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Restrictiedossier N-methylpyrrolidon (NMP) 
Gebruik van NMP 
● Formulering andere chemicaliën 
● Als aprotisch oplosmiddel 

– Zeer geschikt voor polymeren 
– Stabiel, ook bij hoge temperaturen 
– Productie van ‘Kevlar’, drinkwaterfilters, elektrische kabels, 

verven, inkt 
 

● 10.000 tot 100.000 ton/jaar in EU 
● Werker en consument 
● Vaak niet in eindproduct (behalve verven, inkten) 
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Restrictiedossier N-methylpyrrolidon (NMP) 
Substance of very high concern (SVHC) 
● Reproductie toxisch 1B: H360D; kan het ongeboren kind schaden 
● NMP op kandidatenlijst voor Autorisatie 
 
Overige classificatie: 
● H315, H319, H335; irriterend voor de huid, ogen en luchtwegen 

 
 
Gebruik en toxiciteit aanleiding voor het restrictiedossier! 

 
Op basis van blootstelling- en risicobeoordeling, beoordeling van de 

voorgestelde maatregelen, en de uitvoerbaarheid is het 
restrictievoorstel als volgt: 
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Restrictiedossier N-methylpyrrolidon (NMP) 
● NMP is reproductie toxisch met een drempelwaarde-effect 
● Risicobeoordeling resulteert in een DNEL voor inhalatie- en 

huidblootstelling 
● Huidblootstelling is lastig te meten  vermijd huidcontact 

 
Hoe zit het dan met de indicative Occupational Exposure Limit (iOEL) 
van de SCOEL uit 2007??? 
● REACH guidance geeft aan dat OELs gebruikt mogen worden onder 

bepaalde voorwaarden 
● Niet bindend: OELs in EU varieerde tussen 20 en 200 mg/m3 
● Mening dossierindiener: Onduidelijk waarvoor de SCOEL corrigeert 

met assessment factor 5 
● Mening dossierindiener: iOEL wordt niet beschermend genoeg 

geacht (DNEL van 5 mg/m3 vs. iOEL van 40 mg/m3) 
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Dear RAC, 
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Uitgangspunten voor afleiding van de grenswaarde 
● Alle toxicologische informatie is meegenomen voor alle eindpunten 
● Kritische effecten bleken: 

– ontwikkelingstoxische effecten in de rat, afname in foetaal 
gewicht of pup gewicht (met of zonder maternale toxiciteit) 

– (Chemosensorische) Irritatie-effecten in een vrijwilligersstudie, 
met name tijdens korte hoge blootstelling 
 

● REACH registratiedossier bevatte meer toxicologische studies, 
echter die bleken niet relevant voor afleiding van de grenswaarde 
(DNEL of iOEL) 
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Uitgangspunten voor afleiding van de grenswaarde 
Chemosensorische irritatie / respiratoire irritatie 
 
Vrijwilligersstudie met 16 gezonde mannen 
● Werkpleksimulatie gedurende 8 uur tot 80 mg/m3 of 15-min tot  

160 mg/m3 
● Geurdetectie 
● Lichte hinder (‘annoyance’) bij 80 mg/m3 tot moderate gedurende 

de piek bij 160 mg/m3 
● NOAEC = 80 mg/m3  
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SCOEL recommendation 2007 
● Kritisch effect: 

ontwikkelings-
toxiciteit 

● NOAEC: 206 mg/m3 

● AF: 5 
● OEL is ook 

voldoende 
beschermend voor 
irritatie!! 

● iOEL = 40 mg/m3 
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SCOEL recommendation 2007 
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RAC opinie 2014 
● Kritisch effect: 

ontwikkelings-
toxiciteit 

● Consistent beeld 
over de studies 

● NOAEC: 247 
mg/m3 

● Corrected NOAEC: 
124 mg/m3 

● AF: 12,5 (kinetiek 
en interindividuele 
verschillen) 

● DNEL: 10 mg/m3 
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RAC opinie 2014 
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Dear Commission,  
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RAC-SCOEL joint opinion (conclusies; 2016) 
1. Onderliggende database is hetzelfde 
2. Overeenstemming dat zowel chemosensorische irritatie als 

ontwikkelingstoxiciteit kan worden gebruikt als uitgangspunt 
3. Er is geen overeenstemming wat als uitgangspunt moet worden 

gebruikt 
a. SCOEL legt in de herziene aanbeveling (2016) vooral de nadruk 

op de chemosensorische irritatie en zwakt de 
ontwikkelingstoxiciteit af qua importantie (Pregnant Directive), 
handhaaft eerdere aanbeveling 

b. RAC blijft bij haar standpunt dat ontwikkelingstoxiciteit gebruikt 
moet worden als uitgangspunt en geeft aan dat de humane 
gegevens geen nadelige effecten laten zien. De overige studies 
geven geen aanleiding dat irritatie een kritisch effect zou zijn. 
Wel geeft RAC een alternatieve berekening: 
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DNEL 
14,4 
mg/m3 



RAC-SCOEL joint opinion (conclusies; 2016) 
4. Er is overeenstemming dat het geen nut heeft om onderliggende 

methodologieën omtrent het ‘omgaan met onzekerheden’ verder 
uit te diepen en te vergelijken 

5. Gesignaleerde verschillen moeten bekeken worden op een hoger 
abstractieniveau onder art. 95 waar de mandaten van RAC en 
SCOEL met betrekking tot de DNEL/OEL methodologieën worden 
beschreven 
 

Oftewel…, dear Commission, 

N-methylpyrrolidon; DNEL vs. OEL | 8 maart 2018 20 



N-methylpyrrolidon; DNEL vs. OEL | 8 maart 2018 21 



Soms moet je er gewoon een punt achter zetten 
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