 
Cereghino2000 LEV 199 5 



200 
 

study trt n d 
Cereghino2000 PBO 95 2 
Shorvon2000 LEV 212 23 
Shorvon2000 PBO 112 6 
Betts2000 LEV 80 16 
Betts2000 PBO 39 6 
Labiner2009 LEV 136 24 
Labiner2009 LTG 132 15 
Baulac2010 LTG 141 25 
Baulac2010 PBO 140 10 
Baulac2010 PGB 152 24 
Naritoku2007 LTG 121 12 
Naritoku2007 PBO 122 2 
Schachter1995 LTG 333 10 
Schachter1995 PBO 100 3 
Matsuo1993 LTG 143 13 
Matsuo1993 PBO 73 1 
Barcs2000 OXC 519 200 
Barcs2000 PBO 173 15 
French2014 OXC 245 55 
French2014 PBO 121 10 
French2012 PBO 121 8 
French2012 PER 267 35 
Lee2019 LEV 177 14 
Lee2019 TPM 166 21 
French2010 BRV 154 4 
French2010 PBO 54 3 
French2013 PBO 136 6 
French2013 PER 250 35 
Krauss2012 PBO 185 7 
Krauss2012 PER 521 29 
French2014 PBO 110 3 
French2014 PGB 213 11 
Zaccara2014 LEV 255 14 
Zaccara2014 PGB 254 16 
Arroyo2004 PBO 97 6 
Arroyo2004 PGB 191 27 
Beydoun2005 PBO 98 1 
Beydoun2005 PGB 214 50 
Elger2005 PBO 73 5 
Elger2005 PGB 268 61 
French2003 PBO 100 5 
French2003 PGB 353 41 
Lee2009 PBO 59 0.5 
Lee2009 PGB 119 7 
French2011 PBO 152 13 
French2011 RTG 153 41 
Nishida2018 PBO 176 6 
Nishida2018 PER 531 53 
Brodie2010 PBO 179 14 
Brodie2010 RTG 360 72 
Porter2007 PBO 96 5 
Porter2007 RTG 301 87 
Blum2006 LTG 96 20 
Blum2006 TPM 96 24 
Chung2014 PBO 125 5 
Chung2014 TPM 124 11 
55Guberman2002 PBO 92 2 
55Guberman2002 TPM 171 13 
Meador2003 PBO 13 1 
Meador2003 TPM 34 6 
Meador2003 VPA 29 2 
Maiti2017 CBZ 30 0.5 
Maiti2017 OXC 30 0.5 
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study trt n d 
Sharief1996 PBO 24 1 
Sharief1996 TPM 23 6 
Yen2000 PBO 23 2 
Yen2000 TPM 23 2 
Faught1996 PBO 45 7 
Faught1996 TPM 135 26 
Faught2001 PBO 85 12 
Faught2001 ZNS 118 14 
Lu2011 PBO 50 0.5 
Lu2011 ZNS 104 0.5 
Tassinari1996 PBO 30 1 
Tassinari1996 TPM 30 4 
Sackellares2004 PBO 71 1 
Sackellares2004 ZNS 69 12 
Brodie2005 PBO 120 12 
Brodie2005 ZNS 229 43 
Hong2016 LCM 363 36 
Hong2016 PBO 184 12 
Lim2016 PBO 25 5 
Lim2016 RTG 50 18 
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50%レスポンダー達成率(感度分析) 
study trt n d 

Kwan2014 BRV 323 98 
Kwan2014 PBO 108 18 
Biton2014 BRV 296 77 
Biton2014 PBO 96 16 
Klein2015 BRV 501 192 
Klein2015 PBO 259 56 
Van Paesschen2013 BRV 105 35 
Van Paesschen2013 PBO 52 9 
Ryvlin2014 BRV 298 90 
Ryvlin2014 PBO 100 20 
Elger2007 ESL 96 46 
Elger2007 PBO 47 13 
Elger2009 ESL 295 93 
Elger2009 PBO 102 15 
Gil-Nagel2009 ESL 161 58 
Gil-Nagel2009 PBO 84 19 
Sperling2015 ESL 420 153 
Sperling2015 PBO 220 51 
Ben-Menachem2010 ESL 293 92 
Ben-Menachem2010 PBO 100 13 
French2016 GBP 240 140 
French2016 PGB 238 134 
UK Gabapentin Study 
Group1990 GBP 61 14 

UK Gabapentin Study 
Group1990 PBO 66 6 

Anhut1994 GBP 146 36 
Anhut1994 PBO 99 10 
Yamauchi2006 GBP 115 20 
Yamauchi2006 PBO 75 5 
US Gabapentin Study 
Group1993 GBP 193 39 

US Gabapentin Study 
Group1993 PBO 95 8 

Halász2009 LCM 318 120 
Halász2009 PBO 159 41 
Inoue2024 BRV 299 135 
Inoue2024 PBO 147 28 
八木 2010 LEV 127 38 
八木 2010 PBO 65 9 
村崎 2008 LTG 86 20 
村崎 2008 PBO 89 16 
松田 2007 PBO 65 9 
松田 2007 TPM 61 20 
875 清野 1988 CBZ 41 29 
875 清野 1988 ZNS 44 36 
Ben-Menachem2007 LCM 319 119 
Ben-Menachem2007 PBO 96 21 
Chung2010 LCM 298 117 
Chung2010 PBO 104 19 
Inoue2015 LEV 273 59 
Inoue2015 PBO 69 8 
Peltola2009 LEV 79 34 
Peltola2009 PBO 79 23 
Tsai2006 LEV 46 20 
Tsai2006 PBO 47 5 
Wu2009 LEV 102 57 
Wu2009 PBO 100 26 
Xiao2009 LEV 28 13 
Xiao2009 PBO 28 11 
Zhou2008 LEV 13 8 

Shiraishi Koichi
長方形
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study trt n d 
Zhou2008 PBO 11 2 
Cereghino2000 LEV 192 70 
Cereghino2000 PBO 93 10 
Shorvon2000 LEV 212 57 
Shorvon2000 PBO 112 12 
Betts2000 LEV 54 21 
Betts2000 PBO 25 4 
Baulac2010 LTG 141 34 
Baulac2010 PBO 140 30 
Baulac2010 PGB 152 54 
Naritoku2007 LTG 116 49 
Naritoku2007 PBO 120 29 
Matsuo1993 LTG 124 33 
Matsuo1993 PBO 67 12 
Barcs2000 OXC 519 205 
Barcs2000 PBO 173 22 
French2014 OXC 245 94 
French2014 PBO 121 34 
French2012 PBO 121 32 
French2012 PER 266 98 
Lee2019 LEV 174 120 
Lee2019 TPM 165 107 
French2010 BRV 154 68 
French2010 PBO 54 9 
French2013 PBO 136 20 
French2013 PER 250 84 
Krauss2012 PBO 184 33 
Krauss2012 PER 521 145 
French2014 PBO 109 39 
French2014 PGB 209 88 
Zaccara2014 LEV 234 139 
Zaccara2014 PGB 224 130 
Arroyo2004 PBO 96 6 
Arroyo2004 PGB 191 54 
Beydoun2005 PBO 98 9 
Beydoun2005 PGB 214 98 
Elger2005 PBO 73 8 
Elger2005 PGB 268 102 
French2003 PBO 100 14 
French2003 PGB 353 121 
Lee2009 PBO 59 19 
Lee2009 PGB 119 55 
French2011 PBO 152 27 
French2011 RTG 153 68 
Nishida2018 PBO 175 34 
Nishida2018 PER 529 181 
Brodie2010 PBO 164 31 
Brodie2010 RTG 307 131 
Porter2007 PBO 96 15 
Porter2007 RTG 300 88 
Chung2014 PBO 125 29 
Chung2014 TPM 124 47 
55Guberman2002 PBO 91 22 
55Guberman2002 TPM 336 151 
Sharief1996 PBO 8 3 
Sharief1996 TPM 14 10 
Yen2000 PBO 23 3 
Yen2000 TPM 23 11 
Faught1996 PBO 45 8 
Faught1996 TPM 136 54 
Faught2001 PBO 72 16 
Faught2001 ZNS 98 41 
Lu2011 PBO 50 18 

Shiraishi Koichi
長方形
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study trt n d 
Lu2011 ZNS 52 29 
Tassinari1996 PBO 30 3 
Tassinari1996 TPM 30 14 
Sackellares2004 PBO 74 12 
Sackellares2004 ZNS 78 21 
Brodie2005 PBO 120 21 
Brodie2005 ZNS 231 92 
Hong2016 LCM 361 158 
Hong2016 PBO 183 36 
Lim2016 PBO 25 1 
Lim2016 RTG 50 14 
Chung2020 PBO 108 22 
Chung2020 CNB 103 57 
Krauss2020 PBO 102 26 
Krauss2020 CNB 295 157 

 
  

Shiraishi Koichi
長方形
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完全発作消失率(感度分析) 
study trt n d 

Kwan2014 BRV 323 5 
Kwan2014 PBO 108 0.5 
Biton2014 BRV 291 6 
Biton2014 PBO 96 0.5 
Klein2015 BRV 501 23 
Klein2015 PBO 259 2 
Van Paesschen2013 BRV 105 8 
Van Paesschen2013 PBO 53 1 
Ryvlin2014 BRV 298 6 
Ryvlin2014 PBO 100 0.5 
Elger2007 ESL 96 16 
Elger2007 PBO 47 11 
Elger2009 ESL 300 14 
Elger2009 PBO 100 2 
Gil-Nagel2009 ESL 161 7 
Gil-Nagel2009 PBO 84 1 
Sperling2015 ESL 420 9 
Sperling2015 PBO 220 2 
Ben-Menachem2010 ESL 298 13 
Ben-Menachem2010 PBO 100 1 
French2016 GBP 182 62 
French2016 PGB 189 58 
Halász2009 LCM 260 8 
Halász2009 PBO 143 3 
Inoue2024 BRV 299 17 
Inoue2024 PBO 147 0.5 
八木 2010 LEV 127 5 
八木 2010 PBO 65 0.5 
村崎 2008 LTG 86 3 
村崎 2008 PBO 89 3 
875 清野 1988 CBZ 41 16 
875 清野 1988 ZNS 44 17 
Ben-Menachem2007 LCM 319 7 
Ben-Menachem2007 PBO 96 0.5 
Chung2010 LCM 222 9 
Chung2010 PBO 95 0.5 
Inoue2015 LEV 273 6 
Inoue2015 PBO 69 0.5 
Tsai2006 LEV 47 4 
Tsai2006 PBO 47 0.5 
Wu2009 LEV 102 11 
Wu2009 PBO 100 2 
Xiao2009 LEV 28 3 
Xiao2009 PBO 28 2 
Zhou2008 LEV 13 1 
Cereghino2000 LEV 199 11 
Cereghino2000 PBO 93 0.5 
Shorvon2000 LEV 212 7 
Shorvon2000 PBO 112 1 
Betts2000 LEV 54 6 
Betts2000 PBO 25 1 
Labiner2009 LEV 121 34 
Labiner2009 LTG 124 36 
Baulac2010 LTG 141 4 
Baulac2010 PBO 140 1 
Baulac2010 PGB 152 6 
Naritoku2007 LTG 121 23 
Naritoku2007 PBO 122 6 
Matsuo1993 LTG 124 12 
Matsuo1993 PBO 67 1 
Barcs2000 OXC 519 61 

Shiraishi Koichi
長方形
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study trt n d 
Barcs2000 PBO 173 1 
French2014 OXC 245 20 
French2014 PBO 121 4 
French2012 PBO 121 0.5 
French2012 PER 266 6 
Lee2019 LEV 174 62 
Lee2019 TPM 165 37 
French2010 BRV 154 12 
French2010 PBO 54 1 
French2013 PBO 136 2 
French2013 PER 250 12 
Krauss2012 PBO 184 2 
Krauss2012 PER 521 19 
Zaccara2014 LEV 234 38 
Zaccara2014 PGB 224 19 
Arroyo2004 PBO 96 1 
Arroyo2004 PGB 191 18 
Elger2005 PBO 56 1 
Elger2005 PGB 180 8 
Lee2009 PBO 59 2 
Lee2009 PGB 119 5 
French2011 PBO 150 0.5 
French2011 RTG 151 3 
Nishida2018 PBO 175 1 
Nishida2018 PER 529 20 
Brodie2010 PBO 164 2 
Brodie2010 RTG 307 12 
Blum2006 LTG 67 27 
Blum2006 TPM 57 29 
Chung2014 PBO 125 2 
Chung2014 TPM 124 4 
Sharief1996 PBO 8 2 
Sharief1996 TPM 14 6 
Faught2001 PBO 71 2 
Faught2001 ZNS 98 6 
Lu2011 PBO 50 1 
Lu2011 ZNS 52 3 
Tassinari1996 PBO 30 0.5 
Tassinari1996 TPM 30 0.5 
Brodie2005 PBO 100 2 
Brodie2005 ZNS 120 6 
Hong2016 LCM 361 19 
Hong2016 PBO 183 0.5 
Lim2016 PBO 25 0.5 
Lim2016 RTG 50 3 
Chung2020 PBO 108 9 
Chung2020 CNB 113 28 
Krauss2020 PBO 102 1 
Krauss2020 CNB 295 35 

 
  

Shiraishi Koichi
長方形
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有害事象による治療中断率(感度分析) 
study trt n d 

Kwan2014 BRV 359 22 
Kwan2014 PBO 121 6 
Biton2014 BRV 300 18 
Biton2014 PBO 100 2 
Klein2015 BRV 503 38 
Klein2015 PBO 261 10 
Van Paesschen2013 BRV 105 4 
Van Paesschen2013 PBO 52 1 
Ryvlin2014 BRV 298 14 
Ryvlin2014 PBO 100 4 
Elger2007 ESL 96 7 
Elger2007 PBO 47 4 
Elger2009 ESL 300 32 
Elger2009 PBO 102 4 
Gil-Nagel2009 ESL 165 16 
Gil-Nagel2009 PBO 87 6 
Sperling2015 ESL 426 80 
Sperling2015 PBO 224 18 
Ben-Menachem2010 ESL 295 57 
Ben-Menachem2010 PBO 100 3 
French2016 GBP 241 15 
French2016 PGB 241 16 
UK Gabapentin Study 
Group1990 GBP 61 7 

UK Gabapentin Study 
Group1990 PBO 66 4 

Anhut1994 GBP 163 11 
Anhut1994 PBO 109 4 
Yamauchi2006 GBP 127 7 
Yamauchi2006 PBO 82 1 
US Gabapentin Study 
Group1993 GBP 208 7 

US Gabapentin Study 
Group1993 PBO 98 1 

Halász2009 LCM 323 34 
Halász2009 PBO 163 8 
Inoue2024 BRV 299 9 
Inoue2024 PBO 149 7 
八木 2010 LEV 143 15 
八木 2010 PBO 70 6 
村崎 2008 LTG 86 12 
村崎 2008 PBO 88 7 
松田 2007 PBO 65 1 
松田 2007 TPM 62 4 
875 清野 1988 CBZ 58 9 
875 清野 1988 ZNS 58 7 
Ben-Menachem2007 LCM 321 64 
Ben-Menachem2007 PBO 97 5 
Chung2010 LCM 301 63 
Chung2010 PBO 104 5 
Inoue2015 LEV 281 13 
Inoue2015 PBO 70 1 
Peltola2009 LEV 77 3 
Peltola2009 PBO 79 2 
Tsai2006 LEV 47 3 
Tsai2006 PBO 47 1 
Wu2009 LEV 103 0.5 
Wu2009 PBO 103 2 
Xiao2009 LEV 28 0.5 
Xiao2009 PBO 28 0.5 
Cereghino2000 LEV 199 5 

Shiraishi Koichi
長方形
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study trt n d 
Cereghino2000 PBO 95 2 
Shorvon2000 LEV 212 23 
Shorvon2000 PBO 112 6 
Betts2000 LEV 80 16 
Betts2000 PBO 39 6 
Labiner2009 LEV 136 24 
Labiner2009 LTG 132 15 
Baulac2010 LTG 141 25 
Baulac2010 PBO 140 10 
Baulac2010 PGB 152 24 
Naritoku2007 LTG 121 12 
Naritoku2007 PBO 122 2 
Schachter1995 LTG 333 10 
Schachter1995 PBO 100 3 
Matsuo1993 LTG 143 13 
Matsuo1993 PBO 73 1 
Barcs2000 OXC 519 200 
Barcs2000 PBO 173 15 
French2014 OXC 245 55 
French2014 PBO 121 10 
French2012 PBO 121 8 
French2012 PER 267 35 
Lee2019 LEV 177 14 
Lee2019 TPM 166 21 
French2010 BRV 154 4 
French2010 PBO 54 3 
French2013 PBO 136 6 
French2013 PER 250 35 
Krauss2012 PBO 185 7 
Krauss2012 PER 521 29 
French2014 PBO 110 3 
French2014 PGB 213 11 
Zaccara2014 LEV 255 14 
Zaccara2014 PGB 254 16 
Arroyo2004 PBO 97 6 
Arroyo2004 PGB 191 27 
Beydoun2005 PBO 98 1 
Beydoun2005 PGB 214 50 
Elger2005 PBO 73 5 
Elger2005 PGB 268 61 
French2003 PBO 100 5 
French2003 PGB 353 41 
Lee2009 PBO 59 0.5 
Lee2009 PGB 119 7 
French2011 PBO 152 13 
French2011 RTG 153 41 
Nishida2018 PBO 176 6 
Nishida2018 PER 531 53 
Brodie2010 PBO 179 14 
Brodie2010 RTG 360 72 
Porter2007 PBO 96 5 
Porter2007 RTG 301 87 
Blum2006 LTG 96 20 
Blum2006 TPM 96 24 
Chung2014 PBO 125 5 
Chung2014 TPM 124 11 
55Guberman2002 PBO 92 2 
55Guberman2002 TPM 171 13 
Meador2003 PBO 13 1 
Meador2003 TPM 34 6 
Meador2003 VPA 29 2 
Maiti2017 CBZ 30 0.5 
Maiti2017 OXC 30 0.5 

Shiraishi Koichi
長方形
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study trt n d 
Sharief1996 PBO 24 1 
Sharief1996 TPM 23 6 
Yen2000 PBO 23 2 
Yen2000 TPM 23 2 
Faught1996 PBO 45 7 
Faught1996 TPM 135 26 
Faught2001 PBO 85 12 
Faught2001 ZNS 118 14 
Lu2011 PBO 50 0.5 
Lu2011 ZNS 104 0.5 
Tassinari1996 PBO 30 1 
Tassinari1996 TPM 30 4 
Sackellares2004 PBO 71 1 
Sackellares2004 ZNS 69 12 
Brodie2005 PBO 120 12 
Brodie2005 ZNS 229 43 
Hong2016 LCM 363 36 
Hong2016 PBO 184 12 
Lim2016 PBO 25 5 
Lim2016 RTG 50 18 
Chung2020 PBO 109 3 
Chung2020 CNB 113 5 
Krauss2020 PBO 108 5 
Krauss2020 CNB 329 48 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

Shiraishi Koichi
長方形
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別添 6. レセプトデータベース解析 
概要 
本レセプトデータベース解析は後ろ向きコホート研究として、 が提供するレセプ

トデータベースである

より下記の適格基準に基づいて抽出された患者を対象に、レベチラセタムによる多剤併用療

法を行っている部分発作を有するてんかん患者の治療実態を調査した。  
は の保険者から提供される入院、外来、調剤レセプトデータ及び健康

診断データで構成されており、取り扱っているデータは全て、個人情報保護の観点から匿名化処

理をしたものである。患者ごとに一意な ID を付与しているため、転院や複数施設への受診があっ

ても追跡が可能という特徴がある。本データソースは匿名加工情報であり、原資料を確認できな

いデータであるため、患者情報の詳細確認や、研究結果の解釈、及びバリデーションには限界が

ある。 
 

解析対象者の適格基準 
下記の全ての条件に合致する患者を解析対象とした。 
 2019 年 1 月以降において以下のいずれかを満たす患者 

① 少なくとも 1 回の入院での部分てんかんの確定診断があった患者 
② 少なくとも 2 回の外来での部分てんかんの確定診断があった患者 
③ 少なくとも 1 回ずつ外来での部分てんかんの確定診断、及びその他及び詳細不明の

けいれん(ICD10 コード：R56.8)の確定診断があった患者 
 部分てんかんの初回診断月(後述)以降に少なくとも 1 回のレベチラセタムと他の抗てんか

ん薬の同日処方があり、その属する月に部分てんかん、またはその他及び詳細不明のけ

いれん(ICD10 コード：R56.8)の確定診断があった患者 
 起点日(後述)月の年齢が 16 歳以上であった患者 
 起点日(後述)月後(当日を含む)12 ヵ月以降にレコードが存在した患者 
 起点日(後述)月を含む 12 ヵ月以内に注射製剤以外の抗てんかん薬(表 A5-2)の処方が

あり、起点日(後述)月に併存疾患の確定診断がなかった患者 
 起点日(後述)月にてんかん(部分てんかんを除く)の確定診断がない患者 
 

初回診断月、起点日、追跡終了日の定義 
 
初回診断月 
部分てんかんの確定診断①～③のいずれかを満たす日のうち、最も早くいずれかの基準を満

たす診断月を部分てんかんの初回診断月とした。 
 
起点日 
部分てんかんの初回診断月以降の最初のレベチラセタムと他の抗てんかん薬の同日処方日を

起点日とした。 
 
追跡終了日 
レベチラセタムと他の抗てんかん薬の同日処方日のうち、最も遅い日とした。 
 

表 A6-1. てんかん一覧 

てんかんの種類 
国際疾病分類の細分類コード

(ICD10 2013 年版) 標準病名 

部分てんかん G400 局所性痙攣 

部分てんかん G401 ジャクソンてんかん 
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てんかんの種類 
国際疾病分類の細分類コード

(ICD10 2013 年版) 標準病名 

部分てんかん G401 局所性てんかん 

部分てんかん G401 焦点性てんかん 

部分てんかん G401 自律神経てんかん 

部分てんかん G401 体知覚性発作 

部分てんかん G401 聴覚性発作 

部分てんかん G401 遅発性てんかん 

部分てんかん G401 焦点性知覚性発作 

部分てんかん G401 てんかん単純部分発作 

部分てんかん G401 遊走性焦点発作を伴う乳児てんかん 

部分てんかん G402 前頭葉てんかん 

部分てんかん G402 精神運動発作 

部分てんかん G402 側頭葉てんかん 

部分てんかん G402 てんかん性自動症 

部分てんかん G402 部分てんかん 

部分てんかん G402 てんかん複雑部分発作 

部分てんかん G402 海馬硬化を伴う内側側頭葉てんかん 

部分てんかん G405 持続性部分てんかん 

部分てんかん G405 片側痙攣片麻痺てんかん症候群 

部分てんかん G405 難治頻回部分発作重積型急性脳炎 

部分てんかん G408 術後てんかん 

部分てんかん G408 腹部てんかん 

部分てんかん G408 症候性てんかん 

部分てんかん G408 
徐波睡眠期持続性棘徐波を示すて

んかん性脳症 
部分てんかん G409 脳炎後てんかん 

全般性てんかん G403 アブサンス 

全般性てんかん G403 定型欠神発作 

全般性てんかん G403 強直間代発作 

全般性てんかん G403 アトニー性非特異性てんかん発作 

全般性てんかん G403 小児期アブサンスてんかん 

全般性てんかん G403 進行性ミオクローヌスてんかん 

全般性てんかん G403 若年性アブサンスてんかん 

全般性てんかん G403 若年性ミオクローヌスてんかん 
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てんかんの種類 
国際疾病分類の細分類コード

(ICD10 2013 年版) 標準病名 

全般性てんかん G403 ミオクローヌスてんかん 

全般性てんかん G403 良性新生児痙攣 

全般性てんかん G403 良性乳児ミオクローヌスてんかん 

全般性てんかん G403 ウンフェルリヒト・ルントボルグ病 

全般性てんかん G403 ラフォラ病 

全般性てんかん G403 
良性成人型家族性ミオクローヌスて

んかん 
全般性てんかん G404 ウエスト症候群 

全般性てんかん G404 レノックス・ガストー症候群 

全般性てんかん G404 ＰＣＤＨ１９関連症候群 

全般性てんかん G404 大田原症候群 

全般性てんかん G404 早期ミオクロニー脳症 

全般性てんかん G404 ドラベ症候群 

全般性てんかん G404 ミオクロニー欠神てんかん 

全般性てんかん G404 ミオクロニー脱力発作を伴うてんかん 

全般性てんかん G406 てんかん大発作 

 
表 A6-2. 抗てんかん薬一覧 
ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AF01 カルバマゼピン 100000042874 カルバマゼピン細粒 メーカー不明 

N03AF01 カルバマゼピン 100000002556 カルバマゼピン細粒５０％「アメル」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000002915 テレスミン細粒５０％ 

N03AF01 カルバマゼピン 100000041353 テグレトール細粒５０％ 

N03AF01 カルバマゼピン 100000078063 カルバマゼピン細粒５０％「フジナガ」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000002558 カルバマゼピン錠２００ｍｇ「アメル」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000078064 カルバマゼピン錠２００ｍｇ「フジナガ」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000003126 テグレトール錠２００ｍｇ 

N03AF01 カルバマゼピン 100000052909 テレスミン錠２００ｍｇ 

N03AF01 カルバマゼピン 100000002557 カルバマゼピン錠１００ｍｇ「アメル」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000078065 カルバマゼピン錠１００ｍｇ「フジナガ」 

N03AF01 カルバマゼピン 100000003125 テグレトール錠１００ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000017504 リボトリール錠 詳細不明 

N03AE01 クロナゼパム 100000053185 リボトリール細粒０．１％ 
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ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AE01 クロナゼパム 100000060006 ランドセン細粒０．１％ 

N03AE01 クロナゼパム 100000052911 リボトリール細粒０．５％ 

N03AE01 クロナゼパム 100000059189 ランドセン細粒０．５％ 

N03AE01 クロナゼパム 100000053298 リボトリール錠０．５ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000059818 ランドセン錠０．５ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000053299 リボトリール錠１ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000059819 ランドセン錠１ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000052912 リボトリール錠２ｍｇ 

N03AE01 クロナゼパム 100000059820 ランドセン錠２ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000087099 
バルプロ酸ナトリウム錠「ＤＳＰ」 詳細

不明 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086125 バルプロ酸ナトリウム２０％細粒［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000001392 
バルプロ酸ナトリウム細粒２０％「ＥＭ

ＥＣ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000052913 デパケン細粒２０％ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000057813 ハイセレニン細粒２０％ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086126 バルプロ酸ナトリウム４０％細粒［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000068403 
バルプロ酸ナトリウム細粒４０％「ＥＭ

ＥＣ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000041354 ハイセレニン細粒４０％ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000053417 デパケン細粒４０％ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000076613 
バルプロ酸ナトリウム徐放Ｕ顆粒４

０％「アメル」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000078066 
バルプロ酸Ｎａ徐放顆粒４０％「フジナ

ガ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000051732 セレニカＲ顆粒４０％ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086131 バルプロ酸ナトリウム１００ｍｇ錠［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000068387 
バルプロ酸ナトリウム錠１００ｍｇ「アメ

ル」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000075505 バルプロ酸Ｎａ錠１００ｍｇ「ＴＣＫ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000078517 バルプロ酸Ｎａ錠１００ｍｇ「フジナガ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086710 
バルプロ酸ナトリウム錠１００ｍｇ「ＤＳ

Ｐ」 
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ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000057541 ハイセレニン錠１００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000070791 デパケン錠１００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086132 バルプロ酸ナトリウム２００ｍｇ錠［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000059190 
バルプロ酸ナトリウム錠２００ｍｇ「アメ

ル」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000078750 バルプロ酸Ｎａ錠２００ｍｇ「フジナガ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086711 
バルプロ酸ナトリウム錠２００ｍｇ「ＤＳ

Ｐ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000003113 エスダブル錠２００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000057814 ハイセレニン錠２００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000070792 デパケン錠２００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000075381 バルプロ酸Ｎａ錠２００ｍｇ「ＴＣＫ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000087782 
バルプロ酸ナトリウム１００ｍｇ徐放錠

［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000073540 
バルプロ酸ナトリウムＳＲ錠１００ｍｇ

「アメル」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000085420 
バルプロ酸ナトリウム徐放錠Ａ１００ｍ

ｇ「トーワ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000072111 デパケンＲ錠１００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000087767 
バルプロ酸ナトリウム２００ｍｇ徐放錠

［統］ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000053848 
バルプロ酸ナトリウムＳＲ錠２００ｍｇ

「アメル」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000085421 
バルプロ酸ナトリウム徐放錠Ａ２００ｍ

ｇ「トーワ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000041356 セレニカＲ錠２００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000072115 デパケンＲ錠２００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000053641 セレニカＲ錠４００ｍｇ 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000072619 
バルプロ酸ナトリウムシロップ５％「日

医工」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000078069 バルプロ酸Ｎａシロップ５％「フジナガ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000086713 
バルプロ酸ナトリウムシロップ５％「Ｄ

ＳＰ」 

N03AG01 
バルプロ酸ナトリ

ウム 100000057543 デパケンシロップ５％ 
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ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AB02 フェニトイン 100000039942 フェニトイン散 メーカー不明 

N03AB02 フェニトイン 100000032355 アレビアチン注 詳細不明 

N03AB02 フェニトイン 100000015030 フェニトイン散［統］ 

N03AB02 フェニトイン 100000014517 アレビアチン散１０％ 

N03AB02 フェニトイン 100000015031 ヒダントール散１０％ 

N03AB02 フェニトイン 100000003112 フェニトイン散１０％「協和医療」 

N03AB02 フェニトイン 100000015032 フェニトイン散［統］ 

N03AB02 フェニトイン 100000015061 アレビアチン細粒 

N03AB02 フェニトイン 100000015033 フェニトイン錠［統］ 

N03AB02 フェニトイン 100000003121 ヒダントール錠２５ｍｇ 

N03AB02 フェニトイン 100000001436 アレビアチン錠２５ｍｇ 

N03AB02 フェニトイン 100000015034 フェニトイン錠［統］ 

N03AB02 フェニトイン 100000003122 ヒダントール錠１００ｍｇ 

N03AB02 フェニトイン 100000014518 アレビアチン錠１００ｍｇ 

N03AB02 フェニトイン 100000014626 アレビアチン注２５０ｍｇ 

N03AB52 
フェニトイン・フェ

ノバルビタール 100000064921 複合アレビアチン配合錠 

N03AB52 

フェニトイン・フェ

ノバルビタール・

安息香酸ナトリ

ウムカフェイン 

100000063403 ヒダントールＤ配合錠 

N03AB52 

フェニトイン・フェ

ノバルビタール・

安息香酸ナトリ

ウムカフェイン 

100000063448 ヒダントールＥ配合錠 

N03AB52 

フェニトイン・フェ

ノバルビタール・

安息香酸ナトリ

ウムカフェイン 

100000063409 ヒダントールＦ配合錠 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000039877 フェノバルビタール散 メーカー不明 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000020153 フェノバール錠 詳細不明 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000014756 フェノバルビタール散１０％［統］ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000014759 フェノバルビタール散１０％「ヒシヤマ」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000014585 フェノバルビタール散１０％「ホエイ」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000061433 フェノバルビタール散１０％「ＪＧ」 
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ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000014713 フェノバール散１０％ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000034674 フェノバルビタール散１０％「マルイシ」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000065858 フェノバルビタール散１０％「シオエ」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000015233 フェノバルビタール［統］ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000064526 フェノバール原末 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000079083 フェノバルビタール「ホエイ」原末 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000002180 フェノバルビタール「エビス」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000003033 フェノバール錠３０ｍｇ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000052908 フェノバールエリキシル０．４％ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000051803 １０％フェノバルビタール注「ノーベル」 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000053010 フェノバール注射液１００ｍｇ 

N03AA02 
フェノバルビター

ル 100000062231 ノーベルバール静注用２５０ｍｇ 

N03AB05 
ホスフェニトイン

ナトリウム水和

物 
100000069229 ホストイン静注 詳細不明 

N03AB05 
ホスフェニトイン

ナトリウム水和

物 
100000069228 ホストイン静注７５０ｍｇ 

N03AX12 ガバペンチン 100000054322 ガバペン錠 詳細不明 

N03AX12 ガバペンチン 100000054294 ガバペン錠２００ｍｇ 

N03AX12 ガバペンチン 100000054278 ガバペン錠３００ｍｇ 

N03AX12 ガバペンチン 100000054279 ガバペン錠４００ｍｇ 

N03AX12 ガバペンチン 100000068667 ガバペンシロップ５％ 

N05BA09 クロバザム 100000016287 マイスタン錠 詳細不明 

N05BA09 クロバザム 100000014681 マイスタン細粒１％ 

N05BA09 クロバザム 100000002233 マイスタン錠５ｍｇ 

N05BA09 クロバザム 100000002234 マイスタン錠１０ｍｇ 

N03AX15 ゾニサミド 100000025386 エクセグラン散 詳細不明 

N03AX15 ゾニサミド 100000073541 ゾニサミド散２０％「アメル」 

N03AX15 ゾニサミド 100000041357 エクセグラン散２０％ 
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ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AX15 ゾニサミド 100000086133 ゾニサミド１００ｍｇ錠［統］ 

N03AX15 ゾニサミド 100000074093 ゾニサミド錠１００ｍｇ「アメル」 

N03AX15 ゾニサミド 100000084550 ゾニサミド錠１００ｍｇＥＸ「ＫＯ」 

N03AX15 ゾニサミド 100000003118 エクセグラン錠１００ｍｇ 

N03AX11 トピラマート 100000056770 トピナ錠 詳細不明 

N03AX11 トピラマート 100000074814 トピナ細粒１０％ 

N03AX11 トピラマート 100000056741 トピナ錠５０ｍｇ 

N03AX11 トピラマート 100000080734 トピラマート錠５０ｍｇ「アメル」 

N03AX11 トピラマート 100000056742 トピナ錠１００ｍｇ 

N03AX11 トピラマート 100000080735 トピラマート錠１００ｍｇ「アメル」 

N03AX11 トピラマート 100000067067 トピナ錠２５ｍｇ 

N03AX11 トピラマート 100000080736 トピラマート錠２５ｍｇ「アメル」 

N03AX09 ラモトリギン 100000062254 ラミクタール錠 詳細不明 

N03AX09 ラモトリギン 100000083130 ラモトリギン錠小児用２ｍｇ「サワイ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083263 ラモトリギン錠小児用２ｍｇ「トーワ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083102 ラモトリギン錠小児用２ｍｇ「日医工」 

N03AX09 ラモトリギン 100000087986 ラモトリギン錠小児用２ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000087940 ラモトリギン錠小児用２ｍｇ「アメル」 

N03AX09 ラモトリギン 100000062425 ラミクタール錠小児用２ｍｇ 

N03AX09 ラモトリギン 100000062423 ラミクタール錠小児用５ｍｇ 

N03AX09 ラモトリギン 100000083103 ラモトリギン錠小児用５ｍｇ「サワイ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083131 ラモトリギン錠小児用５ｍｇ「トーワ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083104 ラモトリギン錠小児用５ｍｇ「日医工」 

N03AX09 ラモトリギン 100000088000 ラモトリギン錠小児用５ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083107 ラモトリギン錠２５ｍｇ「日医工」 

N03AX09 ラモトリギン 100000062253 ラミクタール錠２５ｍｇ 

N03AX09 ラモトリギン 100000083253 ラモトリギン錠２５ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083105 ラモトリギン錠２５ｍｇ「アメル」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083256 ラモトリギン錠２５ｍｇ「サワイ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083106 ラモトリギン錠２５ｍｇ「トーワ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000062255 ラミクタール錠１００ｍｇ 

N03AX09 ラモトリギン 100000083108 ラモトリギン錠１００ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083410 ラモトリギン錠１００ｍｇ「アメル」 



218 
 

ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AX09 ラモトリギン 100000083109 ラモトリギン錠１００ｍｇ「サワイ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083110 ラモトリギン錠１００ｍｇ「トーワ」 

N03AX09 ラモトリギン 100000083250 ラモトリギン錠１００ｍｇ「日医工」 

N03AX14 レベチラセタム 100000067086 イーケプラ錠 詳細不明 

N03AX14 レベチラセタム 100000067085 イーケプラ錠２５０ｍｇ 

N03AX14 レベチラセタム 100000088165 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088166 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「ＶＴＲＳ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088134 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「アメル」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088162 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「杏林」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088139 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「サワイ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088142 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「タカタ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088145 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「トーワ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088151 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「日医工」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088155 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「日新」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088149 
レベチラセタム錠２５０ｍｇ「フェルゼ

ン」 
N03AX14 レベチラセタム 100000088157 レベチラセタム錠２５０ｍｇ「明治」 

N03AX14 レベチラセタム 100000067084 イーケプラ錠５００ｍｇ 

N03AX14 レベチラセタム 100000088164 レベチラセタム錠５００ｍｇ「ＪＧ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088167 レベチラセタム錠５００ｍｇ「ＶＴＲＳ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088136 レベチラセタム錠５００ｍｇ「アメル」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088161 レベチラセタム錠５００ｍｇ「杏林」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088138 レベチラセタム錠５００ｍｇ「サワイ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088143 レベチラセタム錠５００ｍｇ「タカタ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088147 レベチラセタム錠５００ｍｇ「トーワ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088150 レベチラセタム錠５００ｍｇ「日医工」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088153 レベチラセタム錠５００ｍｇ「日新」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088148 
レベチラセタム錠５００ｍｇ「フェルゼ

ン」 
N03AX14 レベチラセタム 100000088158 レベチラセタム錠５００ｍｇ「明治」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088141 
レベチラセタム粒状錠２５０ｍｇ「サワ

イ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088137 
レベチラセタム粒状錠５００ｍｇ「サワ

イ」 
N03AX14 レベチラセタム 100000073234 イーケプラドライシロップ５０％ 



219 
 

ATC code 成分名 JMDC 医薬品コード 販売名 

N03AX14 レベチラセタム 100000088163 
レベチラセタムドライシロップ５０％「Ｊ

Ｇ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088168 
レベチラセタムドライシロップ５０％「Ｙ

Ｄ」 
N03AX14 レベチラセタム 100000088160 レベチラセタムＤＳ５０％「杏林」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088140 レベチラセタムＤＳ５０％「サワイ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088144 レベチラセタムＤＳ５０％「タカタ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088146 レベチラセタムＤＳ５０％「トーワ」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088228 
レベチラセタムドライシロップ５０％「日

医工」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088152 
レベチラセタムドライシロップ５０％「日

新」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088156 
レベチラセタムドライシロップ５０％「明

治」 
N03AX14 レベチラセタム 100000078969 イーケプラ点滴静注５００ｍｇ 

N03AX14 レベチラセタム 100000088135 
レベチラセタム点滴静注５００ｍｇ「アメ

ル」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088154 
レベチラセタム点滴静注５００ｍｇ「日

新」 

N03AX14 レベチラセタム 100000088159 
レベチラセタム点滴静注５００ｍｇ「明

治」 

N03AX22 
ペランパネル水

和物 100000085632 フィコンパ細粒１％ 

N03AX22 
ペランパネル水

和物 100000079787 フィコンパ錠２ｍｇ 

N03AX22 
ペランパネル水

和物 100000079788 フィコンパ錠４ｍｇ 

N03AX18 ラコサミド 100000080392 ビムパット錠５０ｍｇ 

N03AX18 ラコサミド 100000080394 ビムパット錠１００ｍｇ 

N03AX18 ラコサミド 100000084152 ビムパットドライシロップ１０％ 

N03AX18 ラコサミド 100000084145 ビムパット点滴静注２００ｍｇ 

N03AX18 ラコサミド 100000086265 ビムパット点滴静注１００ｍｇ 
 
表 A6-3. 併存疾患一覧 
国際疾病分類の小分類コード

(ICD10 2013 年版) 
国際疾病分類の細分類コード

(ICD10 2013 年版) 分類名 

F40 --- 不安 

F41 --- 不安 

F42 --- 不安 

F43 --- 不安 

F31 --- 双極性障害 
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国際疾病分類の小分類コード

(ICD10 2013 年版) 
国際疾病分類の細分類コード

(ICD10 2013 年版) 分類名 

F32 --- うつ病 

F33 --- うつ病 

F90 --- 注意欠如多動性障害 

F51 --- 睡眠障害/無呼吸 

G47 --- 睡眠障害/無呼吸 

F44 F444 運動障害/振戦 

F98 F984 運動障害/振戦 

G25 G258 運動障害/振戦 

G25 G259 運動障害/振戦 

R25 --- 運動障害/振戦 

G43 --- 片頭痛 

R52 R521 慢性疼痛 

R52 R522 慢性疼痛 

M79 M797 線維筋痛症 

M79 M792 神経障害性疼痛 

 
レベチラセタムに併用する抗てんかん薬の集計方法 

 解析対象者の、起点日から追跡終了日までのレベチラセタムと他の抗てんかん薬の同日処方

全てを合計した回数(同日処方 1 日を 1 回)を分母に、抗てんかん薬別の同日処方回数を分子と

して集計した。 
 

レベチラセタムの最大投与量の集計方法 
 各解析対象者の、起点日から追跡終了日までのレベチラセタムと他の抗てんかん薬の同日処

方における投与量のうち、最も大きい投与量を集計した。 
 
結果 
患者フロー図を図 A6-1 に示す。 上の全てのてんかん患者

名のうち、解析対象者となったのは 2,482 名であった。 
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図 A6-1. 患者フロー図 

 
 
  

部分てんかんの初回診断月以降に少なくとも 1 回のレベチラセタムと他の

抗てんかん薬の同日処方があり、その属する月に部分てんかん、または

その他及び詳細不明のけいれんの確定診断があった患者 

2019 年 1 月以降において以下のいずれかを満たす患者    N=  
 少なくとも 1 回の入院での部分てんかんの確定診断があった患者 N=  
 少なくとも 2 回の外来での部分てんかんの確定診断があった患者 N=  
 少なくとも 1 回ずつ外来での部分てんかんの確定診断、  N=  

及びその他及び詳細不明のけいれん(ICD10 コード：R56.8)の確

定診断があった患者 

データベース上の全てのてんかん患者    N=  
 

起点日月の年齢が 16 歳以上であった患者    N=  

起点日月後(当日を含む)12 ヵ月以降にレコードが存在した患者  N=  

起点日月を含む 12ヵ月以内に注射製剤以外の抗てんかん薬の処方があ

り、起点日月に併存疾患の確定診断がなかった患者 

起点日月にてんかん(部分てんかんを除く)の確定診断がない患者  N=  

レベチラセタムによる多剤併用療法を行っていた部分てんかん患者  N=2,482 

N=  

N=  
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レベチラセタムによる多剤併用療法を行っている部分発作を有するてんかん患者における、レ

ベチラセタムに併用する抗てんかん薬と併用率を表 A6-4、レベチラセタムの最大投与量の記述

統計量を表 A6-5 に示す。 
 

表 A6-4. レベチラセタムに併用する抗てんかん薬と併用率 
項目 処方延べ数 併用率 

第一世代   

カルバマゼピン   

クロナゼパム   

バルプロ酸ナトリウム   

フェニトイン   

フェノバルビタール   

第二世代   

ガバペンチン   

クロバザム   

ゾニサミド   

トピラマート   

ラモトリギン   

第三世代     

ペランパネル水和物   

ラコサミド   
 
表 A6-5. レベチラセタムの最大投与量の平均値 

項目 記述統計量 

症例数 2,482 

最大投与量（mg）  

平均値（標準偏差） 1,533 (867.6) 

中央値 1,000 

最小値 100 

最大値 15,000 
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