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1 Toepassingsgebied  

Het MER-richtlijnenboek Mens-Gezondheid (beschikbaar op de website van LNE) schrijft voor dat per 
chemische stressor, die in de selectie van relevante stressoren werd weerhouden, de wijziging van de 
blootstellingsimpact bestudeerd moet worden. Om de blootstellingsimpact te bestuderen moet men beroep 
doen op een gezondheidskundige advieswaarde (GAW).  
Voor chemische stressoren die frequent voorkomen in milieueffectrapporten gaf Agentschap Zorg en 
Gezondheid (AZG) de opdracht aan VITO om de selectie (gefundeerde, transparante en onderbouwde keuze) 
van de GAW uit diverse bronnen uit te voeren aan de hand van het protocol ‘Protocol for the selection of 
health-based reference values (RV)’ opgemaakt door VITO in 2015 in opdracht van AZG.  
De MER-deskundige dient de GAW die werd geselecteerd te gebruiken in het MER tenzij zij/hij kan 
argumenteren waarom zij/hij een andere GAW wil hanteren én dienst MER en AZG hiermee akkoord gaan.  

2 Algemene informatie 

Stof identificatie (naam, CAS nr) Koolstofmonoxide (CO); CAS nr  630-08-0 
Datum van afleiding September 2017 
Auteur (en reviewer) Reinhilde Weltens (review: Mirja van Holderbeke) 
Blootstellingsduur – en route  Inhalatie, chronische blootstelling  
 

3 Getrapt niveau van selectie  

‘In-depth evaluation’ werd toegepast omwille van gebruik in een generieke context (te gebruiken in alle MER).  
 
Voor koolmonoxide is reeds een ‘In-depth evaluation’ beschreven voor binnenmilieu (2016) waarbij de richt- 
en interventiewaarden afgeleid zijn uit testresultaten van gecontroleerde testkamertesten waarin mensen 
blootgesteld werden. Deze afgeleide waarden zijn daarom eveneens geldig voor het buitenmilieu. Onderstaand 
document is dan ook grotendeels een weergave van dit document (BIMI, 2016).  

4 Classificatie van carcinogeniteit  

In Tabel 1 wordt een overzicht gegeven van de classificatie van carcinogeniteit voor koolmonoxide volgens 
IARC, US EPA, EU-GHS en NTP. 
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Tabel 1: Overzicht van de classificatie van carcinogeniteit voor koolmonoxide volgens IARC, US EPA, EU-GHS en NTP. 

Agentschap Datum Classificatie Bron/hyperlink 
IARC 2016 1    -                         CO komt niet voor in de IARC lijst http://monographs.iarc.fr/ENG/Classific

ation/latest_classif.php 
US EPA 2011 Carcinogene effecten niet vermeld, ook 

geen classificatie voor carcinogeniteit  
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-
iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-
air-quality 

EU-GHS CLP00 
(2008) 

CO heeft volgens de geharmoniseerde 
classificatie van de CLP Regulatie (No 
1272/2008)  geen indeling als 
carcinogene stof  

http://echa.europa.eu/information-on-
chemicals/cl-inventory-database 

NTP 14th RoC2 
(2016) 

CO komt niet voor op de 14de RoC lijst https://ntp.niehs.nih.gov/pubhealth/roc
/index-1.html 

 
Besluit: koolstofmonoxide wordt niet als carcinogeen beschouwd. Voor het afleiden van een 
gezondheidskundige advieswaarde moet enkel met niet-carcinogene effecten rekening worden gehouden. 

5 Opsomming van gezondheidskundige advieswaarden  

Opsomming van de gezondheidskundige advieswaarden (inclusief hyperlink) ingedeeld volgens primaire, 
secundaire en tertiaire bron:  

5.1 PRIMAIRE BRONNEN  

WHO / Guidelines for Indoor Air Quality (IAQG): ja 
http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0009/128169/e94535.pdf  
 
WHO/ Air Quality Guidelines for Europe: ja 
http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0005/74732/E71922.pdf 
 
US EPA IRIS: www.epa.gov/iris : ja  
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-air-quality  
 
ATSDR MRL : http://www.atsdr.cdc.gov/ToxProfiles/tp201.pdf: ja maar geen MRL  
 
Resultaat: koolstofmonoxide komt aan bod in WHO (2010) en WHO (2000) en in het Indoor Air Quality 
Programma van EPA. ATSDR heeft geen MRL waarden voor CO afgeleid.  
WHO (2010) en EPA IRIS zijn opgesteld voor het afleiden van normen voor het binnenmilieu maar deze 
documenten bevatten de meest recent beschikbare data die ook toepasbaar zijn voor het afleiden van GAW 
voor het buitenmilieu.  
 

5.2 SECUNDAIRE BRONNEN  

Cal EPA OEHHA (REL en unit risks):  ja (acuut) 
 http://www.oehha.ca.gov/risk/ChemicalDB/index.asp 
 
                                                           
1 Meest recente lijst van IARC geraadpleegd in oktober 2016 
2 Report on Carcinogens 

http://monographs.iarc.fr/ENG/Classification/latest_classif.php
http://monographs.iarc.fr/ENG/Classification/latest_classif.php
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-air-quality
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-air-quality
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-air-quality
http://echa.europa.eu/information-on-chemicals/cl-inventory-database
http://echa.europa.eu/information-on-chemicals/cl-inventory-database
http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0009/128169/e94535.pdf
http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0005/74732/E71922.pdf
https://www.epa.gov/indoor-air-quality-iaq/carbon-monoxides-impact-indoor-air-quality
http://www.atsdr.cdc.gov/ToxProfiles/tp201.pdf
http://www.oehha.ca.gov/risk/ChemicalDB/index.asp
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ANSES VTR: neen 
https://www.anses.fr/fr/content/valeurs-toxicologiques-de-référence-vtr  
 
Resultaat: Koolstofmonoxide komt niet voor in de lijst van chronische RELs van OEHHA. Enkel voor acute 
blootstelling heeft OEHHA een REL afgeleid (23 000 µg/m³; 1999). Koolstofmonoxide komt ook niet voor in de 
VTR lijst van ANSES. 

5.3 TERTIAIRE BRONNEN  

RIVM database: 
Uit de RIVM bronnen die vermeld worden in het protocol toetsingswaarden:  
http://www.rivm.nl/rvs/Normen: enkel voor werkvloer 
http://www.rivm.nl/bibliotheek/rapporten/711701025.pdf : neen (Baars et al.; 2001)  

6 In-depth evaluatie 

Dit tekstonderdeel beschrijft uitvoerig de diepteanalyse:  
1) de achtergrond en rationale hoe de verschillende GAW’s tot stand zijn gekomen  
2) de vergelijking van de GAW’s van verschillende instanties  
3) argumentatie tot selectie van de meest geschikte GAW voor gebruik in milieueffectrapporten.  

 
Het ‘Protocol for the selection of health-based reference values (RV)’ opgemaakt door VITO in 2015 in opdracht 
van Agentschap Zorg en Gezondheid is hiervoor de leidraad.  
 

6.1 NIET-CARCINOGENE EFFECTEN 

Tabel 2 geeft een overzicht van de chronische GAW voor koolmonoxide in de verschillende brondocumenten. 

Tabel 2: overzicht van niet-carcinogene toetsingswaarden voor chronische blootstelling aan Koolmonoxide (buitenlucht) 
uit primaire, secundaire en tertiaire bronnen 

Instantie Benaming Waarde 
WHO (2000) Air Quality guidelines 100 mg/m³ (15min) 

60 mg/m³ (30 min) 
30 mg/m³ (1 uur) 
10 mg/m³ (8 uur) 

WHO (2010) Indoor Air Quality Guidelines 100 mg/m³ (15 min) 
35 mg/m³ (1 uur) 
10 mg/m³ (8 uur) 
7 mg/m³ (24 uur) 

EPA (2011) NAAQS (ambient air) 9 ppm (= 10 mg/m³)3 (8 uur) 
35 ppm (= 40 mg/m³) (1 uur) 

   
 
Europese unie : De norm voor CO in de Europese Unie is 10 mg/m³. 

                                                           
3 Conversie van ppm naar mg/m³ (bij 25°C en 1 atm): conversiefactor = MW/24,45 = 28,01/24,45;  1 ppm = 1,456 mg/m³. 
Merk op dat de toegepaste conversie in verschillende bronnen licht kan afwijken omwille van afrondingen, en/of 
conversiegetallen bij andere temperatuur en/of druk. 
 

http://www.rivm.nl/bibliotheek/rapporten/711701025.pdf
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CO veroorzaakt hypoxie: 
• CO komt via de ademhaling in de longen en wordt heel snel opgenomen in het bloed waar het aan 

hemoglobine (Hb) bindt tot carboxyhemoglobine (COHb). CO is dus competitief met zuurstof, en 
bovendien is de binding met hemoglobine 245 maal sterker dan die met zuurstof, zodat het de 
bindingsplaatsen blijft bezetten.  

• CO maakt de zuurstofbinding met hemoglobine sterker, zodat zuurstof minder gemakkelijk aan de 
weefsels wordt afgestaan. 

• CO vormt carboxymyoglobine en vermindert de diffusie van zuurstof naar weefsels.  
 
WHO (2000)  
WHO heeft voor CO expliciet voor verschillende blootstellingsduur (15 minuten, 30 minuten, 1 uur en 8 uur) 
richtlijnen opgesteld, omdat de niveaus waarbij effecten optreden zo sterk afhankelijk zijn van de 
blootstellingsduur (toenemend effect bij langere blootstelling door het opstapelen van COHb in het bloed).  
Endogene productie van CO kan leiden tot COHb niveaus tot 2,5% in zwangere vrouwen, en zelfs tot 20% bij 
indoor sporten. Om de bevolking te beschermen, vooral de oudere populatie met latente coronaire ziekten en 
foetussen, wordt gestreefd naar een  COHb niveau in het bloed van maximaal 2,5%. Op basis van de Coburn-
Foster-Kane exponentiële vergelijking die de gekende fysiologische variabelen in acht neemt die de CO-opname 
bepalen, worden de blootstellingslimieten in lucht afgeleid voor gezonde personen met lichte of matige 
activiteit. De berekende richtwaarden zijn 100 mg/m³; 60 mg/m³; 30 mg/³ en 10 mg/m³ voor de 
respectievelijke blootstellingsduur van 15 min, 30 min, 1h en 8h. 
 
 
WHO (2010) heeft voor binnenlucht ook een richtwaarde voor 24 uur afgeleid, die in het kader van GAW 
interessant is. Een lange termijn GAW (uitgedrukt als 24 uur-gemiddelde) is nodig omdat gezondheidseffecten 
door cumulatie bij chronische blootstelling kunnen optreden beneden de drempel voor acute toxiciteit (8h 
wordt aanzien als een acute GAW).  
In de afleiding voor CO voor binnenlucht leidt WHO op dezelfde manier dan in WHO (2000) voor buitenlucht 
wordt gebruikt, richtlijnen af voor verschillende blootstellingsduur, (15 minuten, 1 uur, 8 uur) maar ook voor 24 
uur . Voor deze afleiding wordt een maximaal niveau van 2% gehanteerd i.p.v. 2,5% in WHO (2000).  
Vroege indicaties van schade door CO blootstelling zijn symptomen van ischaemische hartaandoening (o.a. ST-
segment veranderingen op elektrocardiogram). De GAW die WHO (2010) afleidt voor elke blootstellingsduur 
zijn allen gebaseerd op dezelfde NOAEL voor deze symptomen: 2 % COHb. Deze NOAEL werd afgeleid op basis 
van verschillende testkamerstudies waarin gezonde vrijwilligers en vrijwilligers met een hartaandoening 
blootgesteld werden aan een gecontroleerde CO-concentratie (Allred et al., 1989 a, b, 1991; Adams et al., 
1988; Anderson et al., 1973; Kleinman, 2009). Bij blootstelling aan concentraties net hoger dan NOAEL werden 
de vroegste effecten waargenomen (wijzigingen in het cardiogram: ST segment en ‘decreased time to angina4’). 
De NOAEL waarde werd opnieuw met het Coburn-Foster-Kane model (CFK-model; Coburn et al., 1965) 
omgerekend naar richtwaarden voor tijdsgemiddelde concentraties voor CO in de lucht. De richtwaarden 
geven de CO-concentraties waarbij - bij de gegeven blootstellingsduur (15 min, 1h, 8h en 24h) en bij lichte of 
matige inspanning - het COHb niveau in het bloed maximaal 2 % is. De berekende richtwaarden zijn 100 mg/m³; 
35 mg/m³; 10 mg/³ en 7 mg/m³ voor de respectievelijke blootstellingsduur van 15 min, 1h, 8h en 24h.  
Steeds meer epidemiologische studies tonen aan dat lange termijn blootstelling aan lage concentraties 
gezondheidseffecten veroorzaakt. De meest recente studies (tot 2009) met uitgebreide epidemiologische 
gegevens en hoge resolutie geven aan dat de concentratie lager moet zijn dan 10,5 mg/m³ om geen effecten te 
veroorzaken; eerder in de range 4,6–5,8 mg/m3. De voorgestelde 7 mg/m³ is daarom niet volledig 
beschermend. 
 
US EPA (2011) 
De National Ambient Air Quality Standards (NAAQS) voor CO is 9 ppm (= 10 mg/m³) voor een 8-uur tijdspanne 
en 35 ppm (= 40 mg/m³) voor een 1-uur tijdspanne. Deze waarden mogen niet meer dan één keer per jaar 
overschreden worden. 
 

                                                           
4 Angina = pijn in de borst 
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Deze richtwaarden zijn opgesteld in 1971 en herbevestigd in 1994 en 2011. Bij de herevaluatie in 2011 
bevestigt EPA dat de studies van Allred et al., 1989 a, b, 1991; Adams et al., 1988; Anderson et al., 1973; 
Kleinman, 2009 (die ook de basis vormen voor afleidingen door WHO) nog steeds de meest valabele studies zijn 
als sleutelstudies.  
De basisgegevens en de kwantitatieve afleiding zijn identiek aan deze beschreven in WHO (2010).  
 
ATSDR (2012)  
ATSDR heeft geen MRL voor CO afgeleid; volgens ATSDR is het waarschijnlijk dat een drempel voor CO 
gebaseerd op COHb gelijk is aan, of zeer dicht in de buurt ligt van, endogene niveaus van COHb in het bloed; en 
dus is het niet mogelijk om een MRL voor exogene COHb af te leiden. 
 
Health Canada (2010) 
Health Canada heeft als richtwaarden (a) voor korte termijn blootstelling (1h) aan CO 25 ppm CO (=28.6 
mg/m³) en (b) voor lange termijn blootstelling (24h) 10 ppm CO.  
De lange termijn richtwaarde is gebaseerd op dezelfde sleutelstudies van Allred et al. (1989a; 1989b; 1991) 
maar de overeenkomstige concentraties in lucht werden met behulp van het toxicokinetisch model van 
Gosselin et al. (2006) berekend. Dit model is volgens Health Canada beter dan het CFK-model, omdat het 
uitgebreid is met een opslagcompartiment dat rekening houdt met CO gebonden aan heemproteïnen in 
extravasculaire ruimten en alveoli-compartimenten, waardoor de dynamiek van de CO uitwisseling tussen 
bloed en alveoli beter wordt in rekening gebracht.  
 
RIVM  
RIVM neemt de Europese richtlijn voor CO in lucht over: 10 mg/m³. 
 
Discussie  
De GAW voor CO die zijn opgesteld door de verschillende agentschappen liggen dicht bijeen (zie Tabel 2).  
 
De sleutelstudies en NOAEL voor de afleiding van de 24-h richtwaarde van WHO 2010 wordt voor buitenlucht 
overgenomen. De studies zijn gecontroleerde testkamerstudies op mensen en zijn daarom een goede basis, 
ook voor buitenlucht. De conversie van NOAEL -die uitgedrukt is als 2% COHb in bloed-  naar een concentratie 
in lucht gebeurt in WHO (2010) met het CFK model. Health Canada (2007) beweert een beter model te 
gebruiken en rapporteert een vergelijking tussen resultaten bekomen aan de hand van beide modellen (zie 
Tabel 3). De gevonden waarden zijn conservatiever voor de korte blootstelling met het Gosselin model, maar 
vrij vergelijkbaar voor de 24 uur blootstelling.  
 

Tabel 3: vergelijking tussen de luchtconcentraties CO resulterend in een COHb niveau van 2 % aan de hand van  modellen 
van Gosselin et al. (2006) en Coburn et al. (1965) (bron: Health Canada, 2007). 
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In beide documenten ontbreken de nodige details om te oordelen welk model het meest geschikt is.  
De meest conservatieve GAW (24h) van 7 mg/m³ wordt voorgesteld (basis: WHO (2010)). De keuze voor de 
meest conservatieve waarde is nodig omdat er toenemende bewijzen zijn dat zelfs 7 mg/m³ niet volledig 
beschermt (WHO, 2010). Deze waarde is een daggemiddelde GAW: de waarde mag op geen enkele dag in een 
jaar overschreden worden.  (Bij een jaargemiddelde waarde zijn overschrijdingen op dagbasis mogelijk op 
voorwaarde het gemiddelde op jaarbasis onder de GAW blijft).  
 
Besluit: 
Voorgestelde GAW: 7 mg/m³ (daggemiddeld). basis: WHO 2010 – NOAEL op basis van testkamerexperimenten 
– vroege cardiovasculaire effecten).  Deze waarde is een daggemiddelde waarde en mag dus op geen enkele 
dag in het jaar overschreden worden. 

6.2 CARCINOGENE EFFECTEN 

Koolmonoxide is niet als carcinogeen ingedeeld. 

7 Conclusie: voorstel GAW voor gebruik in milieueffectrapporten 

Het voorstel GAW is gebaseerd op niet-carcinogene effecten (vroege cardiovasculaire effecten). 
 
Besluit: voorstel GAW-MER koolstofmonoxide = 7 mg/m³ daggemiddelde waarde (mag op geen enkele dag in 
het jaar overschreden worden). (basis: WHO 2010)  

• POD is de NOAEL op basis van testkamerexperimenten met mensen  
• Effect: vroege cardiovasculaire effecten  
• Waarde gelijk aan die voor binnenlucht (BIMI, 2016).  
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