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The aims of this study were to compare the differences in hemodynamics between cigarette smoking 
and using heated tobacco products (HTPs) and to determine the acute effects of using HTPs on cardiac 
autonomic regulation. Another goal was to examine the acute cardiac autonomic responses when using 
different tobacco sticks in HTPs. Sixteen healthy male smokers completed an open-label, randomized, 
crossover trial consisting of non-smoking (NS), cigarette smoking, and the use of two different HTPs 
(IQOS with HEETS; lil SOLID with Fiit). Sub-trials, which included NS, lil SOLID with Fiit, and 
lil SOLID with HEET, were performed on eight smokers among the total subjects. Hemodynamic 
variables, such as systolic blood pressure (SBP) and diastolic blood pressure (DBP), and heart rate 
variability were measured before, during, and 30 minutes after using each tobacco product. Using 
HTPs resulted in a significant increase in both SBP and DBP, comparable to smoking cigarettes. 
Cardiac sympathetic activity significantly increased, and cardiac vagal tone (CVT) significantly de-
creased after acute exposure to HTP aerosol, similar to the effects of cigarette smoke exposure. 
Furthermore, differences in the withdrawal of CVT were observed when using different tobacco sticks 
in the same HTPs. The findings of this study indicate that acute exposure to HTP aerosol increases 
the hemodynamic burden and disrupts cardiac autonomic balance, similar to exposure to cigarette 
smoke. Moreover, depending on the type of tobacco stick inserted into the HTP device, acute with-
drawal of CVT may have been enhanced.
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서 론

국내 연소담배(combustible cigarette) 판매량은 COVID- 
19 팬데믹 동안 소폭 증가가 있었지만[15], 2022년까지 감

소 추세를 이어가고 있는 반면, 2019년 이후 전체 담배 

제품의 총 소비량은 오히려 점점 더 증가하는 경향이다

(기획재정부, 2022년 담배시장 동향). 이는 2017년 국내 

시장에 도입된 가열담배(heated tobacco products, HTPs)의 

시장 확대가 주요 원인으로 부각되고 있다[15]. 2020년 

FDA (U.S. Food and Drug Administration)로부터 “MRTP 
(modified risk tobacco product)”로 승인된 “IQOS”의 제조

사 PMI (Philip Morris International)는 HTPs를 통해 수많은 

흡연자가 담배 흡연을 중지할 것이라 주장했다[26]. 하지

만 국내 흡연자 중 96.3%가 연소담배와 HTPs의 이중 사용

자였으며, 이탈리아 IQOS 사용자 중 45%는 과거 흡연 경

험이 없었다는 결과가 보고되었다[8]. 게다가 젊은 성인, 
심지어 청소년들이 이 제품의 주 소비층이라는 측면에서

[16], HTPs의 사실상 역할이 연소담배의 보완 제품 혹은 

흡연의 관문이라는 우려가 고조되고 있다.
HTPs를 향한 FDA의 MRTP 승인은 담배 연기와 비교해 

HTPs 에어로졸 내 유해하거나 잠재적으로 해로울 수 있

는 화학물질류(harmful and potentially harmful constituents, 
HPHCs)의 수준이 현저히 낮아지는 “노출 감소(reduced 
exposure)”를 근거로 이루어졌다[26]. 담배 연기에 비해 

HTPs 에어로졸 내 HPHCs 수준은 90% 이상 감소하며, 국
제 암 연구기관(International Agency for Research on Can-
cer)에서 규정한 1군 발암물질(Group 1 carcinogens)이 95% 
이상 낮아진다는 결과는[30] HTPs 사용이 흡연 관련 질병

의 “위험 감소(reduced risk)”로 이어질 수 있다는 합리적 

추론을 가능하게 한다. 그러나 HTPs 사용에 따른 노출 

감소와 위험 감소 간 명확한 인과관계는 아직 증명되지 
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않았다. FDA또한 충분하고 유효한 임상 근거가 확립될 

때까지 위험 감소를 시사하는 주장을 엄격히 금지하고 

있는 상황으로[26], HTPs의 위험 감소 효과는 현재 기술적

으로 가능한 모든 영역에서 철저히 조사, 규명되어야 할 

시급한 과제로 남아있다.
HTPs 사용의 장기적 부작용을 확인할 자료가 없는 현 

상황에서, 담배 흡연 대신 HTPs 사용으로 예견되는 위험 

감소 효과를 조사한 다수의 생체 외 및 생체 내 임상연구

들은 주로 급성 HTPs 에어로졸 노출 시 인체 반응에 주목

했다[7, 18, 30]. 특히 담배 흡연이 해로운 심장독성을 발현

하며 산화 스트레스, 염증 및 내피세포 장애와 같은 심혈

관 질환(cardiovascular disease) 위험 인자에 악영향을 미친

다는 맥락에서[16], HTPs의 급성 심혈관 효과는 이 분야 

연구자들에게 흥미로운 주제가 되었다. 그러나 HTPs 사
용으로 유도되는 급성 심혈관 결과들은 여전히 논쟁의 

대상으로 남아있다[8, 30]. 연구들 간 상이한 결과들은 서

로 다른 연구 프로토콜 외에도 담배 연기 내 심혈관 문제

의 원인이 되는 대부분의 HPHCs가 연소과정의 산물이지

만[30], 담뱃잎을 가열해 생성된 HTPs 에어로졸 또한 담배 

연기와 물리화학적 속성을 공유한다는 사실에 기인할 수 

있다[11]. 따라서 HTPs의 잠재적 이점을 확증하기 위해, 다
각적 접근을 통한 급성 심혈관 효과의 규명이 요구된다.

장기간 담배 흡연과 고혈압(hypertension) 발생 간 연관

성은 불분명하지만, 담배 연기에 급성 노출은 심박수(heart 
rate, HR)와 동시에 수축기 혈압(systolic blood pressure, 
SBP)과 확장기 혈압(diastolic blood pressure, DBP)의 현저

한 증가를 유발한다[17]. 흡연자들에게서 증대된 혈역학

적 부담(hemodynamic burden)은 신장혈관성(renovascular) 
혹은 악성 고혈압(malignant hypertension) 발병 위험을 높

인다[3]. 게다가 담배 연기와 HTPs 에어로졸 내 공존하는 

니코틴(nicotine)과 미립자 물질(particulate matter, PM)에 

급성 노출은 인체 동적 심혈관 항상성을 조율하는 심장 

자율신경조절(cardiac autonomic regulation, CAR)의 심각

한 교란을 초래한다[21]. 담배 흡연 시 심장 교감신경활동

(cardiac sympathetic nerve activity, CSNA)의 과다 증가와 

심장 미주신경 긴장도(cardiac vagal tone, CVT)의 극적 저

하로 유발된 심장 자율신경불균형(autonomic imbalance)
은 조기 사망의 위험을 고조시킨다[20]. 이상의 임상 결과

들은 급성 HTPs 에어로졸 노출 시 CAR과 혈역학적 지표

들의 변화들이 HTPs 사용에 따른 위험 감소의 검증 혹은 

잠재적 심혈관 위험을 확인하는 데 핵심적 역할을 할 수 

있음을 시사한다.
한편 담뱃잎을 낮은 온도로 가열하여 생성된 에어로졸 

내 HPHCs 중 일부는 연소과정의 결과보다 오히려 더 높

은 수준을 나타낸다[29]. 따라서 가열 온도에 영향을 줄 

수 있는 서로 다른 구조의 HTPs 기기들은[28] HPHCs 조
성과 발현 수준에서 서로 다른 양상을 나타낼 수 있다. 

또한, HTPs 기기에 삽입되는 연초 스틱의 종류에 따라 

에어로졸 내 PM의 종류와 수준에서 유의미한 차이가 있

다[24]. 이렇듯 동형의 HTPs 기기 간 또는 연초 스틱 간 

해로운 화학물질의 발현 차가 존재할 수 있다는 단서들은 

연소담배와의 비교를 넘어 서로 다른 HTPs 기기 혹은 연

초 스틱 간 비교 검증을 포함한 포괄적 급성 심혈관 평가

의 필요성을 지적한다.
종합하여, 현재 연구는 다음과 같은 가설을 설정했다. 

첫째, 연소담배 연기와 비교해 일과성 HTPs 에어로졸 노

출 시 급성 심혈관 위험이 감소할 것이며, 서로 다른 HTPs 
기기 간 급성 심혈관 효과에 차이가 있을 것이다. 둘째, 
HTPs에 삽입되는 연초 스틱의 종류에 따라 심혈관 반응

에 차이가 있을 것이다. 위 가설을 증명하기 위해, 본 연구

는 일과성 담배 흡연과 서로 다른 HTPs 사용에 따른 혈역

학적 지표들의 변화를 비교하고, 담배 연기와 비교해 

HTPs 에어로졸 노출이 CAR에 미치는 급성 효과를 규명

하기 위한 목적으로 수행되었다. 나아가 서로 다른 연초 

스틱 간 급성 심혈관 반응의 비교 검증을 목표로 하위연

구를 설계했다.

재료 및 방법

연구설계

본 연구는 교차설계(cross-over design), 개방표지(open- 
label), 무작위 통제시험(randomized controlled trial)으로 실

시되었다. 연소담배와 서로 다른 두 가지 HTPs 기기 사용

에 따른 CAR과 혈역학적 지표들의 급성 변화를 추적하기 

위해, 참여자들은 무작위 순서로 ⅰ) 비-흡연(non-smok-
ing, NS; Nicotine-Free stop smoking pipe, Mihyang Co. Ltd., 
Seoul, South Korea) ⅱ) 연소담배 흡연(cigarette smoking, 
CS; Marlboro Gold, PMI, NY, USA), ⅲ) IQOS (PMI, NY, 
USA)와 HEETS 스틱(Amber Label, PMI, NY, USA) 사용

(IQ) 및 ⅳ) lil SOLID (Korea Tobacco & Ginseng (KT&G), 
Daejeon, South Korea)와 Fiit 스틱(Fiit CHANGE, KT&G, 
Daejeon, South Korea) 사용(LS)으로 구성된 4부문의 실험

을 완료했다. 이어서 연초 스틱 종류에 따른 급성 심혈관 

반응을 비교 검증하기 위해, 연초 스틱의 호환 사용이 가

능한 HTPs 기기를 활용해 ⅰ) NS, ⅱ) LSf (lil SOLID with 
Fiit) 및 ⅲ) LSh (lil SOILD with HEETs)의 3부문으로 설계

된 하위연구(sub-trial)를 진행했다. 각 세션은 맹검 조건 

아래 참여자의 무작위 선택 순서에 따라 배정되었으며, 
각 측정변수들은 앉은 자세로 제품의 사용 전, 사용 중 

그리고 사용 후 30분 동안 평가되었다. 전체 담배 제품 

사용은 3초 동안 흡입하고, 호기 전 3초 추가 흡입 후 호기

하는 과정을 30초마다 반복하는 총 10회 피우기로 실시되

었다. 현재 흡연자인 한 명의 조사자가 부정확한 제품 사

용 혹은 과호흡 방지를 위해 모든 세션을 감독했다. CAR 
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Fig. 1. Experimental design.

평가를 위해 r-r interval을 기록했으며, 이 기록은 심박변

이도(heart rate variability, HRV) 단기 표준분석 프로토콜

에 따라 5분 구획으로 분리되었다[13]. SBP, DBP 및 평균

동맥압(mean arterial pressure, MAP)과 같은 혈역학적 지표

들은 r-r interval과 동기화하여 5분 구획 내 3회 반복 측정

되었다. 각 세션은 이전 시험의 잔류 효과 제거를 위해 

최소 48시간 이상 세척기간으로 분리되었다[7]. 각 세션은 

2시간 이상 공복 상태로 수행했으며, 세션 전 최소 24시간 

전부터 카페인 또는 알코올 음료 섭취와 격렬한 신체활동

을 제한하였다. 24시간 주기 리듬 변동을 최소화하기 위

해, 각 참여자의 실험실 방문 시간은 일정하게 유지했다. 
급성 니코틴 효과를 소거하기 위해, 세션 전 최소 12시간 

흡연을 금지했으며[1], 흡연 중단의 준수 여부는 각 제품 

사용 전 흡연측정기(piCO+Smokerlyzer, Bedfont Scientific 
Ltd., Kent, United Kingdom)를 이용해 호기 일산화탄소

(carbon monoxide, CO)와 일산화탄소헤모글로빈(carboxy-
hemoglobin, COHb) 수준을 측정하여 확인했다. 또한, 실
험 처치에 따른 심혈관 반응 외, 실험결과에 영향을 줄 

수 있는 외부적 요인을 파악하기 위해, 각 세션 방문마다 

전일 흡연량 및 수면시간을 기록했다. 모든 연구 프로토

콜은 경북대학교 생명윤리위원회로부터 사전 승인되었

으며(KNU-2022-0312), 모든 실험 절차는 헬싱키 선언을 

준수하여 실시되었다. 전체 실험 절차 및 설계는 Fig. 1과 

같다.

연구대상

참여자들은 2022년 9월부터 12월까지 주관기관 홈페이

지와 학생 커뮤니티를 통해 모집되었다. 수개월 내 금연

계획이 없으며 시험을 위해 준비된 각 담배 제품 사용을 

적극적으로 수용할 의사가 있는 연소담배 흡연자로, 자가 

보고식 문진과 인터뷰를 통해 만성질환이 없는 건강한 

20대 남성을 연구대상으로 선정했다. 구체적 제외기준은 

다음과 같다. ⅰ) 심·뇌혈관 및 대사질환의 증상이나 징후, 
병력이 있는 자, ⅱ) 고도 비만(body mass index (BMI) >30 
kg/m2), ⅲ) 실험 참여 12개월 내 처방 약물을 복용하는 

자, ⅳ) 실험 참여 12개월 내 담배 흡연 외 니코틴 대체 

요법 또는 기타 니코틴 함유 제품을 사용하는 자, ⅴ) 실험 

참여 12개월 내 불법적인 약물 사용자, ⅵ) 기타 심혈관 

반응에 영향을 미치는 내·외부적 요인이 있거나 연구자가 

부적절하다고 판단되는 자. 참여 희망자의 흡연 상태 확

인을 위해, 총 흡연 기간과 일일 담배 사용량을 기록하고, 
호기 CO와 COHb의 측정 후 CDS-12 (Cigarette Depend-
ence Scale-12) 및 FTND (Fagerström Test for Nicotine 
Dependence) 설문을 활용해 흡연의존도를 평가했다. 참여 

의사를 밝힌 24명의 습관성 흡연자는 실험 전 상업용 연

소담배를 최소 1년 이상, 하루 10개비 이상 소비했다. 이 

가운데 중도포기(n=3), 지시사항 준수 위반(n=1), 서맥성 

부정맥(bradyarrhythmia, n=1) 및 비정상 결과(제거 불가능

한 이소성 비트(ectopic beats) 또는 이상치(outlier), n=3)를 

제외한 16명이 통계 분석에 포함되었으며, 이들 중 8명은 

하위연구에 추가 참여하였다. 연구자들은 연구 시작 전 

중도 포기의 자유와 함께 연구의 목적, 내용, 참여 이점 

및 잠재 위험을 충분히 설명하고, 참여자들로부터 자발적 

참여를 명시하는 서명된 고지 동의서를 제출받았다. 최종 

등록된 참여자들의 임상적 특성과 흡연 상태는 Table 1에 

제시되었다.
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Table 1. Clinical characteristics and smoking status of partic-
ipants

Clinical characteristics

Age (years)
Body mass index (kg/m2)
Systolic blood pressure (mmHg)
Diastolic blood pressure (mmHg)
Mean arterial pressure (mmHg)
Mean heart rate (beats/min)
Smoking status

 22.44±0.59 
 24.15±0.74 
114.00±2.77 
 66.81±1.42 
 82.54±1.71 
 65.63±1.89 

Smoking duration (months)
Smoking intensity (cigarettes/day)
Cigarette dependence scale-12 (scores)
Fagerström test for nicotine dependence 

(scores)
Tar contents (own brand cigarettes, mg)
Nicotine contents (own brand cigarettes, mg)
Carbon monoxide (ppm)
Carboxyhemoglobin (%)

 48.13±5.65 
 15.25±1.26 
 37.88±1.74 
  3.00±0.45 

  2.56±0.54 
  0.23±0.04 
  8.56±1.77 
  2.01±0.28 

Values are presented as means ± SEM (n=16).

시험제품

3R4F 기준 담배(reference cigarette)는 비교적 유해 성분

들의 농도가 높기 때문에(9.4 mg tar and 0.73 mg nic-
otine/cigarette), 현재 연구에서는 HEETS 스틱(0.5 mg nic-
otine)과 니코틴 수준이 유사한 상업용 연소담배(6 mg tar 
and 0.5 mg nicotine)를 활용했다. HTPs 기기는 선도적 브

랜드 IQOS와 국내 시판 중인 lil SOLID로 채택했으며, 두 

제품은 가열 온도에 영향을 줄 수 있는 가열기 형상에 

차이가 있었다(IQOS, blade geometry; lil SOLID, needle ge-
ometry). 각 HTPs는 전용 연초 스틱(IQOS with HEETS; 
lil SOLID with Fiit)과 함께 사용되었으며, 모든 연초 스틱

은 담배 향미 제품으로 선별했다. 단, Fiit 계열 제품들은 

모두 다른 향미가 혼합되었기 때문에, Fiit 제품 중 이질적 

향미가 캡슐로 밀봉된 제품을 선택했다. NS 동안 흡연 

모사를 위해 금연파이프를 활용했다. 하위연구의 경우 

NS와 함께, 연초 스틱 간 즉 HEET와 Fiit 스틱의 심혈관 

반응 비교를 위해 두 제품의 호환 사용이 가능한 lil SOLID
를 이용했다.

친숙화(familiarization) 세션

모든 참여자는 각 담배 제품의 사용법을 숙지하고 전체 

실험 절차의 이해를 위해, 첫 세션 2–3일 전 실험실을 방

문했다. 친숙화 세션 동안 전일 공복 후 속옷 착용의 맨발 

상태로 자동신장·체중측정기(Model GL-150; G-Tech Inter-
national, South Korea)를 이용해 신장과 체중을 측정하고, 
측정치를 이용해 BMI를 계산했다.

측정항목

호기 CO 및 COHb
CO와 COHb는 연구대상 선정과정을 포함해 각 세션 

전과 제품 사용 30분 후 측정되었다. 참여자들은 흡연측

정기 디스플레이로 표시되는 15초 동안 최대 흡기 후 일

회용 마우스피스와 연결된 측정기 내로 호흡을 부드럽게 

불어넣었다[2].

혈압 수준

연속 측정이 가능한 다기능 전자혈압계(Microlife Watch 
BP Office AFIB, Microlife AG, Widnau, Switzerland)를 이

용해 약 1분 간격으로 SBP와 DBP를 3회 반복 측정했다. 
측정값 중 오차가 낮은 2개 값의 평균을 통계 분석에 이용

하고, MAP [MAP = 1/3(SBP) + 2/3(DBP)]를 산출했다.

HRV 측정 및 분석

각 시험제품 사용에 따른 CAR 변화를 추적하기 위해, 
1,000 Hz로 설정된 무선심박계 Polar RS800CX (Polar 
Electro Oy, Kempele, Finland)를 활용했다[12]. 온습도와 

소음 및 조명이 조절된 측정실에서, 앉은 자세로 20분 이

상 안정 후 0.25 Hz의 호흡 빈도를 유지하는 동안 연속적

인 r-r interval을 기록했다. 모든 원시데이터는 Pro-trainer 
Polar 5 software (version 5.40.171, Electro)를 이용해 text 
file (.hrm)로 추출 후, HRV전용 소프트웨어 Kubios (pre-
mium version 3.5.0, 2021, Biosignal Analysis and Medical 
Imaging Group, University of Kuopio, Finland, MATLAB)를 

통해 분석되었다[14]. HRV 분석 전 이소성 비트를 제거한 

연속적인 r-r interval을 탈경향화(detrending) 하기 위해 사

전 평활(smoothness priors (Lambda 500)) 옵션을 적용했다. 
HRV시간 영역 지표로써 rMSSD (root mean square of suc-
cessive RR interval differences)와 pNN50 (relative number 
of successive RR interval pairs that differ more than 50 msec) 
등을 계산하고, 스펙트럼의 저주파(low frequency) 대역

(0.04–0.15 Hz), 고주파(high frequency, HF) 대역(0.15–0.4 
Hz) 및 총 파워(total power)를 추출했다[13]. 추가로 비침

습적 생체신호의 비정상성(non-stationary)을 고려해, Poin-
caré plot의 SD2/SD1 ratio (ratio between SD2 (the standard 
deviation along the line-of-identity) and SD1 (the standard 
deviation perpendicular to the line-of-identity))를 산출했다. 
pNN50 외, 비정상 시계열의 표준화 및 정규화를 위해 산

출된 지표들의 절댓값은 자연로그 변환(log transforma-
tion, Ln) 후 평가되었다.

자료처리

G*power 통계프로그램(version 3.1.9.2 for Windows; 
Heinrich Heine University, Dusseldorf, Germany)으로 총 표

본 크기(total sample size)를 산출했다. 세션 간 HRV와 혈역
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Table 2. Changes in exhaled carbon monoxide and carboxyhemoglobin

Before After p-value Interaction

CO (ppm)
　

NS*

CS
IQ*

LS*

7.00±0.70 
6.81±0.72 
7.13±0.79 
7.19±1.23 

 6.88±0.63 
16.63±1.23 
 7.75±0.80 
 7.56±0.94 

0.497 
0.000 
0.008 
0.143 

Time       0.000
Group      0.001

Time × Group
0.000

COHb (%)
　

NS*

CS
IQ*

LS*

1.75±0.11 
1.74±0.12 
1.78±0.13 
1.79±0.20 

 1.74±0.10 
 3.31±0.20 
 1.89±0.13 
 1.86±0.15 

0.708 
0.000 
0.011 
0.100 

Time       0.000
Group      0.001

Time × Group
0.000

Values are presented as means ± SEM (n=16).
Abbreviations: CO, carbon monoxide; COHb, carboxyhemoglobin
p values were calculated using paired-samples t-test or Wilcoxon’s signed-ranks test.
Repeated measures ANOVA was used to calculate the interaction effect.
*(p<0.01), Statistically significant differences between CS and other sessions calculated by repeated measures ANOVA with 
Bonferroni's post-hoc test.

학적 지표들의 차를 검증하기 위해 반복측정분산분석(re-
peated measures ANOVA (analysis of variance), rANOVA) 
모형을 적용했다. 중간 효과 크기(effect size = 0.25)에서 

4개 세션, 8회 측정 시기로 계산한 결과[9], 총 표본 크기는 

24였다. 16명이 4개 세션에 참여함에 따라 총 표본은 64명
으로, 5%의 알파 수준과 80% 검정력(α err prob = 0.05; 
1-β err prob = 0.8)에서 0.80의 “actual power”로 세션 내-세
션 간 상호작용(within-between interaction)을 설명할 수 있

다. 세션 간 호기 CO와 COHb 변화를 비교하기 위한 

rANOVA 모형은 2회 측정 시기와 4개 세션으로 계산되었

으며, 0.80의 “actual power”로 세션 내-세션 간 상호작용을 

설명할 수 있는 표본 크기는 48이었다. 호기 CO와 COHb
의 변화는 64명의 표본에서 분석되었다. 하위연구에서 

HRV와 혈역학적 지표들의 통계 분석을 위해, 3회 세션과 

8회 측정 시기에서 중간 효과 크기로 산출한 총 표본 크기

는 21이었다. 8명이 3회 세션에 참여한 하위 연구의 표본 

수는 24명으로 0.82의 “actual power”를 확보했다. 통계 분

석은 SPSS 통계 프로그램(Statistical Package for the Social 
Sciences Software, Version 26.0, Chicago, IL, USA)으로 수

행되었다. 모든 자료는 평균±표준오차(mean ± SEM 
(standard error of the mean))로 제시했으며, Shapiro-Wilk 
test로 표본의 정규 분포를 확인했다. 각 세션 내, CO와 

COHb 차이는 Wilcoxon signed-rank test를 통해, HRV와 

혈역학적 지표들의 변화는 Bonferroni's post-hoc test (for 
equal variance) 또는 Dunnett's T3 post-hoc test (for unequal 
variance)를 포함한 일원분산분석(one-way ANOVA)을 통

해 검정했다. 세션 내-세션 간 상호작용 효과는 Bonferroni's 
post-hoc test와 함께 rANOVA를 활용해 확인하였으며, 모
든 통계적 유의수준 α = 0.05 미만으로 설정했다.

결 과

세션 간 수면 패턴 및 흡연 행태

세션 간 전일 수면시간, 전일 흡연량 및 흡연 중단 시간

에서 유의한 차이는 없었다(data not shown).

세션 내-세션 간 호기 CO와 COHb의 변화

적절한 세척기간과 흡연 중단 준수로, 세션 전 호기 CO
와 COHb에서 세션 간 통계적 차는 없었다(CO, p=0.991; 
COHb, p=0.993). 두 지표 모두 CS와 IQ에서 각각 유의하

게 증가했지만, 세션 전후 NS와 LS에서 호기 CO와 COHb
의 통계적 차는 없었다(Table 2). 호기 CO와 COHb는 각각 

세션 간 시간에 따른 유의한 상호작용효과를 나타냈으며, 
사후분석 결과 두 지표 모두 CS는 NS, IQ 및 LS와 각각 

통계적 차를 나타냈지만, NS, IQ 및 LS 간 유의한 차이는 

없었다(Table 2).

세션 내-세션 간 혈역학적 지표들의 변화

NS 외, 모든 담배제품 사용에 따라 SBP, DBP 및 MAP
는 각각 세션 내 통계적으로 증가했으며, 각각 세션 간 

시간에 따른 유의한 상호작용효과를 나타냈다(Fig. 2). 사
후분석 결과 SBP, DBP 및 MAP 각각의 변화량에서 NS는 

CS, IQ 및 LS와 각각 통계적 차를 나타냈지만, 모든 혈역

학적 지표에서 담배 제품 간 유의한 차이는 없었다(Fig. 2).
하위연구 내 DBP와 MAP는 각각 LSf 및 LSh에서 각각 

통계적으로 증가했으며, 세션 간 시간에 따른 유의한 상

호작용 효과가 있었다(Fig. 3B, 3C). 사후분석 결과, DBP 
및 MAP 각각의 변화량에서 NS는 LSf 및 LSh와 각각 통계

적 차를 나타냈지만(Fig. 3B, 3C), 두 지표 모두 연초 스틱 간 
유의한 차이는 없었다. 반면, 하위연구 동안 SBP 변화량

은 세션 간 시간에 따른 유의한 상호작용 효과가 없었지
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A

B

C

Fig. 2. Variances of hemodynamic variables. Abbreviations: NS, 
non-smoking; CS, cigarette smoking; IQ, IQOS with 
HEETS; LS, lil SOLID with Fiit; REC (recovery)1, 0–5 
min after smoking; REC2, 5–10 min after smoking; 
REC3, 10–15 min after smoking; REC4, 15–20 min 
after smoking; REC5, 20–25 min after smoking; REC6, 
25–30 min after smoking. p values were calculated us-
ing one-way analysis of variance (ANOVA) with Bon-
ferroni's post-hoc test (for equal variance) or Dunnett's 
T3 post-hoc test (for unequal variance). Repeated meas-
ures ANOVA was used to calculate the interaction 
effect. *(p<0.01) and **(p<0.001), statistically significant 
differences between NS and other sessions calculated 
by repeated measures ANOVA with Bonferroni's post- 
hoc test.

A

B

C

Fig. 3. Variances of hemodynamic variables in sub-trials. Abb-
reviations: NS, non-smoking; LSf, lil SOLID with Fiit; 
LSh, lil SOLID with HEETS; REC (recovery)1, 0–5 
min after smoking; REC2, 5–10 min after smoking; 
REC3, 10–15 min after smoking; REC4, 15–20 min 
after smoking; REC5, 20–25 min after smoking; REC6, 
25–30 min after smoking. p values were calculated us-
ing one-way analysis of variance (ANOVA) with Bon-
ferroni's post-hoc test (for equal variance) or Dunnett's 
T3 post-hoc test (for unequal variance). Repeated meas-
ures ANOVA was used to calculate the interaction 
effect. *(p<0.01) and **(p<0.001), statistically significant 
differences between NS and other sessions calculated 
by repeated measures ANOVA with Bonferroni's post- 
hoc test.
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Table 3. Changes in mean heart rate and heart rate variability

Before Smoking REC1 REC2 REC3 REC4 REC5 REC6 p-value

Mean HR 
(bpm)

NS
CS**

IQ**

LS**

71.27±2.68 
70.25±2.24 
71.05±2.42 
71.96±2.32 

72.12±2.69 
94.41±2.19 
89.47±1.98 
90.81±2.30 

70.37±2.73 
93.13±2.62 
91.49±2.23 
93.86±2.26 

68.94±2.67 
88.40±2.35 
85.92±1.78 
88.68±2.04 

69.75±2.67 
85.31±2.33 
81.79±2.05 
85.86±2.14 

68.50±2.38 
83.40±2.31 
79.73±1.88 
83.65±2.16 

70.06±2.47 
81.79±2.25 
79.56±1.62 
82.72±2.07 

70.85±2.51 
80.86±2.18 
78.43±2.01 
80.64±2.20 

0.982 
0.000 
0.000 
0.000 

Interaction Time 0.000 Group 0.000 Time × Group 0.000 
Time-domain analysis

Ln 
SDNN

NS
CS**

IQ**

LS*

 3.66±0.12 
 3.79±0.11 
 3.64±0.12 
 3.65±0.11 

 3.92±0.09 
 3.42±0.09 
 3.50±0.08 
 3.54±0.08 

 3.65±0.14 
 3.10±0.12 
 3.09±0.11 
 3.12±0.10 

 3.76±0.13 
 3.20±0.10 
 3.21±0.09 
 3.22±0.11 

 3.84±0.12 
 3.21±0.10 
 3.35±0.09 
 3.32±0.10 

 3.85±0.11 
 3.30±0.11 
 3.42±0.07 
 3.31±0.12 

 3.81±0.11 
 3.35±0.11 
 3.28±0.10 
 3.36±0.11 

 3.79±0.10 
 3.34±0.11 
 3.33±0.08 
 3.38±0.11 

0.713 
0.001 
0.004 
0.017 

Interaction Time 0.000 Group 0.002 Time × Group 0.000 

pNN50 
(%)

NS
CS**

IQ**

LS**

24.15±5.78 
24.94±5.24 
21.27±5.34 
18.60±5.21 

26.17±5.09 
 4.15±0.91 
 4.35±0.90 
 5.60±1.43 

25.21±6.03 
 2.29±1.00 
 1.94±0.82 
 1.58±0.58 

28.68±6.92 
 2.94±0.93 
 2.79±1.04 
 3.23±1.13 

26.26±5.95 
 3.58±1.09  
 4.57±1.69 
 4.52±1.62 

27.53±6.09 
 5.57±1.35 
 6.63±2.36 
 5.87±2.25 

25.31±5.17 
 6.81±1.62 
 5.49±2.20 
 6.32±2.12 

23.15±5.15 
 7.32±2.07 
 6.07±2.02 
 9.07±3.13 

0.999 
0.000 
0.000 
0.000 

Interaction Time 0.000 Group 0.000 Time × Group 0.000 
Spectral analysis

Ln LF

NS
CS*

IQ
LS

 6.64±0.20 
 6.74±0.25 
 6.43±0.21 
 6.42±0.23 

 7.13±0.16 
 5.87±0.23 
 6.27±0.18 
 6.35±0.24 

 6.42±0.29 
 5.64±0.28 
 5.60±0.24 
 5.75±0.23 

 6.61±0.28 
 5.77±0.28 
 5.84±0.25 
 5.94±0.26 

 6.81±0.28 
 5.58±0.23 
 6.16±0.22 
 6.08±0.23 

 7.05±0.23 
 6.00±0.25 
 6.28±0.20 
 6.14±0.24 

 6.91±0.22 
 6.24±0.25 
 6.08±0.26 
 6.17±0.24 

 6.98±0.20 
 6.16±0.23 
 6.02±0.20 
 6.08±0.23 

0.383 
0.028 
0.195 
0.579 

Interaction Time 0.000 Group 0.014 Time × Group 0.018 

Ln TP

NS
CS**

IQ**

LS*

 7.31±0.23 
 7.51±0.23 
 7.24±0.23 
 7.12±0.26 

 7.76±0.18 
 6.34±0.22 
 6.69±0.17 
 6.87±0.20 

 7.21±0.29 
 6.10±0.23 
 6.08±0.21 
 6.17±0.22 

 7.37±0.30 
 6.27±0.25 
 6.36±0.21 
 6.50±0.22 

 7.57±0.25 
 6.17±0.21 
 6.65±0.20 
 6.62±0.19 

 7.72±0.24 
 6.55±0.23 
 6.79±0.17 
 6.64±0.23 

 7.53±0.23 
 6.78±0.23 
 6.56±0.23 
 6.69±0.23 

 7.61±0.20 
 6.72±0.21 
 6.60±0.18 
 6.72±0.21 

0.708 
0.000 
0.010 
0.150 

Interaction Time 0.000 Group 0.002 Time × Group 0.000 
Non-linear analysis

Ln SD1

NS
CS**

IQ**

LS**

 3.24±0.16 
 3.31±0.14 
 3.19±0.17 
 3.14±0.15 

 3.35±0.14 
 2.57±0.12 
 2.68±0.10 
 2.67±0.12 

 3.26±0.18 
 2.28±0.15 
 2.29±0.13 
 2.27±0.14 

 3.37±0.18 
 2.47±0.13 
 2.50±0.11 
 2.46±0.14 

 3.36±0.16 
 2.55±0.13 
 2.66±0.10 
 2.60±0.14 

 3.42±0.14 
 2.67±0.14 
 2.77±0.10 
 2.65±0.14 

 3.32±0.15 
 2.73±0.14 
 2.66±0.11 
 2.71±0.13 

 3.29±0.14 
 2.77±0.12 
 2.75±0.11 
 2.81±0.13 

0.993 
0.000 
0.000 
0.002 

Interaction Time 0.000 Group 0.001 Time × Group 0.000 

Ln SD2

NS
CS*

IQ*

LS*

 3.87±0.11 
 4.01±0.10 
 3.85±0.11 
 3.87±0.10 

 4.17±0.08 
 3.71±0.09 
 3.79±0.08 
 3.84±0.08 

 3.85±0.13 
 3.39±0.11 
 3.37±0.10 
 3.41±0.10 

 3.95±0.12 
 3.48±0.10 
 3.49±0.09 
 3.50±0.11 

 4.05±0.11 
 3.47±0.10 
 3.63±0.09 
 3.59±0.10 

 4.07±0.10 
 3.56±0.11 
 3.68±0.07 
 3.58±0.11 

 4.04±0.10 
 3.61±0.11 
 3.54±0.10 
 3.62±0.11 

 4.02±0.10 
 3.59±0.10 
 3.59±0.08 
 3.63±0.11 

0.442 
0.002 
0.009 
0.027 

Interaction Time 0.000 Group 0.005 Time × Group 0.000 

Values are presented as means ± SEM (n=16). 
Abbreviations: NS, non-smoking; CS, cigarette smoking; IQ, IQOS with HEETS; LS, lil SOLID with Fiit; REC (recovery)1, 
0–5 min after smoking; REC2, 5–10 min after smoking; REC3, 10–15 min after smoking; REC4, 15–20 min after smoking; 
REC5, 20–25 min after smoking; REC6, 25–30 min after smoking; HR, heart rate; Ln, log-transformed data; SDNN, standard 
deviation of normal-to-normal RR intervals; pNN50, relative number of successive RR interval pairs that differ more than 50 
msec; LF, low frequency band (0.04–0.15 Hz); TP, total spectral power; SD1, in Poincaré plot, the standard deviation perpendicular 
to the line-of-identity; SD2, in Poincaré plot, the standard deviation along the line-of-identity
p values were calculated using one-way analysis of variance (ANOVA).
Repeated measures ANOVA was used to calculate the interaction effect.
*(p<0.05) and **(p<0.01), Statistically significant differences between NS and other sessions calculated by repeated measures 
ANOVA with Bonferroni's post-hoc test.



Journal of Life Science 2024, Vol. 34. No. 5 327

만, 세션 내 SBP의 통계적 증가는 LSh에서만 나타났다

(Fig. 3A).
HR은 CS, IQ 및 LS에서 각각 세션 내 통계적으로 증가

했으며, 세션 간 시간에 따른 유의한 상호작용 효과를 나

타냈다(Table 3). 사후분석 결과, HR변화량에서 NS는 CS, 
IQ 및 LS와 각각 통계적 차를 나타냈지만, 담배 제품 간 

유의한 차이는 없었다(Table 3).
하위연구에서 HR은 NS (p=0.998)를 제외한 LSf (p< 

0.001)와 LSh (p<0.001)에서 각각 세션 내 통계적으로 증

가했으며, 세션 간 시간에 따른 유의한 상호작용 효과를 

나타냈다(p<0.001). 사후분석 결과, HR 변화량에서 NS는 

LSf (p=0.043) 및 LSh (p=0.032)와 각각 통계적 차를 나타

냈으나, 담배 제품 간 유의한 차이(p=1.000)는 없었다.

세션 내-세션 간 HRV 지표 변화

HRV의 전형적인 시간, 주파수 및 비선형 지표들의 변

화는 Table 3에 제시되었다. HRV의 CVT 지표 Ln rMSSD
와 Ln HF는 각각 CS, IQ 및 LS에서 각각 유의하게 감소했

지만, CSNA 지표 SD2/SD1 ratio는 CS, IQ 및 LS에서 각각 

통계적으로 증가했다(Fig. 4). Ln rMSSD, Ln HF 및 SD2/ 
SD1 ratio 변화량은 각각 세션 간 시간에 따른 유의한 상호

작용효과가 있었으며, 사후분석 결과 Ln rMSSD, Ln HF 
및 SD2/SD1 ratio 각각의 변화량에서 NS는 CS, IQ 및 LS와 

각각 통계적 차를 나타냈지만, 위 지표 각각에서 담배 제

품 간 유의한 차이는 없었다(Fig. 4).
하위연구 결과, Ln rMSSD 와 Ln HF는 각각 LSf 및 LSh

에서 각각 통계적으로 감소했으며, 각각 세션 간 시간에 

따른 유의한 상호작용 효과를 나타냈다(Fig. 5A, 5B). 사후

분석 결과, Ln rMSSD와 Ln HF 각각의 변화량에서 NS는 

LSf 및 LSh와 각각 통계적 차를 나타냈다(Fig. 5A, 5B). 
Ln rMSSD와 Ln HF는 각각 LSf와 비교해 LSh에서 더 감

소한 경향이었지만, Ln rMSSD 변화량에서 담배 제품 간 

유의한 차이가 없었다. 반면, Ln HF 변화량의 경우 LSf와 

LSh 간 통계적 차가 있었다(Fig. 5A, 5B). SD2/SD1 ratio는 

모든 세션에서 유의한 변화를 나타냈으며 세션 간 시간에 

따른 유의한 상호작용 효과가 있었지만, 사후분석 결과, 
세션 간 통계적 차는 없었다(Fig. 5C).

고 찰

현재 연구는 담배 흡연으로 촉발되는 급성 심혈관 반응

에 주안점을 두고, HTPs의 위험 감소 효과와 잠재적 위해

성을 검증했다. 본 연구의 주요 결과는 다음과 같다. 첫째, 
호기 CO는 담배 연기 노출 시 확연히 증가하며, HTPs의 

사용 또한 호기 CO의 급성 증가를 유도했다. 둘째, 급성 

HTPs 에어로졸 노출에 따라 연소담배와 대등한 수준의 

혈역학적 부담이 발생했으며, 이 같은 결과는 사용 기기

A

B

C

Fig. 4. Variances of heart rate variability indices. Abbrevia-
tions: NS, non-smoking; LSf, lil SOLID with Fiit; 
LSh, lil SOLID with HEETS; REC (recovery)1, 0–5 
min after smoking; REC2, 5–10 min after smoking; 
REC3, 10–15 min after smoking; REC4, 15–20 min 
after smoking; REC5, 20–25 min after smoking; REC6, 
25–30 min after smoking; Ln, log-transformed data; 
rMSSD, root mean square of successive RR interval 
differences; SD2/SD1 ratio, ratio between SD2 (in 
Poincaré plot, the standard deviation along the line-of- 
identity) and SD1 (in Poincaré plot, the standard devia-
tion perpendicular to the line-of-identity). p values 
were calculated using one-way analysis of variance 
(ANOVA) with Bonferroni's post-hoc test (for equal 
variance) or Dunnett's T3 post-hoc test (for unequal 
variance). Repeated measures ANOVA was used to 
calculate the interaction effect. *(p<0.01) and **(p<0.001), 
statistically significant differences between NS and 
other sessions calculated by repeated measures ANOVA 
with Bonferroni's post-hoc test.
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A

B

C

Fig. 5. Variances of heart rate variability indices in sub-trials. 
Abbreviations: NS, non-smoking; CS, cigarette smok-
ing; IQ, IQOS with HEETS; LS, lil SOLID with Fiit; 
REC (recovery)1, 0–5 min after smoking; REC2, 5–10 
min after smoking; REC3, 10–15 min after smoking; 
REC4, 15–20 min after smoking; REC5, 20–25 min 
after smoking; REC6, 25–30 min after smoking; Ln, 
log-transformed data; rMSSD, root mean square of 
successive RR interval differences; SD2/SD1 ratio, ra-
tio between SD2 (in Poincaré plot, the standard devia-
tion along the line-of-identity) and SD1 (in Poincaré 
plot, the standard deviation perpendicular to the line- 
of-identity). p values were calculated using one-way 
analysis of variance (ANOVA) with Bonferroni's post- 
hoc test (for equal variance) or Dunnett's T3 post-hoc 
test (for unequal variance). Repeated measures ANOVA 
was used to calculate the interaction effect. *(p<0.01) 
and **(p<0.001), statistically significant differences be-
tween NS and other sessions calculated by repeated 
measures ANOVA with Bonferroni's post-hoc test.

의 종류와 독립적이었다. 셋째, 일과성 HTPs 사용은 사용 

기기와 관계없이 현저한 CSNA 증가와 급격한 CVT 저하

를 유발했으며, 이러한 급성 CAR 반응은 담배 흡연과 유

사한 수준이었다. 반면, HTPs 에어로졸 노출에 따른 급성 

CVT 저하는 연초 스틱의 종류에 따라 유의한 차이를 나

타냈다.
HTPs 사용 동안 배출되는 CO 수준은 연소담배의 1/ 

100[5], 혹은 담배연기와 비교해 40-60배 더 낮다고 보고

되었으며[29], 실제 12시간 금연 후 IQOS 에어로졸 노출

에 따른 호기 CO의 급성 증가는 담배 연기보다 매우 낮은 

수준이었다[1]. 그러나 HTPs 사용 직후 호기 CO는 2 ppm 
이상 증가할 수 있으며[23], 본 연구 결과에서도 IQOS 사
용 30분 후 호기 CO는 사용 전과 비교해 소폭이지만 유의

하게 증가한 수준이었다. 또한, 통계적 유의성은 없었지

만 LS에서도 다소 증가한 수준을 나타냈다. 그러나 담배 

제품 사용에 따른 세션 간 호기 CO의 수준 차는 CS와 

다른 세션 사이에만 나타났다. 이와 같은 결과들은 담배 

흡연 대신 HTPs 사용에 따라 CO 수준이 현저히 감소할 

수 있지만, HTPs 역시 인체 CO 노출 사유가 될 수 있음을 

암시한다.
습관성 흡연자 20명을 대상으로 본 연구와 동종의 연소

담배(Marlboro Gold) 및 HEETS 스틱(Amber Label), 그리

고 니코틴 액상 전자담배(electronic vaping cigarettes)의 급

성 심혈관 반응을 비교한 연구는 모든 담배 제품 사용 

후 SBP, DBP 및 MAP의 현저한 증가를 보고했다[6]. 이러

한 변화들은 전자담배와 연소담배 간 혹은 전자담배와 

HTPs 간 통계적 차가 없었지만, 급성 HTPs 에어로졸 노출 

후 SBP, DBP 및 MAP 증가는 연소담배보다 유의하게 더 

낮았다[6]. 대조적으로 또 다른 연구는 니코틴 없는 전자

담배와 비교해 IQOS (2.2 version)와 연소담배가 SBP, 
MAP 및 HR의 유의한 증가를 유도했지만, 혈압과 HR 증
가에서 HTPs와 연소담배 간 직접적 차이가 없다는 사실

을 확인했다[7]. 일치하는 결과로, 빈 종이 튜브로 흡연을 

모사한 대조군과 함께 연소담배와 IQOS (2.4 version)의 

사용 전후 그리고 사용 30분 후 HR, SBP 및 DBP의 급성 

변화를 조사한 연구에서, 혈역학적 지표들은 연소담배와 

HTPs 사용에 따라 유의하게 증가했지만, 두 제품 간 차이

는 식별되지 않았다[18]. 본 연구 결과에서도 사용 기기 

간 차이는 없었지만, 서로 다른 두 가지 HTPs 에어로졸에 

대한 급성 노출은 각각 담배 연기와 동등한 혈역학적 변

화들을 유도했다. 결과적으로 대조군 설정처럼 서로 다른 

연구 프로토콜이 일부 일치하지 않은 결과들을 산출할 

수 있지만, 일과성 HTPs 에어로졸 노출은 사용 기기와 

독립적으로 담배 연기에 상응하는 급성 혈역학적 반응을 

초래할 가능성이 높다. 따라서 이전 임상 결과들은 물론 

현재 연구의 결과는 일과성 HTPs 사용과 급성적인 혈역

학적 위험 감소 간 관련성을 설명할 수 없으며, 일관된 
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결론을 위한 추가 연구가 계속되어야 한다.
만성적인 담배 흡연과 고혈압 발생 간 인과관계는 불분

명하지만[3], 담배 제품에 급성 노출은 혈역학적 부담을 

증가시키며[6, 7, 18], 이 같은 급성 심혈관 반응은 주로 

니코틴에 기인한 교감신경흥분효과(sympathomimetic ef-
fects)로 해석된다[22]. HTPs 사용과 연소담배 흡연 간 니

코틴 대사산물인 코티닌(cotinine) 수준에 유의미한 차이

가 없다는 결과[6] 또한 HTPs 사용이 연소담배에 상응하

는 급성적인 니코틴 유도성 교감신경 흥분효과를 일으킬 

수 있다는 가설을 뒷받침한다. HTPs와 연소담배의 대등

한 급성 혈역학적 효과를 입증한 현재 연구 결과 또한 

이 가설을 지지하며, 이러한 결과들은 HTPs가 연소담배

와 유사한 수준의 니코틴을 함유하거나, 혹은 HTPs 에어

로졸 내 니코틴의 약동학적(pharmacokinetic) 효율성이 담

배 연기에 상응할 수 있다는 점을 시사한다. HTPs의 급성

적인 니코틴성 교감신경흥분효과는 본 연구 결과 중 사용 

기기와 독립적으로, HTPs 사용에 따라 연소담배와 동등

하게 증가한 HRV CSNA 반영지표 SD2/SD1 ratio의 변화

에서도 확인된다. 장기간 흡연만이 아니라 담배 연기에 

급성 노출은 CSNA 증가와 CVT 저하로 정의되는 심장 

자율신경불균형을 촉발한다[4, 21, 22]. 저자들이 아는 한 

현재까지 HTPs 에어로졸에 급성 노출 시 HRV 변화를 평

가한 연구는 거의 없다. 그러나 담배 흡연자들에게서 고

조된 CSNA와 CVT 억제로 감소한 HRV는 심근경색

(myocardial infarction)에 기인한 사망률 증가의 강력한 독

립적 예측 인자이다[21]. HRV를 이용한 CSNA 평가의 타

당성에 있어 일부 논쟁이 있지만, CVT 관련 HRV 지표들

은 높은 신뢰성을 나타내며[19], HTPs 이전 도입된 전자담

배의 만성 및 급성 베이핑과 연관된 CAR 반응 또한 HRV
의 시간, 주파수 및 비선형 지수들을 통해 평가되었다[4, 
21, 22]. CSNA로 지배되는 CAR은 상대적으로 CVT 저하

를 동반하며, CVT의 급성 저하는 연소담배를 포함한 니

코틴 함유 제품 사용에서 뚜렷하게 나타난다[10, 12]. 현재 

연구 결과, 구조상 차이가 있는 서로 다른 기기의 사용과 

관계없이 HTPs 에어로졸에 대한 급성 노출이 연소담배와 

대등한 수준으로 HRV 시간(Ln rMSSD), 주파수(Ln HF) 
및 비선형 영역(Ln SD1)의 CVT 지표들을 감소시켰으며, 
CVT 저하는 모든 담배 제품 사용 후 30분 이상 지속되었

다. 종합적으로 본 연구 결과는 사용 기기와 독립적으로 

HTPs가 연소담배만큼 강력한 CAR 교란 요인이며, 연소

담배 대신 HTPS 사용이 심장 자율신경불균형을 완화할 

가능성이 낮다는 점을 지적한다.
본 연구에서 주목되는 또 하나의 결과는 일과성 HTPs 

사용 동안 삽입된 연초 스틱의 종류에 따라 상이한 심혈

관 효과가 나타났다는 사실이다. 니코틴 외 담뱃잎 유래 

부산물들은 전자담배 베이핑과 비교해 담배 흡연 시 혈역

학적 부담과 CSNA를 강화할 수 있지만[4], 담배 제품 사

용에 따른 급성 심혈관 반응은 대개 니코틴이 원인이며

[22], 사실상 고농도 니코틴을 함유한 전자담배는 연소담

배만큼 강력한 심혈관 반응을 촉발한다[6]. 더욱이 니코틴

은 급성 CAR 붕괴의 주요 원인이자, 담배 성분 내 HPHCs 
생성을 촉발하는 매개인자이다[16]. 대표적으로 전자담배

의 순환 매체이자, HTPs 연초 스틱에도 존재하는 프로필

렌 글리콜(propylene glycol)은 그 자체로 심혈관 반응을 

일으키지 않지만, 니코틴과 함께 열 열화(thermal degrada-
tion)될 경우 카보닐류(carbonyls)의 일종인 아크롤레인

(acrolein)을 생성한다[16]. 아크롤레인은 CSNA를 자극하

여 혈관을 수축시키고, 결국 급성적인 혈압 증가를 유발

한다[8]. 본 연구 하위분석에서 혈역학적 지표들의 급성 

변화는 서로 다른 두 가지 연초 스틱에서 통계적 차이가 

없었지만, SBP의 유의한 증가는 HEETS 스틱에서만 나타

났다(Fig. 3A). 게다가 본 연구의 결과는 삽입된 연초 스틱

의 종류에 따라 CVT의 급성 저하가 악화될 수 있음을 암

시한다. 이 같은 결과들은 연초 스틱 간 존재할 수 있는 니코

틴 함유량 차이로 추정될 수 있는데, 실제 HCI (Health 
Canada Intense) 기계식-흡연 프로토콜로 추출한 배기물을 

평가한 PMI 연구는 서로 다른 2가지 레귤러 형 연초 스틱

과 서로 다른 2가지 멘톨 형 연초 스틱에서 배출된 니코틴 

함량이 각각 서로 다르다는 사실을 보고했다[27]. 안타깝

게도 국내 HTPs 연초 스틱에 대한 니코틴 함량 표지가 

시행되고 있지 않으며, 심지어 전자담배의 예와 같이, 설
령 표지가 된 경우라도 연소담배와 달리 상대적으로 최근

에 도입된 신종 담배 제품류의 니코틴 함량은 상당 부분 

오차가 있을 수 있다[25]. 따라서 HTPs 사용에 따른 급성 

심혈관 효과에 관한 더 나은 이해를 제공하기 위해, 다양

한 연초 스틱 내 니코틴과 같은 유해한 화학물질류의 수

준을 정확히 판별하는 노력이 필요하다.
현재 연구는 몇몇 제한점을 내포한다. 건강한 20대 흡

연자로 연구대상을 제한했으며, 통계적 검정력을 확보했

지만 하위연구에서 상대적으로 작은 표본 크기는 연구 

결과의 일반화를 어렵게 할 수 있다. 나이와 함께 증가할 

수 있는 흡연 이력은 담배 흡연 시 급성 심혈관 반응을 

둔화할 수 있으며[21], 심근 괴사 및 세포사멸을 동반한 

비가역적 심장 손상[16]은 연소담배 대신 HTPs 사용에 따

른 잠재적 이점의 확인을 어렵게 할 수 있다. 이에 따라 

본 연구는 니코틴 함유 담배 제품에 대한 급성 심혈관 

반응이 온전하게 표현될 수 있는 20대 성인을 대상으로 

연구를 진행하였다. 또한, 인구통계학적 특성과 일일 흡

연량이 유사한 동질 집단 내 HTPs의 급성 심혈관 효과를 

검증함으로써, 잠재적 공변량(covariate)의 영향을 최소화

했다. 또 다른 제한점은 급성 심혈관 효과 규명에 목적을 

두었기 때문에, HTPs의 장기간 심혈관 문제를 확인할 수 

없다는 것이다. 수십 년에 걸친 조사에도 불구하고 만성

적인 담배 흡연과 심혈관 위험의 연관성은 비선형이지만
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[25], 일과성 흡연의 반복된 혈역학적 효과는 심장 사고를 

포함한 심혈관 사망의 명확한 위험요인이며[4], 담배 흡연

으로 초래되는 급성 또는 만성적 CAR교란은 조기 유병률 

및 사망률을 유발한다[20]. 현재 연구는 HTPs의 장기적 

부작용을 확인할 수 없는 현실적 한계를 고려해, HTPs의 

급성 심혈관 문제를 입증함으로써, 불완전한 위험 감소 

효과 주장에 비판적 이의를 제기할 수 있는 과학적 근거

를 도출하였다.
결론적으로 현재 연구는 20대 젊은 현재 흡연자들에게

서 HTPs 에어로졸에 급성 노출이 담배 흡연으로 유발되

는 급성적인 혈류역학적 부담 증가와 CAR 교란에 따른 

심혈관 위험을 경감할 수 없다는 사실을 규명했다. 또한, 
더 많은 제품의 시험이 요구되지만, 상업적으로 이용할 

수 있는 HTPs 기기들이 구조상 차이와 관계없이 연소담

배와 동등한 급성 심혈관 효과를 나타낸다는 결과들은 

심혈관 위험 감소에 있어서 HTPs 사용 시 기기 선별의 

실익이 없을 수 있음을 지적한다. 그러나, HTPs 사용 시 

삽입되는 연초 스틱에 따라 급성 CAR 교란이 심화될 수 

있다는 사실에서, 니코틴을 포함한 연초 스틱 내 유해성

분의 정확한 판별인식을 위해 담배 제조사들에게 표지 

의무를 부과할 필요가 있다. 연초 스틱 내 해로운 화학물

질류의 함량 표지는 급성 심혈관 효과의 해석과 더불어 

소비자들이 HTPs 사용에 따른 부작용을 인지하고 현명한 

제품 선택을 하는데 도움이 될 수 있다.
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초록：가열담배 사용과 연소담배 흡연의 급성 심혈관 효과 검증

김동규
1,2
․김맹규

1,2

(1경북대학교 사범대학 체육교육과 스포츠의학실, 2경북대학교 스포츠과학연구소)

본 연구는 연소담배와 비교해 서로 다른 가열담배(heated tobacco products, HTPs) 사용 시 혈역학적 지표

들의 급성 반응을 비교하고, 급성 HTPs 에어로졸 노출이 심장 자율신경조절(cardiac autonomic regulation, 
CAR)에 미치는 영향을 탐색하려는 목적으로 수행되었다. 또한, 서로 다른 연초 스틱 간 급성 심혈관 효과

의 비교 검증을 목표로 하위연구를 설계했다. 외관상 건강한 남성 흡연자 16명은 개방표지, 무작위 교차시

험으로, 최소 48시간 세척기간과 함께 비-흡연(non-smoking, NS), 담배 흡연 및 서로 다른 두 가지 HTPs 
사용 세션을 각각 수행했다. 하위연구는 NS와 함께 서로 다른 두 가지 연초 스틱 간 급성 심혈관 효과를 

비교하기 위해, 참여자 중 8명을 대상으로 실시되었다. 수축기와 확장기 혈압 및 CAR을 반영하는 심박변

이도(heart rate variability, HRV)가 각 세션 시작 전, 제품 사용 중 그리고 사용 후 30분까지 평가되었다. 
NS 동안 혈역학적 변화는 통계적 차가 없었으나, HTPs 에어로졸에 급성 노출은 담배 연기와 상응하는 

수축기와 확장기 혈압의 유의한 증가를 초래했으며, 이들 지표에서 HTPs 기기 간 통계적 차는 없었다. 
연소담배와 HTPs 사용 후 통계적으로 유의한 심장 교감신경활동(cardiac sympathetic nerve activity, CSNA)
의 급성 증가와 심장 미주신경 긴장도(cardiac vagal tone, CVT)의 급격한 저하가 나타났다. 사용 기기와 

독립적으로 HTPs 사용에 따른 CSNA와 CVT 반응은 연소담배와 통계적 차가 없었다. 서로 다른 두 가지 

연초 스틱은 NS와 비교해 혈역학적 지표들의 유의한 증가를 유도했으나, 연초 스틱 간 통계적 차는 없었

다. CVT는 두 가지 연초 스틱 사용에 따라 유의하게 감소했으며, 연초 스틱의 종류에 따라 CVT 저하에 

통계적 차가 있었다. 이상의 결과들은 HTPs 에어로졸 노출이 사용 기기와 독립적으로 연소담배와 동등한 

급성 심혈관 효과를 유도할 수 있으며, 연초 스틱의 종류에 따라 급성 CAR 저하가 강화될 수 있음을 시사

한다.


