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The Transfer of Nicotine from Nicotine Salts to 
Mainstream Smoke*
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�% ��� ��� ���� ��%�� �������!�0(� 7 -����.� ���!����� ����/
���!�0� ���������� %� �!	�-���# -���-��!����#��	�� 
��� !�������	�� ���� � 1&(245����!�-��!����#��	�� ����
������!���� ���� ��#�!	�1�3(�45(���������%�#������#�����
 �� !�� ��!�� ��#��� ����� #���#�� �����!��  !� �������!�0�  �
���!������ ��% ��� �� !�����%����� !����-��!��/��!	��/
!�� ��!�(�8 �%��� !� ���/!�� ��!���!�%��!�����%��% ��
������	���� !� ����/� �%0#! �!�� ��!��	 ���! ���������� 
 ����(�9�����(������� ����(�"!�(��&�1�


5������6
:

;+*���<'8�**+'=

<��-��	��	���>�����!��	���'�� ��!���!�	�!�7������� %/
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?��������!.�	�������������!���!���=��	�����������##��-��/
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%F��H��� 	�� #�� !�� ��!�� 	�!�� #�� ��%F�� 	��� ����������.
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� ��!��!�������	 !!F�	��!	����� !�	��!����!����������#F/
%�!������ 	�� #�� !�� ��!�� H��� � ������� K���� �������F� J� #�
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���!������ 	��� F!�!�� %L���(� E��!�#0��� 	�� �F������ !� �
% !��F�H���#��	���F��!���	�����G�	�����!�������!�����/�����/
!�� ��!�� !�F����� ���� ��������H��%�!�� ���!���������(� ?��
�F��#���������L��!��H��� #�����#��	��!�� ��!����� #���/���� �/
!�� ��!��� !�����!��F�F�������#����%F��������!�����������F
FH����#�!��(�?���!	�!�.� #����������F� 	�� ���!������ 	�� ���
� %� �F������% �!	���	�!��#������ M��#��� !����� ��F����
��������� !�����F�1&.245�H���# ��H�I�#��� !����� ��F����
%F#�!��� 	�� ������ 	�� �F�F��!��� 1�3(�45(� E�� �����#��F
����%�H��� 	��� ��#�� 	�� !�� ��!�� �� ���� 	�� ���� ��� ����
#����������F�	�����!�����������#����%F�� ��#�����F%����� !�	�
#���/�����/!�� ��!�(�E��� �%��� !�	��#���/!�� ��!��	�!��#�
��%F�� 	�� � ���!�� ���!����#� ���� #�� �F	���� !� 	�� ��/
� �%0#! �!�� ��!��!���������%�#��#�%�!������#���(�9�����(
������ ����(�"!�(��&�1�
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N��3�%�(� "!� � %�� ��!�#�� ���	�� ����������� �!	� �!� � %�
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4�� �
��#����	��� 	�����1�.��5��!	���!�������%���������4�� �
)���!��#� ! !/��#����	� ����������� 1��5(� '�� ��!�� ���!����
�������!�����������#��#���	���#���.�-��������� ����!�	��� %

%��!�����%��% ���!�� ��!��0��#	��	���	�	��0������ ��#
!�� ��!������#��#���!������ ��� !�� ������� ���� �� 	������
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����.���#��#���	��!������%�!!������#����	������!�����!����
�% �!�� ��� ���� ����!��	���!�������!�(�<#���	��� !� �
����%����!��%�� ���!	����� ����������������% �����!���/
�� !� ��!� ��	� �!� ���� �!	�����!	�!��  �� ���������� �% ��
	�#�������� �!	� ����% 	������� !�  �� �% ��� � %� ���� !
1����5(��!��!	�����!	�!�� ��� -�!�� ��!��������!������	
� ��% �������%� ���!���!�����	����!� �������������� 	����
1�5(������ ���� ��!�� ��!�����!�������������!�#0����!���/
���-�	��0��+*�<�<"<���!	�O"�BP�125(������������!�0� �
!�� ��!�����!������ �%��!�����%��% ����������!����	��	
�0�!�%�� ���- ������1�.�3.�N.��
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� ���� �-����# -������!��� ���� �������������%�	��-���
��������#�/� ���� !��#��/����	�� ���� (�������- �������#� 
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��!�.� ! �!�� ��!�.� �!�����!�.� �!	� �!�����!�(� "!� �&23.
�7)�'�)'��!	���**<,�1�35.��!	��!��&N�.��<��*�1�N5.���/
� ���	��������� ���		�	�� ���� �������� !�!�� ��!�����!����
�������!������!	���% ����7�.�����������#0(�
��	� �� � �����G����%�!���-�����!�� � !���	�1!���5�!�� /
��!�.�!�� ��!����#����!	���	� �������� ���� ��1����!���!	 /
��! ����!�� �%#0� 1+5� #���#�	�!�� ��!�5���������!����/
� �%�	�������!	�����	������!�� ��!���!	�!�� ��!����#������
���!������	� � �%��!�����%� �!	� ��	������%� �% ���-���
����!���##0� ���� ��%�� �������!�0� ��� !�����##0�  ������!�
!�� ��!���!�� ���� �1�.�3.�N.��
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�� !(�7��� �!	��������������������������0� �������#��# �	�
���!������	� � � �% ��� 1�/9��/��?:!�� ��!�5� -��� �#����#0
����������!���������������������0� ������� ���� �1�/!�� /
��!�5(� 7)+*<��'� 1��5� �!	� Q<'R"'*� �!	� ?)�<*� �!� �
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*<<��'� ��
 ���� 1�35� ��� ���	� ����� 	������!�� !�� ��!�� ��#��
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��#�����0�## -� 	 �#���� �#�-��!��!����##0��������	.�����!
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Table 2.
Description of tobacco for single grade cigarettes

Code Description

FC1 Lower stalk group blend of flue-cured tobacco
(FC)

FC2 Upper stalk group blend of flue-cured tobacco

B1 Lower stalk group blend of Burley tobacco (B)

B2 Upper stalk group blend of Burley tobacco

O Oriental leaf (O)

E Carbon dioxide (CO2) expanded flue-cured
and Burley cut filler

STEM Cut rolled expanded stems

TS1 Paper-type reconstituted tobacco sheet

TS2 Heat-treated paper-type reconstituted
tobacco sheet

TS3 Heat-treated paper-type reconstituted
tobacco sheet with diammonium phosphate
added to the extract  
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%��!��!	����!	��	�	������ !� �������������� ������������
-���� ��#��#���	.� �!	� �� �/�����-��� ���	� � � � %����� ���
%��!�� ���� ���(�7 -����.�������������!�0�����%�������!
�����#����������!���.��������##0�-��!�����!�� ��!������#/
��#�����# -.�� ������������� !���!�����%��!�����%��% ��
0��#	�����#����!�#������-�!����!������������!�0�����%����(�
�! ����� ���� ���� ��� � � ���� �� �������� !� #�!��-���� ��� /
�!����������������	�����%��!�����%��% ���!�� ��!���� %
�����% �!�� ��!�� ��!������#��#�(������# ��� �������% 	�#
�� ��	����!�����%���� ������ ����##���������������!��!�� /
��!�����!������������!�0�� �������!������������ ������������(��
������	������!��������������� !�#�!��-�������� ������	�	���
�� ��	����������#�� %����� !� ��������!��!�� ��!�����!����
�������!�0���#����� ����������� ������������.��������##0�-���
�����	�� ������ !�����!�0� ����������#���� ��������!��� �
����#��#��!�� ��!�(������%��� 	��� �#	��#� �������	�-���
����.���!�������%��� !� �������# ����!������������� !����#���
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 ����!5��������������������!�#��!��� !���������%���	��# ��(
"������	�����!	���������������#�!�� �����������	 ���! ��� 
��� �������� ����!.����!�� ���!������ �	 �� �%���������!��
����	���(�������!��������!�#0���.�-��������������% 	�#�-���
�!� �!���������!	������ � ����� ��� ���� �!�������� ���	������!�
�� %���� ���� ��������!��������� /�!��������% 	�#(�*# ���
����%���	�� ��	������!��	�����������-����� %����	����!���!
�!�#0���� ��� �����!���% 	�#�������G������	�����	������!��
���-��!��- ��# ���������% 	�#� �!������� !����%(�Y���
���������%��������� !.��������!�����!��������� �������!�����/
�� !����%��� ��	���������� �������H��#��0� ���# ���(�Y��!
����� ������� -�	�! ����!�����!��	������!�������-��!����
�# ����� ���- �	����������.���% 	�#�-�������� �����%�������
�# ���� ������� %��!�	�	����������(�)����-����! ��������
% 	�#���%�#������� !�-������� �%�	(��������� !��!�#0���
�!	�% 	�#�� %����� !��-����� !	����	����!��*�*�� ��/
-����1*�*�"!�������.�?��0.�'?5.��!	����� � ���<G��#�&2/
*���1��	% !	.�Y�5�-������	�� ���	���!�.�� �%����!�.
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����%�!���-�����#� ����� �%�	�� �	����%�!������G ��! ��
���/��/� �%0#! �!�� ��!�� ���#��	� � � � ���� � - �#	� ��
��	���	� � ����/!�� ��!�� 	���!�� ���� �% ��!�� �� �����  �
����%�##0�	�� %� ���� ����/! �!�� ��!���!	�������-���
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%�#�T	�� %� ������	������!����%���������(�'�� ��!�
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�����.� ��� %�0� ��� � ����#�� � � ��	���� ���/��/
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?�))R*���
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%��!�����%��% ��(�� �������������0� ������.����/��/
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!�� ��!��-������#��	�� �� ���� (�?����������-�������/
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��#����� � ��!�� ��!�/� /���	��!��������#�.�%�#��!��� �!��
�!	�����%�#� �������� !�� !������!�.�������0����#�� �%�
1#�H��	�.� ��%�.� �% ��� ��� �� ��0���##�!�� � #�	�5� �� ���
��#����!	������	���� !� ����������%�#������#��0� ���������#�
����	� !�������!� �%��� !(�������� ������#�� !��!����� !
 ��!�� ��!�� �!��������#�� ������� !��#0��# ���� �����%��/
����	�#���#� ��!�� ��!���!�������#��(�B������!�����!�����#��
%�0����	���� ��#������!�#0����#���� ��.������ �%��� !� �
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� �%��� !� ��!�� ��!����#���-�����#������%����������!����
������!��%������#�(�����	���� !���0����#� � �%.�%�#��!�
� �!��.�  �������� !��  !� 	�� %� ���� !.� �!	�  	 �� �!	
� # �����!��������� ������	�-���������!�� ������!�� ��!�
��#������������������ ���������	���� !�� ����������%�#����/
��#��0�  �� ����� !�� ��!�� ��#�(�B����#�	� ����%�#� �!�#0���.
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�!� ���� ���� ������!��� ���������� � !�������� !� 1N3/%%
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����� ��#0(�������������-������ �������	������!�����������
-��� %������	(� ���� � ���� � �� %� ����� ���������� -��
�!�#0��	�� ��!�� ��!�.�! �!�� ��!�.��!�����!���!	��!���/
��!���!	������ !��!����� !� ��������#��# �	�-������ �	�	
�!����#���(������% �!�� ��� ��#�!�� ��!������#��#��-����!
����������������!���������-�����#��#���	�1�N(3��N(3�%�����
N3/%%� � 	5(� ���� ��!��� �!� � ��#� !�� ��!�� ����#��#�� � �
	�#����0�����	� !�����/%%������#�!����-�����(3���(��%�
����6�/%%�� 	������-���� !��%�	�	���!��8�?��% ��!�(
�����#���!������������-�������%����	�� �����!	��	�8�?
�% ����!�#0���(��##������������-�����% ��	�� �����/%%
����� #�!���(� ���� ����� � �!�.� � ��#� �������#���� %�����
1�O�5.� ���� !� % ! G�	�� 1?)5.� �!	� ���� !� 	� G�	�
1?)�5� ��%��!�	� ��#�����#0� � !���!�(� ���� %��!�����%
�% ���!�� ��!��0��#	���!��	��� %��(���3(�&�%����������/
�����(�������!��!�� ��!�����!������������!�����-������#��/
#���	� ��� %��!�����%� �% ��� !�� ��!�� 	���	�	� �0� ���
�% �!�� ��!�� ��!���!������ ��� !� �����������������% ��	
%�#���#��	��0��

(�����������!��!�� ��!�� ���!����� ����/
���!�0���#������!��	��� %���(3��3(
������!�.��������!�
�2(N������!�.������ -!��!����#���(����#��6������!������
����#��� ���������� !��!�#0����� ��������G����%�!��#�������.
���	����!��8�?��% ���!�� ��!��0��#	���� %�����!�� ��!�
����#��#���!�����6�/%%�� ���� �� 	�� !��%�	(�� 	�#�! (
�.� -����� �!�#�	��� �!� �!�������� ���%.� �� -�� ����� ���
�!�����������! �����!�����!�#0�	������!���� %���� .�-����#
U�
(6�(���� �	�!�#0.�% 	�#�! (���-��������� /�!�������
-������.�����#��!���!��!� ����##�����%���� ������������!�
!�� ��!�����!������������!�0� ���2(34�� ��������G����%�!��#
������(���������� !�����!��-��������� !��	�!����!�����#�� �
����%��!����!������������!�0�1�3(34.��
(
45������!��	��!
���#���(�8���������� -��������������� !�% 	�#�-�������
 ������	���#����� �������������.��# !��-������#�!��� �����
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Table 4.
Apparent nicotine transfer efficiency and predicted values

Nicotine
(mg)/tobacco

burnt (mg)

Nicotine in
MS smoke

(mg/cig)

Nicotine
transfer

efficiency (%)

2R1 model predicted
smoke nicotine

(17.5% eff.)

Observed �
predicted

Series 1 � 2R1 with additive

No additive 13.47 2.36 17.5 2.36 0.00
Neat l-nicotine 34.13 5.49 16.1 5.97 �0.48
l-Nicotine acetate 25.28 4.61 18.2 4.42 0.19
l-Nicotine tartrate 16.61 3.40 20.5 2.91 0.49
l-Nicotine salicylate 23.86 4.31 18.1 4.18 0.13
d-Nicotine ditoluoyltartrate 15.09 3.77 25.0 2.64 1.13
l-Nicotine alginate 21.33 2.66 12.5 3.73 �1.07
l-Nicotine tannate 16.69 2.53 15.2 2.92 �0.39
l-Nicotine galacturonate 17.55 2.71 15.4 3.07 �0.36
d-,l-N'-Formylnornicotine 13.55 2.24 16.5 2.37 �0.13
Neat d-nicotine 25.78 5.34 20.7 4.51 0.83

Average 17.8
Std. dev. 3.4
95% CI for mean (15.5, 20.0)

Series 2 � Single grade cigarettes

Lower stalk flue-cured 17.71 3.08 17.4
Upper stalk flue-cured 25.69 4.56 17.8
Lower stalk Burley 21.40 3.68 17.2
Upper stalk Burley 28.53 4.08 14.3
Oriental 6.80 1.51 22.2
Expanded flue-cured stems 3.95 0.32 8.1
CO2 exp. flue-cured / Burley tobacco 10.08 2.21 21.9
Recon. tobacco sheet 1 7.24 0.83 11.5
Recon. tobacco sheet 2 7.38 0.75 10.2
Recon. tobacco sheet 3 8.94 1.05 11.7

Average 15.2
Std. dev. 4.9
95% CI for mean (11.8, 18.7)

t-Test : series means equal p = 0.1720
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Table 6.
Transfer efficiency of nicotine from tobacco types and nicotine salts � comparison of regression models

No. Model Data R2 Std. err. Type Intercept Slope H0 P-Value

1 Nicotine salt All 0.734 0.653 Nic. salt 0.3384 0.1598 Int. = 0 0.63

2 Nicotine salt (int. = 0) All 0.726 0.628 Nic. salt 0 0.1751

3 Tobacco All 0.926 0.445 Tobacco �0.1104 0.1683 Int. = 0 0.69

4 Tobacco (int. = 0) All 0.924 0.424 Tobacco 0 0.1624

5 2 Lines All 0.881 0.565 Tobacco �0.1104 0.1683 Slope 1 = Slope 2 0.81

Nic. salt 0.3384 0.1598 Int. 1 = Int. 2 0.52

6 2 Lines (int. = 0) All 0.878 0.541 Tobacco 0 0.1624 Slope 1 = Slope 2 0.34

Nic. salt 0 0.1751

7 1 Line All 0.873 0.554 All �0.0423 0.1728 Int. = 0 0.88

8 1 Line (int. = 0) All 0.872 0.540 All 0 0.1707

Figure 1.
Smoke nicotine vs. tobacco nicotine available for 
delivery to mainstream smoke

Figure 2.
Smoke nicotine vs. tobacco nicotine available for
delivery to mainstream smoke (all data)
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Table 8.
Data on 2R1 Reference cigarette and single grade cigarettes injected with d- or l-nicotine for calculation
of mainstream smoke nicotine transfer efficiency

Cigarette types
Nicotine (mg)/
tob. burnt (mg)

Smoke nicotine (mg)
Smoke nicotine

transfer efficiency
(%)

2R1 Reference cigarette (2R1) 12.49 2.41 19.29
2R1 with 5 mg l-nicotine added 18.33 3.22 17.57
2R1 with 10 mg l-nicotine added 23.28 4.12 17.70
2R1 with 20 mg l-nicotine added 34.03 5.43 15.96
2R1 with 5 mg d-nicotine added 18.29 3.25 17.77
2R1 with 10 mg d-nicotine added 23.66 3.90 16.48
2R1 with 20 mg d-nicotine added 33.69 5.86 17.39
Average 17.45
Standard deviation 1.06

Reconstituted tobacco sheet 1 (TS1) 5.06 0.53 10.47
TS1 with 5 mg l-nicotine added 9.92 1.03 10.39
TS1 with 10 mg l-nicotine added 12.47 1.42 11.38
TS1 with 20 mg l-nicotine added 21.61 2.18 10.09
TS1 with 5 mg d-nicotine added 9.26 0.91 9.83
TS1 with 10 mg d-nicotine added 14.39 1.43 9.94
TS1 with 20 mg d-nicotine added 23.56 2.32 9.85
Average 10.24
Standard deviation 0.55
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Table 9.
Transfer efficiency of l- and d-nicotine from 2R1 and TS1 cigarettes, comparison of regression models

No. Model N R2 Std. err. Intercept  Slope SE (Slope) H0 P-Value

1 2R1 l-nicotine 4 0.994 0.122 0.6814 0.1413 0.0077 Int.=0 0.06

2 2R1 l-nicotine (int. = 0) 4 0.952 0.284 0 0.1687 0.0061

3 2R1 d-nicotine 4 0.989 0.189 0.2826 0.1621 0.0121 Int.=0 0.42

4 2R1 d-nicotine (int. = 0) 4 0.984 0.189 0 0.1735 0.0040 l Slope = d Slope (int. = 0) 0.53

5 2R1 1 Line 7 0.983 0.179 0.4600 0.1525 0.0091 Int.=0 0.09

6 2R1 1 Line (int. = 0) 7 0.968 0.223 0 0.1703 0.0034

7 TS1 l-nicotine 4 0.989 0.090 0.0677 0.0997 0.0075 Int.=0 0.58

8 TS1 l-nicotine (int. = 0) 4 0.986 0.081 0 0.1041 0.0030

9 TS1 d-Nicotine 4 0.999 0.015 0.0265 0.0973 0.0011 Int.=0 0.24

10 TS1 d-Nicotine (int. = 0) 4 0.999 0.019 0 0.0989 0.0006 l Slope = d Slope (int. = 0) 0.16

11 TS1 1 Line 7 0.990 0.073 0.0639 0.0974 0.0044 Int.=0 0.38

12 TS1 1 Line (int. = 0) 7 0.988 0.073 0 0.1012 0.0018 2R1 Slope = TS1 Slope
(int. = 0) 0.0001

13 2R1 vs. TS1 2 Lines 
(int. = 0)

14 0.991 0.166 0 0.1703 0.0025 2R1 Slope = TS1 Slope
(int. = 0) 0.0001

0 0.1012 0.0041

Figure 3.
Smoke nicotine vs. tobacco nicotine available for deli-
very to mainstream smoke � 2R1

Figure 4.
Smoke nicotine vs. tobacco nicotine available for deli-
very to mainstream smoke � TS1
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Figure 5.
Smoke nicotine vs. tobacco nicotine available for deli-
very to mainstream smoke � 2R1 vs. TS1
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