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의약품 품목허가 보고서

접수일자 2016.04.07. 접수번호 20170073691

신청구분 「의약품의 품목허가·신고·심고 규정」제2조제8호 자료제출의약품

신 청 인 (회사명) 현대약품(주)

제 품 명 나테스토나잘겔(테스토스테론)

주성분명
(원료의약품등록 번호)

테스토스테론

제조/수입 품목 □ 제조      ■ 수입 전문/일반 ■ 전문     □ 일반

제형/함량
겔제/ 1g 중

테스토스테론 45밀리그램

신청

사항

효능효과
내인성 테스토스테론의 부족 또는 결핍과 관련한 성인 남성 호르몬 대

체요법

용법용량

이 약의 초기 권장 투여량은 1회 테스토스테론 11.0mg으로서 (2회 펌프

작동), 1일 2회 용법이다. (1일 테스토스테론 총 22.0mg 투여) 적절한 투

여를 확인하기 위하여 치료 시작후 혈청 테스토스테론 농도를 측정하여 

목표 농도(300 ng/dL–1050 ng/dL)에 도달하였는지 확인한다. 오전에 

이 약 적용 후 20분-2시간 뒤에 1회 채취한 혈액의 혈청 테스토스테론 

농도에 따라, 치료 시작 최소 30일 후에 용량을 조절할 수 있다. 측정된 

혈청 테스토스테론 농도가 300 ng/dL 미만일 경우, 주치의의 지시에 

따라 일일 테스토스테론 용량을 22.0mg (1일 2회, 1회당 2회 펌프작동)

에서 33.0 mg (1일 3회, 1회당 2회 펌프작동)으로 증가시킬 수 있다.

혈청 테스토스테론 농도는 정기적으로 검사해야 하며, 다음과 같이 적

용해야 한다.

- 1일 22.0 mg (1일 2회, 1회당 2회 펌프작동) 투여환자: 오전에 1회 채

취하여 측정된 혈청 테스토스테론 농도가 300 ng/dL 미만일 경우, 일

일 테스토스테론 용량을 22.0mg (1일 2회, 1회당 2회 펌프작동)에서 

33.0 mg (1일 3회, 1회당 2회 펌프작동)으로 증가시킬 수 있다.

- 1일 33.0 mg (1일 3회, 1회당 2회 펌프작동) 투여환자: 오전에 1회 채

취하여 측정된 혈청 테스토스테론 농도가 지속적으로 300 hg/dL 미만
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* 의약품 제조 및 품질관리 실시상황 평가에 필요한 자료

이거나, 목표한 임상적 효과가 나타나지 않을 경우, 이 약의 사용을 중

단하고 다른 치료법으로의 대체를 고려해야 한다.

만일 일일 최저 용량에서도 혈청 테스토스테론 농도가 지속적으로 1050

ng/dL를 초과할 경우 이 약의 사용을 중단한다.

만일 이 약의 사용을 잊었을 경우, 투약 스케줄에 따라 정해진 시간에 

다음번 투약을 실시한다.

<용법>

1일 2회 용법인 경우, 이 약은 최소 6시간 이상 간격을 두고 아침에 1

회, 저녁에 1회씩 되도록 매일 같은 시간에 투약한다. 정해진 용량을 사

용하기 위하여 환자가 펌프를 끝까지 누르도록 안내되어야 한다. 1일 3

회 용법인 경우, 이 약은 약 6 – 8시간 간격을 두고 아침에 1회, 점심

에 1회, 저녁에 1회씩 되도록 매일 같은 시간에 투약한다.

이 약을 음낭, 음경, 복부, 어깨, 겨드랑이, 팔 위쪽 등 다른 부위에 사

용하지 않는다.

최종

허가

사항

허가일자 2018.06.05.

효능·효과 붙임 참조

용법·용량 붙임 참조

사용상의
주의사항 붙임 참조

저장방법 및
사용기간 제조일로부터 36개월, 기밀용기, 실온(1~30°C) 보관 

허가조건 붙임 참조

국외 허가현황

- 미국:NATESTO(testosterone) nasal gel, AYTU BIOSCIENCE INC,

2014.05.28.

- 캐나다: NATESTO Testosterone nasal gel 4.5%w/w, Acerus

Pharmaceuticals SRL, 2016.01.05

허가부서 의약품심사조정과 허가담당자 박병길, 백대현, 오정원

심사부서 소화계약품과 심사담당자
(안유)안충열, 안미령, 최돈웅

(기시)정재원, 송영미, 최돈웅

GMP*
평가부서 의약품품질과 GMP

담당자 윤하나, 우선욱, 우선욱(代)
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1. 허가·심사 개요 (「의약품등의 안전에 관한 규칙」 제4조제1항 관련)

1.1 안전성·유효성 및 기준 및 시험방법 심사결과 <붙임 1 참조>

1.2 최종 허가사항

○ 효능·효과

○ 용법·용량

남성 성선기능저하증의 테스토스테론 대체 치료

최소 2회 이상 다른 날 아침에 측정한 혈청 테스토스테론 농도가 정상 범위 미만인지 여부

를 통해 성선기능저하증을 확인한 후 이 약을 투여한다.

<용량>

이 약의 권장 시작 용량은 1일 2회, 1회 투여시 양쪽 비공(콧구멍)당 1번씩 분무한다.

(1번 분무할 때 이 약 5.5mg이 분무되며, 하루 총 22mg 투여한다.)

적절한 투여를 확인하기 위하여 치료 시작 후 혈청 테스토스테론 농도를 측정하여 목표 농

도(300 ng/dL-1050 ng/dL)에 도달하였는지 확인한다. 오전에 이 약 적용 후 20분-2시간 

뒤에 1회 채취한 혈액의 혈청 테스토스테론 농도에 따라, 치료 시작 최소 30일 후에 용량

을 조절할 수 있다. 측정된 혈청 테스토스테론 농도가 300 ng/dL 미만일 경우, 의사의 지

시에 따라 일일 테스토스테론 용량을 1일 3회 (하루 총 33mg 투여)로 증가시킬 수 있다.

혈청 테스토스테론 농도는 정기적으로 검사해야 하며, 다음과 같이 적용해야 한다.

1일 22.0 mg (1일 2회) 투여환자: 오전에 1회 채취하여 측정된 혈청 테스토스테론 농도가 

300 ng/dL 미만일 경우, 일일 테스토스테론 용량을 22.0mg (1일 2회, 1회 투여 시 양쪽 

비공당 1번씩 분무)에서 33.0 mg (1일 3회, 1회 투여 시 양쪽 비공당 1번씩 분무)으로 증

가시킬 수 있다.

1일 33.0 mg (1일 3회) 투여환자: 오전에 1회 채취하여 측정된 혈청 테스토스테론 농도가 

지속적으로 300 ng/dL 미만이거나, 목표한 임상적 효과가 나타나지 않을 경우, 이 약의 사
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○ 사용상의 주의사항

용을 중단하고 다른 치료법으로의 대체를 고려해야 한다.

만일 일일 최저 용량에서도 혈청 테스토스테론 농도가 지속적으로 1050 ng/dL를 초과할 

경우 이 약의 사용을 중단한다.

만일 이 약의 사용을 잊었을 경우, 투약 스케줄에 따라 정해진 시간에 다음번 투약을 실시

한다.

이 약에는 60회 분무할 수 있는 양이 들어 있다.

<용법>

1일 2회 용법인 경우, 이 약은 최소 6시간 이상 간격을 두고 아침에 1회, 저녁에 1회씩 되

도록 매일 같은 시간에 투약한다. 정해진 용량을 사용하기 위하여 환자가 펌프를 끝까지 누

르도록 안내되어야 한다.

1일 3회 용법인 경우, 이 약은 약 6 ? 8시간 간격을 두고 아침에 1회, 점심에 1회, 저녁에 

1회씩 되도록 매일 같은 시간에 투약한다.

이 약을 음낭, 음경, 복부, 어깨, 겨드랑이, 팔 위쪽 등 다른 부위에 사용하지 않는다.

1. 다음 환자에는 투여하지 말 것

1) 테스토스테론 또는 이 약의 구성성분에 과민증이 있는 환자

2) 유방암 또는 전립선암이 있거나 의심되는 환자

3) 여성

4) 임부 또는 임신할 가능성이 있는 여성, 수유부

2. 다음 환자에는 신중히 투여할 것

1) 코 장애 병력 환자

2) 코 또는 부비동 수술 환자

3) 최근 6개월 내 비골 골절 환자 또는 비중격 만곡증을 동반한 비골 골절 환자

4) 점막 염증 장애 환자 (예. 쇼그렌증후군)

5) 부비동 질환 환자

6) 고혈압 환자

7) 고칼슘혈증(이와 관련된 고칼슘뇨증)의 위험이 있는 골전이성 암환자
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8) 양성 전립선 비대증 환자

9) 심장, 신장, 간질환 또는 그 병력이 있는 환자(부종을 야기할 수 있다.)

10) 고령자(전립선비대증과 전립선암 발현을 증가시킬 수 있다.)

3. 이상반응

임상시험을 광범위하고 다양한 조건에서 실시하므로, 약물의 임상시험에서 관찰된 부작용

비율을 다른 약물의 임상시험에서의 비율과 직접적으로 비교할 수 없으며 실제 치료에서

관찰되는 비율을 반영하지 못할 수 있다.

306명 환자를 대상으로 한 3상 임상시험에서 가장 흔하게 발생한 이상반응은 투여부위의

이상반응이었으며, 콧물, 비출혈(코피), 코의 불편감 순서로 빈번히 관찰되었다.

90일 관찰기간

표1은 임상시험의 90일 투약기간 중 2% 이상 환자에서 빈번하게 발생한 이상반응을 요약

하였다.

표1. 90일 투약기간 중 이상반응 요약 (2% 이상 발생)

* 45일째 1일 투여량을 22.0mg에서 33.0mg으로 증량한 환자

구분

22.0mg군

(N=143)

n (%)

22.0/33.0mg군*

(N=85)

n (%)

33.0mg군

(N=78)

n (%)

전체

(N=306)

n (%)
검사치 이상

PSA 증가

체중 증가

2 (1.4)

0 (0.0)

0 (0.0)

6 (7.1)

2 (2.4)

2 (2.4)

5 (6.4)

2 (2.6)

0 (0.0)

13 (4.2)

4 (1.3)

2 (0.7)
근골격계 및 결

합조직 장애

근육통

1 (0.7)

0 (0.0)

0 (0.0)

0 (0.0)

2 (2.6)

2 (2.6)

3 (1.0)

2 (0.7)

신경계 장애

이상후각

이상미각

8 (5.6)

6 (4.2)

1 (0.7)

3 (3.5)

2 (2.4)

1 (1.2)

7 (9.0)

2 (2.6)

2 (2.6)

18 (5.9)

10 (3.3)

4 (1.3)
호흡기, 흉부 및

종격 장애

콧물

비출혈(코피)

코 불쾌감

코 건조감

코막힘

상기도기침증후군

24 (16.8)

6 (4.2)

4 (2.8)

4 (2.8)

5 (3.5)

1 (0.7)

1 (0.7)

21 (24.7)

7 (8.2)

4 (4.7)

1 (1.2)

1 (1.2)

3 (3.5)

2 (2.4)

14 (17.9)

2 (2.6)

3 (3.8)

3 (3.8)

2 (2.6)

2 (2.6)

1 (1.3)

59 (19.3)

15 (4.9)

11 (3.6)

8 (2.6)

8 (2.6)

6 (2.0)

4 (1.3)
피부 및 피하조

직 장애

피부병변

6 (4.2)

3 (2.1)

3 (3.5)

2 (2.4)

4 (5.1)

3 (3.8)

13 (4.2)

8 (2.6)
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추가 90일 관찰기간

추가 90일 관찰기간에서 가장 흔한 약물이상반응은 호흡기, 흉부 및 종격 장애(8.5%), 검사

치 이상과 피부 및 피하조직 장애(각각 2.6%) 이었다.

가장 빈번하게 보고된 약물이상반응은 각 투여군에서 다음과 같았다.

- 테스토스테론 22.0mg 투여군: 코 불쾌감(4.2%), 콧물, 피부병변(각각 2.5%)

- 테스토스테론 33.0mg 투여군: 비출혈(코피), PSA 증가(각각 2.6%)

추가 180일 관찰기간

추가 180일 관찰기간에서 가장 흔한 약물이상반응은 호흡기, 흉부 및 종격 장애(8.1%), 피

부 및 피하조직 장애(5.4%), 신경계 장애(4.1%) 이었다.

가장 빈번하게 보고된 약물이상반응은 각 투여군에서 다음과 같았다.

- 테스토스테론 22.0mg 투여군: 피부병변(5.9%), 코 불쾌감, 코 통증 및 콧물, 이상후각,

편두통(각각 2.9%)

- 테스토스테론 33.0mg 군: 비출혈(7.5%), 피부병변(5.0%), 이상후각(2.5%)

흔하지 않은 약물이상반응 (1% 미만)

표2는 1% 미만 환자에서 발생한 이상반응을 요약하였다.

표2. 흔하지 않은 약물이상반응 요약 (1% 미만)

구분 이상반응
내분비계 장애 내분비질환, 갑상선기능항진증

눈 장애 안구건조, 눈 가려움, 녹내장

위장관 장애 소화불량, 위식도 역류질환, 구역, 구토

일반적 질환 및 투여부위

증상

발열, 오한, 피로감, 결절, 말초부종

면역계 장애 과민증

감염 및 침습 비염, 귀 감염, 비전정염, 인후염

상처, 중독 및 처치 찰과상, 이물감

검사치 이상 혈중 CPK 상승, 혈중 LH 감소, 체중 증가, 혈중 FSH

감소, 혈당 증가, 혈중 프롤락틴 감소, 혈중 TSH 증가,

QT 간격 연장, 헤마토그리트치 증가, 호중구수 증가,

에스트라디올 상승, QRS 축 이상
대사 및 영양계 장애 식욕감퇴, 고콜레스테롤혈증, 고지혈증, 고중성지질혈증

근골격계 및 결합조직 장

애

근육통, 관절통, 사지의 통증

신경계 장애 두통, 후각소실, 작열감, 의식수준저하, 편두통, 감각이

상
정신신경계 장애 분노, 비정상적인 꿈

신장 및 비뇨계 장애 혈뇨, 야뇨, 요저류
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PSA 수치 변화

이 약을 1일 3회 투여한 환자에서 평균 PSA 수치는 90일째, 180일째, 360일째에 각각 0.10

ng/dL, 0.06 ng/dL, 0.18 ng/dL 증가하였다.

이상반응으로 인한 투여 중단

이 약을 투여 받은 전체 환자(306 명) 중 6명이 다음과 같은 이상반응으로 인해 투여를 중

단하였다. : 투여부위 불쾌감, 두통, 미각장애, PSA 수치 증가, 알레르기 반응(이상 각 1명),

1명에서 다음 이상반응 발생; 근육통, 관절통, 발열, 오한, 점상출혈

헤마토크리트 증가

이 약을 투여 받은 전체 환자(306 명) 중 헤마토크리트 수치가 55%를 초과한 환자는 4명이

었다. 이들의 이 약 투여 전 헤마토크리트 수치는 48%, 51% 였다. 이들 중 58%를 초과하

는 경우는 없었다.

비강 이상반응

이 약을 투여 받은 전체 환자(306 명) 중 치료관련 이상반응은 다음과 같이 보고되었다. :

비인두염(8.2%), 콧물(7.8%), 비출혈(6.5%), 코 불쾌감(5.9%), 이상후각(5.2%), 코부위 병변

(5.2%), 상기도감염(4.2%), 코 건조감(4.2%), 코막힘(3.9%)

외국의 시판 후 보고된 약물이상반응

외국의 시판 후 조사에서 심부정맥혈전증과 폐색전증을 포함한 정맥혈전색전증이 보고되었

다.(‘일반적주의 항’ 참조)

테스토스테론 사용과 관련이 있을 것으로 예상되는 이상반응이 아래 표와 같이 확인되었다.

아래 이상반응들은 전체 환자수를 알 수 없기 때문에 그 빈도 및 인과관계를 정확히 예측

할 수 없다.

생식기계 및 유방 장애 전립선비대증, 사정장애, 발기부전, 고환위축

호흡기, 흉부 및 종격 장

애

콧물의 점성 증가, 코막힘, 비루, 콧물 변색, 부종, 비중

격만곡, 비중격궤양형성, 궤양, 기침, 호흡곤란, 객혈, 비

강내 감각이상, 부비동 분비과다, 기도 울혈, 부비동 울

혈
피부 및 피하조직 장애 여드름, 가려움증, 비듬, 피부건조, 홍반, 다한증, 야간다

한증, 점상출혈, 피부균열
혈관계 장애 안면홍조, 고혈압

구분 이상반응

혈액 및 림프계 장애 혈중 크레아니틴 수치 증가, 적혈구 증가증

심장계 장애 빈맥, 심방세동, 폐색전증, 심근경색, 뇌졸중
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4. 일반적 주의

1) 이 약을 가지고 한 임상시험에서 비인두염, 비염, 이상후각, 코 불편감, 코의 상처를 포

함한 비강 투여에 따른 이상반응이 보고된바 있다. 보고된 이상반응은 상기도 감염 사

례를 제외하고 모두 경증 또는 중등도였으나, 장기간의 임상연구는 제한적이다. 이 약

투여 중 비강 투여에 따른 이상반응이 나타날 경우 의사에게 알려야 하며, 이 경우 추

가 검사를 실시하거나 이 약을 중단할지 판단해야 한다.

2) 남성호르몬은 무증상 전립선암과 양성 전립선 비대증(BPH)의 진행을 가속화할 수 있

다. 따라서 남성호르몬을 투여하는 환자에서 정기적으로 전립선 검사를 실시해야 한다.

남성호르몬 치료 시작 전 환자가 위험요소를 가지고 있지 않은지 평가되어야 하며, 모

든 환자는 전립선암에 대한 검사를 받아야 한다. 고령의 경우 남성 호르몬 투여는 전립

선 비대증 및 전립선암 위험의 증가 요인이 될 수 있다.

3) 장기간 남성호르몬 치료를 받는 환자에서 유방암의 위험이 증가할 수 있으므로 정기적

으로 유방 검사를 실시해야 한다.

4) 적혈구 수 증가의 반영으로 헤마토크리트가 증가할 경우 이 약의 중단이 요구될 수 있

다. 테스토스테론 치료를 시작하기 전에 헤마토크리트 수치를 확인한다. 치료 시작 3-6

개월후 헤마토크리트 수치를 재평가하고, 그 이후에는 1년에 1회씩 재평가하는 것이 적

절하다. 헤마토크리트가 상승한 경우, 헤마토크리트가 수용가능 수준으로 하강할 때까

지 치료를 중단한다. 적혈구 수의 증가는 혈전 색전증의 위험을 증가시킬 수 있다.

및 심부 정맥(Deep vein) 혈전증

내분비계 장애 모발 분포 남성화, 다모증

전신 및 투여부위 이상 권태감

간담도계 장애 간효소/간기능검사 이상(빌리루빈 수치 포

함)
검사치 이상 HDL 수치 감소

대사 및 영양계 장애 고용량 또는 장기 투여시 전해질(칼륨, 나트

륨, 염소, 무기 인) 변화, 식욕증가

근골격계 장애 근육연축, 근육경련, 근육통증

신경계 장애 기억상실, 지각과민, 미각장애, 후각장애

정신계 장애 우울, 기분장애, 신경과민, 적대감

비뇨기계 장애 배뇨장애, 요로감염, 뇨폐

생식기계 장애 유방통, 과민성 유두, 전립선장애, 자연발기,

성역변화, 발기 빈도 증가, 지속발기증, 고환

크기 감소/고환위축

호흡기계 장애 호흡곤란

피부 및 피하조직계 장

애

탈모, 두드러기, 지루, 모발 색변화

혈관계 장애 이완기 혈압 감소, 홍조, 혈관확장
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5) 이 약을 비롯한 외인성 남성호르몬을 장기간 투여하거나 과량 투여했을 때, 뇌하수체

난포자극 호르몬(FSH)의 피드백 저해를 통해 정자 형성이 억제될 수 있다.

6) 경구 활성 17-alpha-alkyl 안드로겐(메틸테스토스테론)을 고용량으로 장시간 사용할 경

우 중대한 간 부작용(간자색반병, 간암, 담즙정체성 간염, 황달)이 발생할 수 있다. 간자

색반병은 생명을 위협하는 치명적인 합병증이다. 근육 내 테스토스테론 에난테이트의

장기간 치료로 여러 가지 간선종이 유발된다. 이 약이 이러한 부작용을 일으키는 지는

알려지지 않았다. 그럼에도 불구하고, 간의 이상과 관련된 증상(예. 황달)이 나타날 경

우 즉시 알리도록 하고, 원인이 확인될 때까지 이 약의 투여를 중단한다.

7) 테스토스테론은 혈압을 상승시킬 수 있으므로 고혈압 환자에서 주의하여 사용해야 한

다.

8) 남성호르몬은 나트륨과 수분의 정체를 증가시킬 수 있다. 울혈성 심부전을 동반 또는

동반하지 않는 부종은 기존에 심장, 신장, 간 질환이 있는 환자에서 중대한 합병증이 될

수 있다. 이러한 부작용이 보고될 경우 그 원인을 평가하는 동안 신속히 이 약의 사용

을 중단해야 한다.

8) 테스토스테론을 비만, 만성폐질환과 같은 위험 인자를 가진 성선기능저하 환자에게 투

여시 수면무호흡 위험 증가가 보고되었다.

9) 혈청 지질 추이의 변화로 테스토스테론 치료의 용량 조절이나 중단이 필요할 수 있다.

정기적인 검사가 권장된다.

10) 이 약을 비롯한 남성호르몬은 고칼슘혈증(이로 인한 고칼슘뇨증) 위험이 있는 암환자

에게 주의하여 사용해야 한다. 고칼슘혈증/고칼슘뇨증의 위험이 있는 환자들은 정기적

인 혈청 칼슘 농도 모니터링이 권장된다.

11) 남성호르몬은 티록신 결합 글로불린의 농도를 감소시켜 총 T4 혈청 농도가 감소하고,

T3 및 T4의 레진 섭취율이 증가된다. 유리 갑상선 호르몬 농도를 변화하지 않았으며,

갑상선 장애의 임상적 증거는 없다.

12) 정맥혈전색전증 : 테스토스테론 제제의 시판 후 조사에서 심부정맥혈전증(DVT; deep

vein thrombosis)과 폐색전증(PE; pulmonary embolism), 뇌졸중, 심근경색을 포함한 정

맥혈전색전증(VTE; venous thromboembolism)이 보고되었다. 통증, 부종, 온기 및 홍반

의 증상을 나타내는 하지 심부정맥혈전증 환자 및 호흡곤란을 나타내는 폐색전증 환자

에 대해서는 면밀히 평가하여야 하고, 만약 정맥혈전색전증이 의심된다면, 이 약의 투

여를 중단하고 적절한 정밀검사와 관리를 시작하여야 한다. 치료 시작 전 심혈관계 질

환 위험성(예. 허헐성 심장 질환) 또는 심혈관계 질환 병력(예. 심근경색, 뇌졸중 또는

심부전)에 대해 조사되어야 한다. 치료 중 정기적으로 심혈관계 부작용 여부를 면밀히

검사해야 한다. 만약 이러한 심각한 부작용이 의심된다면, 이 약의 투여를 중단하고 적

절한 정밀검사와 관리를 시작하여야 한다.

13) 남성호르몬은 당부하검사치를 변동시킬 수 있다. 당뇨환자는 면밀히 관리되어야 하며,

인슐린이나 경구용 혈당강하제의 용량 조절이 요구될 수 있다.

14) 이 약은 체성분, 골량, 근육량의 개선, 제지방체중(Lean Body Mass) 증가 및 총지방량

(Total Fat Mass)의 감소를 위해 사용되어서는 안된다. 유효성과 안전성이 확립되어
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있지 않으며, 장기간 사용시 해로울 수 있다.

15) 이 약은 운동능력 향상에 있어서 안전성·유효성이 확인되지 않았다. 심각한 부작용의

가능성을 고려하여 이러한 목적으로 사용되어서는 안된다.

16) 테스토스테론의 결핍이 확인되지 않은 경우 테스토스테론 대치요법은 성기능 치료 목

적으로 사용되어서는 안된다. 테스토스테론 대치요법을 남성 불임 치료목적으로 사용

하지 않는다.

5. 상호 작용

1) 인슐린: 남성호르몬의 대사작용이 혈당을 감소시킬 수 있으므로 당뇨병 환자에서는 인

슐린 요구량이 감소될 수 있다.

2) 프로프라놀롤: 테스토스테론(testosterone cypionate) 주사제 투약 시 프로프라놀롤 대사

를 증가시킬 수 있다는 연구결과가 있다. 이 약과의 상관성은 알려져 있지 않다.

3) 코르티코스테로이드: ACTH 또는 코르티코스테로이드와 병용시 체액 정체를 유발할 수

있다. 따라서, 심장, 신장, 간질환 환자에 투여할 경우 특별히 주의하고, 모니터링이 필

요하다.

4) 경구 항응고제: 경구용 테스토스테론 알킬 유도체(예, 항응고제 활성의 변화가 관찰될

수 있다. 항응고제 투여환자는 남성호르몬 요법 시작과 중단 시에 INR과 프로트롬빈

시간을 더 자주 모니터해야 할 것을 권한다. 항응고제 투여 용량 감소가 요구될 수 있

다.

5) 옥시메타졸린(비강용 비충혈제거제): 계절성 비염 남성 환자에서 이 약 투여 30분 전에

옥시메타졸린을 투여했을 때, 테스토스테론 농도는 평균 AUC(0-24) 2.6%, Cmax 3.6%

감소가 관찰되었다. 옥시메타졸린과 이 약 병용 시 테스토스테론 흡수에는 영향을 미치

지 않는다. 이 약과 다른 비강내 투여 약물과의 병용은 연구되지 않았다. 따라서 비충

혈제거제(예. 옥시메타졸린)를 제외한 다른 비강내 투여 약물과의 병용은 권장되지 않

는다.

6) 문헌 보고에 따르면 일부 생약제제(예. St John’s wort)가 스테로이드 대사를 방해할 수

있으며, 따라서 혈중 테스토스테론 농도가 감소할 수 있다.

6. 임부, 수유부, 가임여성, 소아, 고령자에 대한 투여

1) 임부, 수유부, 가임여성

이 약은 여성에서의 유효성이 확립되지 않았고, 남성화 가능성이 있으므로 여성에게

투여해서는 안된다.

이 약은 임신중이거나 임신 예정인 여성에게 투여해서는 안된다. 테스토스테론은 기형을

유발하며 태아에 치명적인 위해를 유발할 수 있다. 약물을 임신 중 사용한 경우, 또는 환

자가 이 약물을 투여하는 동안 임신한 경우, 환자에게 태아에 있을 수 있는 위험을 반드

시 알려야 한다. 여아 태아가 남성호르몬에 노출될 경우 남성화 수준이 다양하게 나타날

수 있다.

테스토스테론이 모유로 얼마나 전달되는지 밝혀지지 않았지만, 수유 중인 영아에게 중대
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한 부작용 가능성이 있으므로 수유 중인 여성에서 투여해서는 안된다.

2) 소아 (18세 미만)

이 약은 18세 미만 소아에 대한 안전성과 유효성이 확립되지 않았다. 부적절한 사용은 골

연령 증가와 골단의 미성숙 폐쇄를 유발할 수 있다.

3) 고령자 (65세 초과)

이 약을 가지고 65세 초과 환자에서 실시한 대조 임상시험은 매우 제한적이며, 75세 이상

환자에서의 임상 연구는 거의 없다. 이 약을 사용한 임상 3상시험 등록된 피험자 306명 중

65세 이상 환자는 60명, 75세 이상 환자는 9명이었다. 또한 고령자를 대상으로 이 약의 심

혈관계 질환 및 전립선암의 위험증가 가능성을 평가한 장기 안전성 자료가 불충분하다.

7. 과량투여시의 처치

과량투여에 따른 증상은 알려져 있지 않으며, 특별한 해독제는 없다. 이 약 과량투여 시

이 약의 사용을 중단하고 동시에 적절한 증상 및 지지적 치료가 필요하다.

테스토스테론 에난테이트 주사의 급성 과량투여에 대해 다음과 같은 한 건의 보고가 있다.

: 11,400 ng/dL 테스토스테론 농도는 뇌혈관합병증을 야기하였다.

8. 적용상의 주의

1) 이 약은 처음 사용 시 사용 전에 뒤집어서 10회 분무해야 하며, 이 분무액을 모두 따뜻

한 물로 씻어서 버린다. 사용 전 분무는 각 용기를 처음 사용할 시에만 실시한다.

2) 만일 이 약이 손에 묻으면 비누와 따뜻한 물로 손을 씻어낸다.

3) 이 약 사용 후 마른 휴지로 팁을 닦는다.

9. 보관 및 취급상의 주의사항

1) 어린이의 손에 닿지 않는 곳에 보관한다.

2) 어린이나 여성에 우발적으로 노출되는 것을 방지하기 위해 사용한 약의 용기를 적절하

게 폐기해야 한다.

10. 전문가를 위한 정보

1) 약리작용

테스토스테론 및 DHT는 정상적인 성장 및 남성 생식기관 발달 및 이차성징에 필요한 내

인성 남성 호르몬이다. 남성 성선기능저하증은 테스토스테론의 부족한 분비에 의하여 증상

이 나타나며, 2개의 병인으로 나뉜다. 원발성 성선기능저하증은 남성의 생식선(고환)의 장

애로 발생되며, 클라인펠터 증후군, 레이디그세포 무형성증 등의 질환이 있다. 이차성 성선

기능저하증은 시상하부 (또는 뇌하수체)에서 적절한 성선자극호르몬(FSH, LH)이 분비되지

못하여 발생한다.

2) 약동학적 정보

흡수

성선기능저하증 남성 환자에서 90일간 약동학을 평가한 결과는 아래 표와 같았다. 최고혈
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중농도는 이 약 투여후 45분 이내에 나타났으며, 반감기는 10-100분이었다.

분포

혈중 테스토스테론은 대부분 SHBG (sex hormone-binding globulin)과 알부민에 결합한

다. 혈중 테스토스테론의 약 40%가 SHBG에 결합하며, 약 2%는 유리 상태로 존재하고 나

머지는 알부민과 다른 단백질에 결합한다.

대사

테스토스테론은 두 대사경로를 거쳐 다양한 17-keto steroids로 분해된다. 주요 활성 대사

산물은 Estradiol과 Dihydrotestosterone(DHT) 이다. 테스토스테론 투여 기간 동안에 DHT

의 농도는 테스토스테론 농도와 나란히 증가한다. 이 약 90일간 투여 시

DHT/Testosterone의 농도비는 정상수준인 0.09로 관찰되었다.

배설

테스토스테론 근육주사 후 약 90%는 글루쿠론산 포합체와 황산포합체, 대사체 형태로 소

변을 통해 배출되었고, 약 6%는 대부분 비포합형으로 대변을 통해 배출되었다. 테스토스

테론의 비활성화는 주로 간에서 이루어진다.

3) 임상시험 정보

성선기능저하증 남성 환자 306명을 대상으로 다기관, 공개, 90일 투약(추가 안전성관찰기간

90일, 180일) 임상시험을 수행하였다. Day 1-Day 30에서 228명 환자는 1일 테스토스테론

22.0 mg(1일 2회)을 투약하였고 78명 환자는 33.0 mg(1일 3회)을 투약하였다. 1일 2회 투

여한 228명의 환자는 측정된 24시간 평균 혈중 테스토스테론 농도(Cavg)에 따라 Day 45

에 이전의 용법을 유지하거나 용법을 조정하여 1일 3회 투약하도록 하였다. 일차평가변수

는 Day 90에 24시간 평균 혈중 테스토스테론 농도(Cavg)가 정상범위(300-1050 ng/dL)에

포함되는 환자의 비율로 평가하였고, 결과는 다음과 같았다.

투여군
테스토스테론 22.0 mg

투여군 (n=122)

테스토스테론 33.0 mg

투여군 (n=151)

AUC0-24 (ng·hr/dL) 9007.51±3092.53 9285.28±2684.86

Cavg (ng/dL) 375.31±128.86 386.89±111.87

Day 90 투여용법
환자수

(명)

Cavg
(ng/dL)

Cavg가 정상범위에

포함된 환자의

비율(%)

22.0 mg (1일 2회) 122 375 71

33.0 mg (1일 3회) 151 387 76
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1.3 원료의약품등록(DMF) 사항 

○ 해당없음

1.4 허가조건

○ (재심사) 「약사법」(법률) 제32조 및 「의약품 등의 안전에 관한 규칙」(총리령)

제22조제1항제1호다목에 따른 재심사대상의약품(6년)

○ (위해성 관리계획) 해당없음(2017.7.1.이전 신청)

1.5 개량신약 지정 여부 

○ 해당없음 

1.6 중앙약사심의위원회 자문 결과

○ 해당없음 

4) 독성시험 정보

반복투여독성시험

수컷토끼에서 90일 반복투여 독성시험을 수행하였다. 90일간 1일 2회 약물을 투여하여 일

일상용량의 6배를 투여한 결과 약물과 인과관계가 있는 전신 독성작용은 관찰되지 않았다.

국소독성시험

랫트와 토끼에서 단회투여 및 반복투여 국소독성시험을 실시한 결과 테스토스테론 나잘겔

제는 내약성이 양호하였다. Hen’s Egg Test Chorioallantoic Membrane test에서 테스토스

테론 나잘겔제는 자극이 없는 것으로 분류되었다.

제7조의2(위해성관리계획의작성)

 5. 의약품 등의 안전에 관한 규칙 제22조에 따라 재심사 대상 의약품으로 지정되는 다음 각 목

의 의약품

   나. 이미 허가된 의약품과 유효성분은 동일하나 투여경로가 다른 전문의약품

 

부칙 <2015-27호 2015.5.1.>

제1조(시행일) 이 고시는 고시한 날부터 시행한다. 다만, 제7조의2제1항제1호부터 제4호까지, 같

은조 제2항부터 제6항까지, 별표 6의2는 2015년 7월 1일, 제7조의2제1항제5호가목은 2016년 

7월 1일, 나목은 2017년 7월 1일, 다목은 2018년 7월 1일부터 시행한다.
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1.7 사전검토

○ 해당없음 

1.8 검토이력

<붙임 1> 안전성·유효성 및 기준 및 시험방법 심사 결과

<붙임 2> 위해성 관리 계획 요약

구    분 품목허가
기준및시험방법

관련 자료
안전성·유효성
관련 자료

제조및품질관리기
준 관련 자료

원료의약품등록
관련 자료

신청일자 2017.04.07 해당없음

보완요청
일자

2017.06.26.
2018.03.06. 2017.11.29. 해당없음

보완접수
일자

2018.01.30
2018.04.03. 2018.02.21. 해당없음

최종처리
일자

2018.06.05 해당없음
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<붙임 1> 안전성·유효성 및 기준 및 시험방법 심사결과

【제출자료 목록】

○ 관련규정 : 의약품의 품목허가․신고․심사규정(식약처고시) 제5조제2항 [별표1] 에 따른 구분

제출자료
구분

자 료 번 호 주1)

1
2 3 4 5 6

7 8 비
고

가 나 가 나
가 나 다 라 마 바 가 나 다 라 가 나

1) 2) 3) 4) 5) 6) 7) 8) 1) 2) 3) 4) 5) 6) 7) 1) 2) 1) 2)

제출자료
○ △ △ △ ○ ○ ○ △ △ △ △ ○ ○ ○ △ △ X X ○ X △ △ X △ X △ ○ X ○ △ ○ X ○ ○ 주24 새로운 투여 

경로(기타)
5. 새로운 용법

용량
○ △ △ △ ○ ○ ○ △ △ △ △ ○ ○ ○ △ △ X X X X X X X X X X △ X △ X ○ X ○ ○

제출여부 ○ X X X ○ ○ ○ ○ X ○ ○ ○ ○ ○ ○ ○ X X ○ ○ X X X X X X X X X X ○ X ○ ○

면제사유 ※ 제28조제2항에 따라 독성⦁약리 면제(미국의약품집에 수재되어 있음)

○ 제출자료 목록

1. 기원 또는 발견 및 개발경위에 관한 자료

2. 구조결정, 물리화학적 성질에 관한 자료(품질에 관한 자료)

가. 원료의약품에 관한 자료

4) 기준 및 시험방법이 기재된 자료

5) 기준 및 시험방법에 관한 근거자료 

6) 시험성적에 관한 자료

7) 표준품 및 시약·시액에 관한 자료

나. 완제의약품에 관한 자료

1) 원료약품 및 그 분량에 관한 자료

2) 제조방법에 관한 자료

3) 기준 및 시험방법이 기재된 자료

4) 기준 및 시험방법에 관한 근거자료

5) 시험성적에 관한 자료

6) 표준품 및 시약·시액에 관한 자료

7) 용기 및 포장에 관한 자료

3. 안정성에 관한 자료

나. 완제의약품에 관한 자료

1) 장기보존시험 또는 가속시험자료

2) 가혹시험자료

6. 임상시험성적에 관한 자료

가. 임상시험자료집    

7. 외국의 사용현황 등에 관한 자료

8. 국내 유사제품과의 비교검토 및 당해 의약품등의 특성에 관한 자료
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[심사자 종합의견]

• 신청 제품은 성선기능저하 남성에서의 테스토스테론 결핍 또는 부재로 인한 대체 요법제로 기존 투여경로(경

구, 피부, 근육주사)와 다른 비강 적용 제품에 해당함

- 핵심임상시험을 통해 성선기능저하 남성에서 평균 테스토스테론 농도가 정상 범위 도달하는 비율이 BID군에

서는 71%, TID 군에서는 76%로 관찰되었음

- 내약성은 전반적으로 양호하였으며, 투여부위(비강)와 관련한 이상반응을 제외하고 대부분의 이상반응이 기존

의 테스토스테론에서 보고된 것과 의미있는 변화는 관찰되지 않았음.

- 비강과 관련한 약물이상반응은 콧물, 코피, 코불편감, 코건조감, 코막힘, 상기도 기침 등이었음

• 허가사항은 캐나다 라벨을 근거로 작성·신청하였으며, 효능효과를 포함한 허가사항을 일부 시정하여 시정회

신

- 효능효과를 기존 재평가 완료한 국내 유사제품(겔외용제)가 유사하게 시정(테스토스토론의 결핍을 이 약 투여

전 임상적 증상과 실험실적 분석으로 확인이 되어야한다는 점을 강조)

• 용법용량의 경우 허가된 국외 2개 국가간 차이가 있음

- 미국의 경우 ITT군에 대해서 모든 용량군을 합산한 경우와 BID 투여 군에서 정상 범위 반응자 비율 기준인 

75%를 만족하지 않았고, 증량한 85명의 환자에서도 정상범위에 해당하는 비율이 63%로 관찰되어, TID 용량만 

유효용량으로 결론 내린 것으로 판단됨

- 그럼에도 불구하고, BID로 정상 테스토스테론에 들지 않는 경우 TID로 증량 시 정상비율에 도달하는 환자 

비율이 42%에서 63%로 증가하였고, 테스토스테론 대체 요법의 경우 테스토스테론의 정기적인  (이 약의 경우 

30일) 모니터링을 통해 비정상 환자의 경우 증량할 수 있음. 아울러, 내약성 측면에서도 이 약과 관련성이 있는 

약물이상반응이 TID에서 증가하는 양상이 보이므로 증량하는 용법이 타당한 것으로 판단됨

- 아울러, 기허가 겔제형(테스토겔1%)의 경우 임상반응에 따라 단계적으로 증량하여 투여하도록 용법용량에 기

재

• 비임상시험 자료는 미제출(제28조제2항에 따라 독성⦁약리 면제(미국(의약품집에 수재)되어 있으며 캐나다에도 

허가))

• 투여경로 다른 의약품의 경우 위해성관리계획 작성 대상이나, 2017.7.1.이전 신청하여 부칙에 따라 적용이 되지 

신청 효능효과 시정 효능효과

내인성 테스토스테론의 부족 또는 결핍과 관

련한 성인 남성 호르몬 대체요법

임상증상과 실험실 분석에 의해 테스토스테

론 결핍이 확인된 남성 성선기능저하증

에 대한 호르몬대치치료

미국 캐나다
시작용량: 1일 3회 

30일 후 테스토스테론 농도가 정상 초과할 

경우 이 약 치료 중단. 정상 이하일 경우에도 

이약을 중단하고 다른 치료법 고려

시작용량: 1일 2회 투여 

30일 후 테스토스테론 농도가 정상 이하일 

경우 1일 3회로 증량

1일 3회 투여에도 불구하고 정상 농도 이하

일 경우 이 약 중단하고 다른 치료법 고려
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않음

제7조의2(위해성관리계획의작성)

 5. 의약품 등의 안전에 관한 규칙 제22조에 따라 재심사 대상 의약품으로 지정되는 다음 각 목

의 의약품

   나. 이미 허가된 의약품과 유효성분은 동일하나 투여경로가 다른 전문의약품

 

부칙 <2015-27호 2015.5.1.>

제1조(시행일) 이 고시는 고시한 날부터 시행한다. 다만, 제7조의2제1항제1호부터 제4호까지, 같

은조 제2항부터 제6항까지, 별표 6의2는 2015년 7월 1일, 제7조의2제1항제5호가목은 2016년 

7월 1일, 나목은 2017년 7월 1일, 다목은 2018년 7월 1일부터 시행한다.
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[약어 및 정의]

  • TBS-1: 테스토스테론 4.5% 함유된 비강 투여 제품

  • T: Testosterone

  • DHT: Dihydrotestosterone
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1. 기원 또는 발견 및 개발경위에 관한 자료

1.1. 제품정보

• 제품명: 나테스토나잘겔(테스토스테론)

• 약리작용에 따른 분류(Pharmacological class): 남성호르몬

• 신청 효능효과: 내인성 테스토스테론의 부족 또는 결핍과 관련한 성인 남성 호르몬 대체요법

• 약리작용 기전: 남성 호르몬인 테스토스테론이 부족하거나 결핍된 남성에 대체

1.2. 기원 및 개발경위

• 비강 점막은 투과성이 크고 투여가 용이하여 전신혈류로 빠르게 흡수되는 경로이며 다른 제제와 비교 시 ▲적

용이 편리하고 ▲유효성분의 요구량이 적으며 ▲다른 가족구성원에게 약물의 노출이 되지 않는 장점이 있음

- 경피 패취제의 단점: 적용부위 부작용유발

- 겔제의 단점: 어린이, 여성에 노출될 수 있음

- 주사제의 단점: 주사부위 통증, 테스토스테론 농도 변화가 급격하여 기분 변화가능성

• 비강 점막 시 신속한 농도 상승시키므로 투여 시간을 잘 조절하면 정상적인 남성에서 나타나는 오전농도증가

와 생리적으로 유사하게 유도할 수 있음     

• 캐나다(2016.5.), 미국(2014.5.)에 허가 완료

1.3. 신청 적응증 개요 및 치료법

• 안드로겐 결핍 진단

: 일정한(consistent)한 증상 및 징후를 갖고 있으며, 명백하게 낮은 혈청 테스토스테론 수치를 통해 진단. 다음 

표의 임상적 특징을 갖는 환자에서 테스토스테론 수치를 측정하는 것을 권고. 테스토스테론은 아침의 총 테스

토스테론 수치를 신뢰성 있는 방법(반복측정) 사용. 원발성(testricular), 이차성(pituitary-hypothalamic)

hypogonadism(성선기능저하증)과 구별을 위하여 LH 및 FSH 수치를 측정

*이차성 성선기능저하증의 경우 성선기능저하 및 pituitary 기능이상의 병인 확인이 필요(예. 혈청 프로락틴, 철 

포화, pituitary 기능 검사, sella turcica MRI )

• 테스트로스론 결핍 치료

- 목표: 이차적인 남성 특징 유도 및 유지, 성기능 향상, 삶의 질 개선, BMD 개선

- 제한 대상군:

1) 치료 시 전립선암 위험이 있는 지 여부 평가 필요(PSA 수치 4ng/mL(전립선암 위험인자 있을 경우 

3ng/mL) 초과는 치료가 바람직하지 않음)

2) Hct 50% 이상, 치료되지 않음 수면무호흡장애 환자, 중증의 하부요로증상 환자(IPSS 19초과), 조절되지 않

은 심부전환자

- 고려되는 약물

1) 근육주사: 75~100mg 테스토스테론 에난테이트 또는 테스토스테론 시피온산을 1주일 마다 투여, 또는 

150~200mg을 격주로 투여
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2) 패취: 5~10mg의 테스토스테론 패취를 피부(등, 허벅지, 상완)를 야간에 적용(국내 미허가)

3) 겔: 1% 겔 1~2g을 매일 드러나지 않는 피부(생식기 부위 제외)에 적용

4) 구강이식정: 30mg 테스토스테론을 12주마다 적용(국내 미허가)

5) 피하 이식주사: 3~6개월 주기

6) 기타: 경구/주사 테스토스토렌 운데카논산 등 

• 테스트로스론 결핍 치료 남성의 모니터링

1) 3~6개월 마다 그 후에는 년마다 치료 반응여부 및 이상반응 모니터링

2) 3~6개월 마다 테스토스테론 수치, Hct 모니터링

3) 골다공증이 있는 hypogonadism환자는 BMD 1~2년 마다 측정

1.4. 신청품목과 관련된 중요한 안전성 쟁점 

• 테스토스토론 투여와 관련한 이상반으로 적혈구 과다증, 여드름, 지성피부, 무증상성 전립선암, 전이성 전립선
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암, 정자수 및 생식능 감소 알려져 있으며, 흔하지 않게 미약한 증거로 여성형 유방, 남성형 탈모, 유방암 위험증가,

수면무호흡증 악화 또는 유발이 보고

1.5. 신청품목의 허가신청 전 민원이력에 관한 사항 

• 해당없음

2. 구조결정·물리화학적 성질 및 생물학적 성질에 관한 자료(품질에 관한 자료)

2.1. 원료의약품(Drug substance)

2.1.1. 일반정보 

• 명칭 : 테스토스테론

• 일반명(INN) : Androst-4-en-3-one, 17-hydroxy- (17β)-17β-Hydroxyandrost- 4-en-3-one [58-22-0].

• 분자식 : C19H28O2 MW 288.42

• 구조식 :

2.1.2 원료의약품 시험항목

2.2. 완제의약품(Drug product)

2.2.1. 첨가제의 종류 (주사제, 점안제, 안연고제, 점이제에 해당하는 경우)

• 해당없음

2.2.2. 완제의약품 시험항목

■ 성상      ■ 확인시험    시성치 ( □ pH □ 비중   □ 기타 )
순도시험 ( ■ 유연물질  □ 기타 ) □ 건조감량/수분     
□ 특수시험  □ 기타시험    ■ 함량시험      □ 표준품/시약․시액

*시험항목이 설정된 경우 ■로 기재한다.

제제시험

■ 성상      ■ 확인시험  시성치 ( □ pH □ 비선광도   □ 굴절률   □ 융점   □ 기타 )
순도시험 ( □ 유연물질   □ 잔류용매시험   □ 중금속  □ 기타 )
■ 건조감량/강열감량/수분     □ 강열잔분/회분/산불용성회분
□ 특수시험    □ 기타시험    ■ 정량법    □ 표준품/시약․시액
*시험항목이 설정된 경우 ■로 기재한다
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* 특수시험 : 안전성시험, 항원성시험, 히스타민시험, 소화력시험 

* 기타시험 : 미생물한도시험, 원료의 입자도시험 등

3. 안정성에 관한 자료

3.1. 원료의약품의 안정성

• 해당없음

3.2. 완제의약품의 안정성

시험종류 시험조건
용기형태/

재질
뱃치 뱃치크기

측정시기 
(month)

결과

장기보존 25℃/60%RH

신청용기와 
동일

3C6143
4L9938
4M991

실생산(480kg)
실생산(480kg)
실생산(480kg)

0, 3, 6, (9),
12, 18, 24,

36

-1배치(3C6143)에서 9개월 미수행하
였으나, 그 이후 시점(12~36개월)에
서 설정 기준 내 적합하였음.
- 설정 기준 내 적합함. 시간에 따른 
증감경향 없음(단, 점도 제외)

mon
점도 mPas
3C6143 4L9938 4M9941

0 11800 11680 10800
3 12860 12580 12740
6 13760 13420 12200
9 - 13680 13680
12 14360 15060 14760
18 14340 16960 15420
24 15160 16460 16280
36 17340 - -

가속 40℃/75%RH 0, 1, 2, 3, 6

-유의한 변화 없음.
-설정 기준 내 적합함. 시간에 따른 
증감경향 없음(단, 점도 제외)

mon
점도 mPas
3C6143 4L9938 4M9941

0 11800 11680 10800
1 13760 - -
2 15360 - -
3 16200 16000 15520
6 19620 18180 18660

가혹
시험

광
≥1,200,000 lux・hr
≥200 watt・hr/m2

투명용기
control

(신청용기)
3B5950

pivotal
batch

-
- 빛에서 안정함.
- 함량, 단위분무당함량시험, 유연물
질, 용출시험, 점도 변화 없음.

3.3. 신청사항 및 외국의 허가현황

■ 붕해/용출시험  ■ 질량(용량)편차/제제균일성시험  □ 입도시험/입자도시험
□ 금속성이물시험  ■ 단위분무량시험/단위분무당함량시험
□ 무균시험      ■ 미생물한도시험  □ 불용성미립자시험 □ 불용성이물시험
□ 알코올수시험  □ 엔도톡신/발열성물질시험  □ 점착력시험  □ 형상시험     □ 기타시험

*시험항목이 설정된 경우 ■로 기재한다.
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• 신청 저장방법 및 사용기간: 기밀용기, 실온(1~30°C) 보관, 제조일로부터 36개월

3.4. 안정성에 대한 심사자 의견

• 실생산 3배치에 대한 안정성시험자료 중 2배치에 대하여 장기보존 24개월에 대한 자료까지만 수행되었으나

(2017.02 수행),

• 2배치의 pivotal batch의 안정성시험자료 등을 포함하여 고려 시 신청 사용기한인 제조일로부터 36개월은 타당함.

4. 독성에 관한 자료

• 의약품의 품목허가신고심사규정 제28조제2항에 의거 개발국 이 외 사용국이 있으며, 3년 이내 발간된 의약품집

에 수재되어 있어 독성 면제

- 국소독성 시험(랫트, 토끼, HET-CAM), 반복투여독성시험(토끼 3개월) 수행 시 전신독성이 관찰되지 않았고 

내약성이 양호했다고 CTD에서 언급

5. 약리작용에 관한 자료

• 의약품의 품목허가신고심사규정 제28조제2항에 의거 개발국 이 외 사용국이 있으며, 3년 이내 발간된 의약품집

에 수재되어 있어 독성 면제

6. 임상시험성적에 관한 자료

6.1. 임상시험자료의 신뢰성(GCP 준수)

• 제출한 임상시험 보고서에 GCP 준수 명시

• 제출한 임상시험결과보고서는 모두 국외에서 실시한 것으로 허가당시 제출한 자료임을 확인할 수 있는 자료 

제출(캐나다 허가 당시 제출 자료 확인(공증)자료 제출)

6.2. 임상시험자료집 개요

• 신청 품목과 관련되어 총 9건의 임상시험자료가 제출 (1상: 3편, 2상 4편, 3상 1편)

 (1상) TBS-1-2011-01

     공개, 무작위배정, 2군 교차투여, TBS-1 4.5% 11mg QD를 syringe 또는 다회 투여 

dispenser를 비강 투여 시 건강인에서의 테스토스테론 약동학 비교

     TBS-1A-2011-01

     공개, 무작위배정, 4군 교차 단회 투여, TBS-1 4가지 종류(점성상이) 10mg QD를 비강 투

여 시 건강남성에서의 테스토스테론 약동학 비교

     TBS-1-2011-04

     공개, 무작위배정, 3군 교차투여, TBS-1 4.5% 11mg TID를 비강 투여 시 계절성 알레르

기성 비염환자에서의 테스토스테론 약동학 비교
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6.3. 생물약제학시험

• 초기의 TBS-1 임상시험에서는 비강 투여를 위해 1회용량 디스펜서나 프리필드 시린지를 사용. 이 후 3상 시험

(Study TBS-1-2011-03)을 포함한 최근의 3건의 임상시험에서는 시판용 제제와 동일한 다회용량 디스펜서를 사용

- TBS-1-2011-01에서 시린지와 다회용량 정량 분무간의 테스토스테론의 약동학은 유사

검토의견: BE는 만족하지 못하였으나, Tmax가 앞당겨지는 것외 약동학은 유사하였으며, 3상임상시험에서 시판

제품(다회용량 정량 분무간)으로 수행

* 다회용량 디스펜서는 손가락으로 눌러 작동시키는 디스펜서로, 1회 작동시 비압력용기로부터 4.5% 비강용 겔 

5.5 mg이 분무되며, 60회 분무 가능 (30일 투약량)

• 테스토스테론과 DHT 정량법 

- 내부표준인 중수소화 테스토스테론(d3)을 인간 혈청 200uL로부터 유기용매 추출 후 유기 산으로 유도체화 

한 후 전처리 후 LC/MS로 분석

분석범위 테스토스테론 0.5~50ng/mL, DHT 0.1~10ng/mL

 (2상) TBS-1-2010-01

     공개, 무작위배정, 3군 평행설계, TBS-1 4.5% 또는 4.0%을 10mg TID, 13.5mg BID, 

11.25mg TID 비강 투여 시 원발성 또는 이차성 성선기능저하 환자에서의 안전성유효성 

관찰

     Nasobol-01-2009

     공개, 무작위배정, 4군 교차설계, TBS-1 3.2% 8mg TID, 11.0mg BID, 14.0mg BID 비강 

투여  및 또는 테스토스테론 패취 5mg QD를 원발성 또는 이차성 성선기능저하 환자에서

의안전성 및 테스토스테론 및 DHT 약동학 비교

     MAT/05

     공개, 무작위배정, 3군 평행설계, TBS-1 3.2% 7.6mg TID, 7.6mg BID 비강 투여 시 원발

성 또는 이차성 성선기능저하 환자에서의 테스토스테론 약동학 비교

     MAT/04

     공개, 비무작위배정, 3군 교차설계, TBS-1 3.2% 7.6mg QD, 15.2mg QD, 22.8mg QD 비

강 투여 시 원발성 또는 이차성 성선기능저하 환자에서의 테스토스테론 약동학 비교

 (3상) TBS-1-2011-03

     공개, 무작위배정, 평행설계, TBS-1 4.5%을 11mg BID 또는 11mg TID 비강 투여 시 원

발성 또는 이차성 성선기능저하 환자에서의 안전성유효성 관찰
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6.4. 임상약리시험

 •1상 임상시험 요약표

6.5. 유효성 및 안전성

단계

임상시험 

(번호/

저널명)

디자인 대상환자 투여용량
투여

기간
평가항목 및 결과

1상
TBS-1-

2011-01

공개, 

무작위배

정, 

교차설계

건강한 남성

(18~45세)

22명

(오전 테스

토스테론 농

도 

100~300ng

/dL)

Syringe: TBS-1 

11mg QD

  (21:00)

다회용 정량분무기: 

TBS-1 11mg QD

  (21:00)

휴약기 최소 6일

단회  

 - 테스토스테론 약동학

 *PMF: Peak concentrations, as calculated relative to 

the mean concentration

 *log(0.8) = -0.22314; log(1.25) = 0.22314

결론: 시판용(다회용 정량문무기)와 syringe간의 노출(AUC)는 

유사하였으나, 일반적인 BE 기준을 만족하지는 않았음.

      최고 농도의 경우 유의하게 다회용 정량 분무기가 높게 

관찰되었으며 이는 겔액이 비강 부위에 정확한 위치에 따

른 것으로 예상하며, AUC는 유사하게 관찰되어 낮은 흡

수를 야기하지는 않음. 정량분무 시 Tmax 짧아지는 양상

Mean(SD)

기저치 보정

다회용 정량 

분무기 

(n=12)

Syringe

(n=12) 

GMR

(90% CI)

AUC0-12 

(h*ng/dL) 

2573.0

(1679.0) 

2356.0 

(900.9) 

-0.2210~0.2

489

PMF (ng/dL) 
0.7088 

(0.5828) 

0.2953 

(0.1444) 

0.3498~1.03

80

1상
TBS-1-

2011-04

공개, 

무작위배

정, 교차

알 레 르 기 비

염을 앓고 

있는 건강 

남 성 

(18~45세)

3가지 치료 상태 환

자에 각각 TBS-1 

11mg TID(0700, 

1300, 2100)

A. 유증상 미치료 

상태

B. 유증상 옥시메타

졸린 투여 상태

C. 무증상 상태

증상은 꽃가루에 노

출시켜 유도

다회용량 정량 분무

기 사용

단회

- 테스토스테론 약동학

결론: 무증상 및 유증상 간의 BE 입증은 되지 않았고, 무증상 

및 유증상(치료)간의 BE 또한 입증되지 않았음. 알레르기 

비염 증상이 있을 경우 TBS-1의 비강 투여의 생체이용률

을 감소시킴. 다만, 증상이 있을 경우 옥사메타졸린의 투여

는 고변동으로 인하여 BE 입증은 실패하였으나, 점추정치 

값이 1에 근접하여 영향은 없을 것으로 판단

     검토의견: 보고서 상에 서는 증상유도를 위한 새벽에 챔버 

입소가 스트레스 요인으로 작용하여 테스토스테론 기저치가 

낮게 나온 것으로 원인으로 생각함

1상

TBS-1A

-2011-0

1

공개, 

4×4교차

18~45세

건강한 남성

15명

A: TBS-1 4.0% 10mg 

QD

B: TBS-1A 4.0% 10mg 

QD

C: TBS-1A 8.0% 10mg 

QD

D:TBS-1A 4.0% 10mg 

QD

  (Viscous)

휴약기 최소 6일

단회

4가지 제제 모두 베이스라인 대비 테스토스테론의 농도가 증가

되었으며, 노출도(AUC0-12)는 제제간 유사하였음. PMF(Peak 

mean Fluctuation)의 경우 TBS-1A 4%, TBS-1A 8%, 

TBS-1A(viscous), TBS-1 4% 순으로 감소하였음

검토의견: 4가지 종류의 비강 적용 제제에 대한 약동학적 특성 

관찰을 목적으로 수행. 시판 제형과 유사한 것은 A제형 
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단계

임상시험 

(번호/

저널명)

디자인 대상환자 투여용량
투여

기간
평가항목 및 결과

§ Efficacy : Hypogonadism

2상
TBS-1-

2010-01

공개, 

무작위배

정, 

평행군

원발성 또는 

속발성 성선

기 능 저 하 증 

남성(18~80

세)

22명

(오전 테스

토스테론 농

도 

100~300ng

/dL)

A: TBS-1 10mg 

TID

  (21:00, 07:00, 

13:00

)

B: TBS-1 13.5mg 

BID

  (21:00, 07:00)

C: TBS-1 11.25mg 

TID

  (21:00, 07:00, 

13:00)

프리필드 시린지 제

형 사용

A: 4.0% 시린지

B: 4.5% 시린지

C: 4.5% 시린지

7일 

 - 테스토스테론 약동학

 - DHT 약동학

Mean(SD) 10.0 mg TID 

(n=8)

13.5 mg BID 

(n=7) 

11.25 mg 

TID 

(n=7) 
AUC0-24 

(h*ng/dL) 

9920.07 

(3300.65) 

9781.39 

(3532.43) 

9505.03 

(2650.59) 
Cavg (ng/dL) 413 (138) 408 (147) 396 (110) 
Cmax (ng/dL) 830 (188) 1050 (463) 883 (346) 
Cmin (ng/dL) 239 (77.6) 224 (98.6) 222 (57.1) 
Patients with 

Cavg below the 

normal range 

12.50% 14.29% 14.29% 

Patients with 

Cavg within the 

normal range 

87.50% 85.71% 85.71% 

Patients with 

Cavg above the 

normal range 

0 0 0 

Mean(SD)
10.0 mg TID 

(n=8) 

13.5 mg BID 

(n=7) 

11.25 mg TID 

(n=7) 
AUC0-24 

(h*ng/dL) 

818.95 

(315.07) 

946.89 

(361.03) 

909.68 

(249.37) 
Cavg (ng/dL) 34.1 (13.1) 39.5 (15.0) 37.9 (10.4) 
Cmax (ng/dL) 52.2 (18.1) 61.0 (22.5) 60.3 (18.6) 
Cmin (ng/dL) 25.3 (10.1) 27.8 (13.0) 26.6 (6.41) 
Patients with 

Cavg below the 

normal range 

37.50% 14.29% 14.29% 

Patients with 

Cavg within the 

normal range 

62.50% 85.71% 85.71% 

Patients with 

Cavg above the 

normal range 

0 0 0 
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 결과: TBS-1 gel 비강 투여 후 1시간내 최고 테스토스테론 농

도 도달. 세가지 투여 regimen 모두 86~88%의 환자가 정상 

테스토스테론 농도 범위내에 들었으며, 1800ng/dL을 초과하

는 환자는 없었음

안전성 평가

 중대한 이상반응은 관찰되지 않았으며, 6명의 환자에서 8건의 

이상반응 보고. 이중 약물관련성이 가능성이 있는 2건은 어지러

움이었음. 투여 부위와 관련한 AE는 관찰되지 않았음

2상 

Nasobol

-01-20

09

공개, 

무작위배

정, 

교차시험

원발성 또는 

이차성 성선

기 능 저 하 증 

남성(18~80

세)

56명

(오전 테스

토스테론 농

도 

100~300ng

/dL)

A: TBS-1 8mg 

BID

  (07:00, 21:00)

B: TBS-1 11mg 

BID

  (07:00, 21:00)

C: TBS-1 14mg BID

    (07:00, 21:00)

D: 테스토스테론 경피

패취 5mg QD

     (21:00)

프리필드 시린지 제

형 사용(3.2%)

7일 

 - 테스토스테론 약동학

검토의견: 3용량 모두 정상범위 환자가 75% 이하로 관찰. 증량

시 선형성은 관찰되지 않았음

TBS-1 
Androderm

® Patch 
8.0 mg 

BID 

(n=56) 

11.0 mg 

BID 

(n=56) 

14.0 mg 

BID 

(n=54) 

5.0 mgQD 

(n=54) 

AUC0-t 

(h*ng/dL) 

6890.34 

(1834.11) 

7599.00 

(2134.38) 

8066.59 

(2418.18) 

9230.82 

(2471.32) 

Cavg (ng/dL) 
287.10 

(76.42) 

316.64 

(88.93) 

336.11 

(100.76) 

384.62 

(102.97) 

Cmax (ng/dL) 
557.6 

(213.7) 

643.9 

(224.1) 

736.8 

(253.1) 

621.4 

(276.6) 

Cmin (ng/dL) 
203.2 

(151.4) 

202.0 

(102.2) 

206.8 

(96.3) 

277.2 

(120.6) 
tmax (h)a 10.50 10.00 10.50 9.00 

Patients with 

Cavg within 

the normal 

range 

36.5% 49.1% 51.9% -

2상 MAT/05

공개, 

무작위배

정, 

평행군, 

용량결정

원발성 또는 

이차성 성선

기 능 저 하 증 

남성(18~60

세)

21명

(오전 테스

토스테론 농

도 

<300ng/dL)

A: TBS-1 7.6mg 

BID

  (08:00, 14:00)

B: TBS-1 7.6mg 

BID

  (08:00, 20:00)

C: TBS-1 7.6mg 

TID

  (08:00, 14:00, 

20:00)

14

일 

 - 테스토스테론 약동학

결론:  가장 큰 노출도는 TID에서 관찰되었으며 세 치료군 모두 

생리적 범위내에 존재함

안전성 평가

 35건의 이상반응이 보고되었으며, 모두 시험약과 관련성은 낮

을것으로 판단. 비강 부위에 대한 이상반응은 관찰되지 않았음

PK Parameter
Mean (95% CI) 

7.6 mg BID 
(n=7) 

7.6 mg BID 
(n=7) 

7.6 mg TID 
(n=7) 

AUC0-24 
(ng*h/dL) 7545 (5785, 9840) 7846 (5206, 11 

824) 
11327 (7984, 16 

071) 

Cavg (ng/dL) 314 (236, 419) 327 (210, 509) 472 (323, 689) 

Cmin (ng/dL) 102 (55, 189) 157 (98, 251) 220 (116, 419) 

Cmax (ng/dL) 859 (632, 1167) 854 (465, 1570) 1137 (895, 1444) 

t1/2 (h) 14.29 (12.86) 8.74 (5.65) 11.92 (3.62) 
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3.2% Unit-dose 분

무기 사용

2상 MAT/04

공개, 

非무작위

배정, 

순차적증

량, 3기 

원발성 또는 

이차성 성선

기 능 저 하 증 

남성(18~60

세)

8명

(오전 테스

토스테론 농

도 

<300ng/dL)

A: TBS-1 7.6mg 

QD

B: TBS-1 15.2mg 

QD

C: TBS-1 22.8mg 

QD

모두 오전 투약

(7시~8시30분)

최소 3일의 휴약기간

을 두고 A, B, C 순서

대로 증량

3.2% Unit-dose 분

무기 사용

(투여 횟수로 용량 

조절)

14

일 

 - 테스토스테론 약동학

결론:  용량 비례성은 관찰되지 않았으며, 22.8mg 용량은 정상

상한치를 초과하지 않았음

안전성 평가

 2건의 이상반응이 보고되었으며, 모두 시험약 투여 전에 발생

하여 시험약과 관련이 없었음

PK Parameter 7.6 mg QD 
(n=8) 

15.2 mg QD 
(n=8) 

22.8 mg QD 
(n=8) 

AUC0-24 
(ng*h/dL) 

5591 
(3442, 9081) 

7563 
(5479, 10440) 

7462 
(4963, 11220) 

Cmax (ng/dL) 739 
(593, 921) 

925 
(672, 1273) 

952 
(695, 1305) 

tmax (h) 1.02 (0.759) 1.40 (0.943) 1.02 (0.68) 
t1/2 (h) 11.7 (7.18) 8.19 (5.03) 10.5 (5.43) 

3상

TBS-1-

2011-0

3

공개, 

무작위배

정, 평행 

설계

18~80세 성

인 남성으로 

오전 (0900) 

혈중 총테스

토스테론 농

도 가 

<300ng/dL

A: TBS-1 11mg 

BID

   (2100, 0700)

B: TBS-1 11mg 

TID

   (2100, 0700, 

1300)

A:B=3:1 비율로 배

정

30일 시점에서 A군

에 배정된 환자 중 

T 수 치 의 

Cavg<300ng/dL인 

환자는 45일 시점에

서 TID로 증량

4.5% 정량분무기 사

용

90

일 

후

1기 

연장

(+9

0)

2기 

연장

(+1

80)

1차 유효성 평가

 90일 시점 24시간 평균 혈중 총테스토스테론 농도 (Cavg)가 

정상범위(≥300 및 ≤1050 ng/dL)에 도달하는 비율이 75% 이

상 여부(95% 신뢰구간 하한선 ≥65%)

 

2차 유효성 평가

 1) 90일 시점 다음을 만족

  ① 혈중 최고 총테스토스테론 농도 (Cmax)가 ≤1500 ng/dL

인 비율이 85% 이상   

  ② ≥1800 및 ≤2500 ng/dL인 비율이 5% 미만 

  ③ >2500ng/dL 환자 없음

 2) 시점별 테스토스테론, DHT, estradiol의 약동학 파라미터

 3) PANAS(Positive &  Affect Schedule) score

 4) IIEF

 5) BMD

 6) 체성분(체중, LBM, FM, 체지방률)

Serum Total Testosterone

Cavg in Normal Range on

Day 90

ITT Population

(N = 273)

Combined TBS-1 TID

(33.0 mg)
76%

N’ 151

TBS-1 BID (22.0 mg) 71%

N' 122

Target

ITT 

Population

(N = 273)

n (%)

PP Population

(N = 237)

n(%)

C m a x ≤ 1 5 0 0 

ng/dL
≥85% 242 (89%) 211(89%)

1800 ng/dL≤

Cmax≤2500ng/dL
≤5% 9 (3%) 7(3%)

Cmax>2500 ng/dL 0 1 (0.4%) 0 (0%)
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6.5.2. 핵심임상시험(Pivotal studies)

 • 1차 유효성 평가

    - 90일 시점 24시간 평균 혈중 총테스토스테론 농도 (Cavg)가 정상범위(≥300 및 ≤1050 ng/dL)에 도

달하는 비율이 75% 이상 여부(95% 신뢰구간 하한선 ≥65%)

       *분석 시 PP, ITT 주분석군에 대해 모두 수행(계획서 상에서는 주분석군은 ITT)

      *Combined TBS-1 TID: 30일 시점에서 BID에서 TID로 전환 환자와 무작위 배정 시점에서부터 TID

를 환자를 합산

     검토의견: ITT군에 대해서 모든 용량군을 합산한 경우와 BID 투여 군에서 정상 범위 반응자 비율 

기준인 75%를 만족하지 않았으나, ITT TID군 및 PP군은 모든 용량군이 정상 범위 

기준을 만족

6.5.7. 유효성 결과에 대한 요약 및 결론

• 핵심임상시험(TBS-1-2011-03)에서 성선기능저하 환자에서 TBS를 비강으로 BID (22mg) 또는 TID (33mg)로 투여 

시 (일부 환자의 경우 30일 시점에서 BID→TID 증량) 정상 범위의 혈청 테스토스테론에 들어오는 환자의 비율

이 TID 투여 군은 ITT, PP군 모두 75% 기준 모두 만족

- BID 군은 PP 군은 만족하였으나 ITT 군은 71%로 만족하지 않았음(95% 신뢰구간 하한 또한 62%로 65 % 기

준 만족하지 않았음)

- BID에서 TID로 증량한 환자들(BID/TID군, 86명)에서, 1일 11.0mg을 추가투여로 정상 범위에 속하는 환자의 

백분율이 30일 42.4%→ 90일 63.4%로 관찰 (Cavg 301.29→358.28ng/dL)

• 테스토스테론의 노출 증가 우려에 따른 2차 유효성 평가 변수의 경우 90일 시점 Cmax가 대부분(85%이상)

1500ng/dL 미만으로 관찰되었고, 1800~2500ng/dL 인 환자 비율 또한 5% 미만으로 관찰되었음. 다만, ITT 군

의 BID 투여 환자 1명이 Cmax 값이 2500 ng/dL을 상회하였으며(3570 ng/dL) 이는 투여기간 동안 복용한 피

나스테라이드에 의한 것으로 예상하였으며, 낮은 DHT/T ratio(0.06)로 설명

6.5.8. 안전성 결과에 대한 요약 및 결론

• 안전성 평가

- 90일 투약기간동안의 평균 투여기간은 86.1일이였으며, 연장 1기, 연장 2기의 투여기간은 각각 평균 175.7,

346일로 나타남

- 전기간 동안 BID 군(142명)에서 90건(63.4%), TID(증량 포함 164명) 군에서 105건(64%)의 투여 후 이상반응

(TEAE)이 보고 되었음

Serum Total Testosterone

Cavg in Normal Range on

Day 90

ITT Population

(N = 273)

Combined TBS-1 TID*

(33.0 mg)
76%

N’ 114/151

TBS-1 BID (22.0 mg) 71%

N' 86/122
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- 전기간 동안 대부분 경증~중등증에 해당하였으며, 1건(TID)의 중증 이상반응이 보고되었음

- 전기간 동안 중대한 이상사례는 8명(BID 3명, TID 5명)보고되었고, 모두 시험약과는 관련이 없는 것으로 판단

하였음(협심증, 골반 골절, 낙상 및 인대파열, 급성 관상동맥증후군, 구토, 역류성 식도질환, 교통사고, 복부종

괴)

- 전기간 동안 이상사례로 인한 시험중단은 9명(BID 3명, TID 6명)이였으며, 이 중 시험약과 관련이 있다고 판

단한 례는 7명이었음(BID 3명, TID 4명)

; 코불편감/후각착오/코병변, 우울감/두통, 과민반응, PSA 증가, 교통사고, 복부통증, 미각이상/이상후각,

PSA 증가, 점상 출혈

- 전기간 동안 사망사례는 TID 군에서 1명 보고되었음(교통사고로 인한 장기 손상)

 - 전기간 동안 2.0% 이상 보고된 투여 후 이상사례(TEAE)는 다음표와 같았다.
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    - 알레르기 비염과 관련하여 59명의 환자가 알레르기 비염, 계절성알레르기, 건초열을 알고 있었으

며 이 중 알레르기 증상이 악화된 환자는 3명(5.1%)로 관찰되었고, 이중 19명(32.2%) 환자가 코

와 관련한 이상반응을 호소(후각착오, 코피, 코불편감, 코막힘, 콧물 순으로 관찰)

    - PSA 수치 증가와 관련하여 TID 군에서만 10명(3.3%) 가 관찰되었으며, 8례는 시험약과 관련있

는 것으로 평가. 이 중 정상 범위(0.01~4ng/mL) 상한치를 초과한 사례는 5건이었으며 2례는 시

험자의 판단에 따라 투여를 중지하였으며, 2례 모두 투여 중지 후 정상 수치로 평균 60일내에 

회복

    - 직장수지검사 상 전립선 크기 증가는 2명이 (BID) 관찰되었고, 2명 모두 PSA 변화는 동반하지 

않았음. 치료 중단 없이 시험약을 투약하였으며 시험약과 관련있는 것으로 평가

- 실험실적검사에서도 Hct, 간수치를 비롯하여 임상적으로 유의한 이상 수치 변화는 관찰

되지 않았음

- 시험약과 관련있는 약물이상반응은 다음과 같다.

6.7. 임상에 대한 심사자의견

• 신청 제품은 성선기능저하 남성에서의 테스토스테론 결핍 또는 부재로 인한 대체 요법제로 기존 투여경로(경

구, 피부, 근육주사)와 다른 비강 적용 제품에 해당함

- 핵심임상시험을 통해 성선기능저하 남성에서 평균 테스토스테론 농도가 정상 범위 도달하는 비율이 BID군에

서는 71%, TID 군에서는 76%로 관찰되었음

- 내약성은 전반적으로 양호하였으며, 투여부위(비강)와 관련한 이상반응을 제외하고 대부분의 이상반응이 기존

의 테스토스테론에서 보고된 것과 의미있는 변화는 관찰되지 않았음.

- 비강과 관련한 약물이상반응은 콧물, 코피, 코불편감, 코건조감, 코막힘, 상기도 기침 등이었음

7. 외국의 사용현황에 관한 자료

• 캐나다(2016.5.), 미국(2014.5.)에 허가 완료

8. 국내유사제품과의 비교검토 및 당해 의약품등의 특성에 관한 자료

•토스트렉스겔2%, 악세롱외용액2%와의 비교자료 제출
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