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Mevrouw de minister,

Op 15 april 1997 vroeg u de Gezondheidsraad te rapporteren over derol die veldonder-
zoek of onderzoek aan model ecosystemen in laboratorium of openlucht kan spelen bij de
beoordeling van de milieurisico's van bestrijdingsmiddel en ten behoeve van hun toelating.
Een daartoe door mij ingestelde commissie heeft zich over dit vraagstuk gebogen. Het re-
sultaat van haar beraadd agingen bied ik u - nadat ik de Beraadsgroep Ecotoxicologie
heb gehoord - hierbij aan. Overeenkomstig uw adviesaanvraag heb ik dit advies vandaag
ook aangeboden aan de Minister van VROM, de Minister van V&W, de Staatssecretaris
van LNV en de Staatssecretaris van SZW.

De commissie vindt dat veldonderzoek kan bijdragen aan een goede toel atingsprocedure
voor bestrijdingsmiddelen. Ze plaatst echter ook enkele kritische kanttekeningen. Proeven
in het veld of met modelecosystemen, door of in opdracht van de fabrikant uitgevoerd,
kunnen dienen om aannemelijk te maken dat naddlige effecten die op grond van modelbe-
rekeningen en toxiciteitstests in het laboratorium niet uit te duiten zijn, zich in de prak-
tijk niet zullen voordoen. Een dergdijke doelstelling stelt echter bijzonder hoge eisen aan
de opzet van die proeven.

Hoogachtend,
w.g.
prof. dr JJ Sixma
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Samenvatting, conclusies en
aanbevelingen

De Minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport heeft, mede namens andere be-
winddieden, de Gezondheidsraad verzocht om te rapporteren over de rol die uitkomsten
van veldonderzoek kunnen spelen in de ecotoxicol ogische risico-evaluatie voor de toela
ting van bestrijdingsmiddelen. In het voorliggende advies voldoet een commissie van de
Raad aan dit verzoek. Zij vat het begrip ‘veldonderzoek’ ruim op: ze verstaat daaronder
elk onderzoek dat uitstijgt boven het niveau van de gestandaardiseerde enkel soortstoxici-
teitstest in het laboratorium. Te denken valt aan multispeciestoxiciteitstests in het labora-
torium, onderzoek aan model ecosystemen in laboratorium, kas of openlucht en proeven
in doten, in bermen, op akkers, etc. Ook proeven gericht op het bestuderen van het ge-
drag van een bestrijdingsmiddel in intacte bodemprofielen rekent de commissie ertoe.
Dergelijke onderzoekingen hebben gemeen dat gestreefd wordt naar een betere benade-
ring van de veldsituatie. Het advies heeft alleen betrekking op landbouwbestrijdingsmid-
delen (gewasbeschermingsmiddelen). Deze dienen ter bescherming van landbouwgewas-
sen tegen ziekten en plagen of voor het onkruidvrij houden van onbeteelde terreinen.

Wetgeving en toelatingsprocedure

De todating (registratie) van bestrijdingsmiddelen in Nederland is geregeld in de Bestrij-
dingsmiddelenwet. Daarin is vastgelegd dat aleen middelen op de markt gebracht mogen
worden die, bij gebruik volgens voorschrift, voldoende werkzaam zijn en geen onaan-
vaardbare schade toebrengen aan het gewas, de mens, planten en dieren (behalve de
doelwitorganismen) en de kwaliteit van water en bodem. Voor gewasbeschermingsmid-
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delen zijn de milieueisen nader uitgewerkt in het Beduit milieutoe atingsei sen bestrij-
dingsmiddelen. De Nederlandse regelgeving is verregaand aangepast aan de richtlijnen
van de Europese Unie op dat gebied, te weten de Gewasbeschermingsrichtlijn en de zo-
genaamde Uniforme Beginselen.

Het College voor de Toelating van Bestrijdingsmiddelen (CTB) beoordeelt namens
de overheid in ons land de toel aatbaarheid van bestrijdingsmiddelen. Dat gebeurt aan de
hand van een dossier dat de aanvrager van een todating, doorgaans de fabrikant of im-
porteur, bij zijn aanvraag moet overleggen. Daarin staan gegevens vermeld over het ge-
bruik van de stof, de fysische en chemische eigenschappen en de toxiciteit voor bepaalde
standaard-testorganismen. Bij het beantwoorden van de vraag of een middel aan de mi-
lieueisen voldoet, volgt het CTB een getrapte procedure. De eerste stap behelst een gro-
ve, relatief strenge, beoordeling op basis van model berekeningen ten aanzien van het ge-
drag van de stof in het milieu en de geleverde toxiciteitsgegevens. Een stof die blijkens
die beoordeling aan de milieueisen voldoet, wordt, althans op het punt van milieuveilig-
heid, toelaatbaar geacht. In het andere geval krijgt de aanvrager de gel egenheid aanvul-
lende onderzoeksgegevens te leveren. Op grond daarvan vindt een hernieuwde beoorde-
ling van de milieurisico’ s plaats (tweede stap). Als blijkens die gegevens aannemelijk is
dat onder veldomstandigheden geen normoverschrijdingen zullen plaatsvinden of geen
onaanvaardbare effecten zullen optreden, wordt de stof asnog toegelaten. In twijfelge-
vallen bestaat de mogelijkheid van een beperkte toelating die is gekoppeld aan de voor-
waarde van onderzoek onder praktijkomstandigheden. Op basis van de dan te verkrijgen
gegevens vindt een definitieve beocordeling plaats (derde stap). Elk toegelaten gewasbe-
schermingsmiddel moet regelmatig herbeoordeeld worden. Doorgaans gebeurt dat iedere
vijf jaar.

Veldonderzoek voorafgaand aan de toelating

Veldonderzoek vormt één van de mogelijkheden waarop een aanvrager de aanvullende
gegevens voor de tweede stap van de risico-evaluatie kan verkrijgen. Omdat het wordt
verricht voor de toelating, kan het worden aangeduid als preregistratieonderzoek. In in-
ternationaal verband zijn richtlijnen opgesteld voor de opzet en uitvoering van diverse
soorten veldonderzoek.

De commissie meent dat dit type onderzoek waardevolle aanvullende gegevens kan
opleveren over het gedrag van gewasbeschermingsmiddelen in het veld, de blootstelling
van niet-doelwitorganismen en de daaruit voortvloeiende effecten op populatie-, levens-
gemeenschap- en ecosysteemniveau. De ervaringen tot nu toe hebben echter geleerd dat
vaak onduiddlijk is hoe die gegevens kunnen of moeten worden benut ten behoeve van de
toelatingsbedissing. De commissie gaat in op de oorzaken en doet aanbevelingen om
hierin verbetering te brengen. Ze is van oorded dat het nemen van een bedlissing over de
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toelaatbaarheid van een gewasbeschermingsmiddel niet mogelijk is zolang niet duidelijk
is gespecificeerd wat men verstaat onder een ‘ onaanvaardbaar effect’. Het scheppen van
die duiddlijkheid heeft zowe een beleidsmatige al's een wetenschappelijke kant. De eerste
heeft betrekking op de beschermdoelen van de overheid. Naar de mening van de commis-
sezijn diein het Beduit milieutoe atingsei sen bestrijdingsmiddelen en in de Uniforme
Beginselen onvoldoende scherp geformuleerd. Zo is bijvoorbeeld onduidelijk of de over-
heid organismen wil beschermen op soortsniveau of op een hoger taxonomisch niveau, of
dat ze vooral functies (bestuiving, bodemvermenging, predatie, etc.) in stand wil houden.
De wetenschappelijke kant betreft de ecol ogische betekenis van effecten. Over de res-
pons van populaties en levensgemeenschappen van organismen in ondiepe zoete wateren
op blootstelling aan gewasbeschermingsmiddelen is relatief veel bekend. VVoor andere po-
pulaties en levensgemeenschappen is dat veel minder het geva. Daardoor is onduidelijk
wat geinduceerde veranderingen betekenen voor het bereiken van de beschermdoelen.
Voor deze populaties en levensgemeenschappen kan de grens tussen acceptabele en on-
acceptabel e effecten nu aleen maar met een ruime veiligheidsmarge gespecificeerd wor-
den. Hierin ligt een belangrijke oorzaak van de problemen bij de interpretatie van de re-
sultaten van veldproeven ten behoeve van toelatingsbedlissingen. Het is noodzakdijk dat
criteria en randvoorwaarden ontwikkeld worden voor het vaststellen van wat (on)aan-
vaardbare ecol ogische effecten zijn.

Herstelbaarheid kan, zo meent de commissie, een rol spelen bij de bedluitvorming
over de toelaatbaarheid van gewasbeschermingsmiddelen. Men dient echter aan te geven
wat er precies herstelt en zich af te vragen of de oorspronkelijke veranderingen op hun
beurt niet geleid hebben tot andere blijvende ontwikkelingen. Als dat laatste het geval is,
moet men zich afvragen wat de ecologische betekenis van die ontwikkelingen is en of ze
strijdig zijn met de beschermdoeen.

De commissie bevedt aan om veldproeven die gericht zijn op het onderzoeken van
mogelijke effecten van gewashbeschermingsmiddelen op organismen op te zetten volgens
een multi-concentration-design. In zo'n opzet worden systemen die behandeld zijn met
verschillende doseringen van het middel vergeleken met onbehandelde controlesystemen.
Zij acht een gedegen statistische inbreng essentied bij de opzet van een dergelijke proef
én bij de analyse van de verkregen meetuitkomsten. De commissie wijst erop dat het
doen van veldproeven met het cogmerk om de afwezigheid aan te tonen van eerder (na-
melijk in de eerste stap) veronderstelde effecten, hoge eisen stelt aan de kwaliteit van het
onderzoek, vooral met betrekking tot het onderscheidingsvermogen van de proef. Dit
moet groot genoeg zijn om ecologisch relevant geachte veranderingen met voldoende ze-
kerheid te kunnen detecteren. Dan pas betekent de afwezigheid van een Statistisch signifi-
cant effect dat zich, met grote waarschijnlijkheid, geen ecologisch relevant effect heeft
voorgedaan. De commissie bevedlt aan om bij NOEC-waarden de grenzen van het
(95%-)betrouwbaarheidsinterval voor het werkdlijke effect te vermelden.
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Een veldproef is aleen bruikbaar voor de beoordeling van de toel aatbaarheid van
een gewasbeschermingsmiddel as uit de resultaten afgeleid kan worden of er zich onder
het brede scala van praktijkomstandigheden geen onaanvaardbaar geachte effecten zullen
voordoen. Het doen van meerdere proeven onder uiteenlopende omstandigheden biedt
hiervoor de beste garantie, maar lijkt uit kostenoverwegingen meestal niet haalbaar. In
dat geval acht de commissie onderzoek onder ongunstige, dat wil zeggen effectbevorde-
rende omstandigheden (realistic worst case-benadering) een goed alternatief.

Veldonderzoek na de toelating

Als er ook na de tweede stap van de risicobeoordeling nog onzekerheid heerst over de
veiligheid van een gewasbeschermingsmiddel, kan het zinvol zijn om een stof een beperk-
te toelating te verlenen onder de voorwaarde dat nader veldonderzoek wordt verricht naar
de milieueffecten onder praktijkomstandigheden. De resultaten kunnen gebruikt worden
voor een derde stap in de risicobeoordeling. Omdat dan doorgaans een scherp geformu-
leerde, door ale voorgaande onderzoek gedicteerde vraagstelling beschikbaar is en om-
dat dit onderzoek na (een beperkte) toelating plaatsvindt, spreekt de commissie van ge-
richt postregistratie-veldonderzoek. Het heeft het karakter van monitoring en moet als
aanvullend op het eerdere experimentele onderzoek worden gezien. De resultaten ervan
zullen vaak een grotere spreiding vertonen dan die van preregistratieonderzoek, maar
daar staat tegenover dat ze een beter beeld kunnen geven van de ruimtelijke en temporele
variabiliteit in het gedrag van de stof en het optreden van effecten, voora als gebruik
wordt gemaakt van geostati stische technieken. Onduiddlijk is echter hoe deze informatie
betrokken moet worden bij de toelatingshedissing, omdat een ruimtelijke en temporele
dimensie in de beschermdoelen van de overheid nog ontbreekt.

De commissie beveelt aan om, ter vaidatie van de toelatingsprocedure, ook bij toe-
gelaten middelen de vinger aan de pols te houden door onderzoek te verrichten naar de
aanwezigheid van gewasbeschermingsmiddelen in milieucompartimenten (monitoring).
Deze monitoring is geen onderded van de eigenlijke toelatingsprocedure en is niet gericht
is op concrete verdenkingen. Daarom spreekt de commissie van algemeen postregistra-
tie-veldonderzoek. Selectie van te monitoren stoffen kan plaatsvinden op basis van de
omvang van het gebruik, de toxiciteit, de mobiliteit en de afbreekbaarheid. Bij voorkeur
bevinden zich onder de gesel ecteerde stoffen representanten uit alle belangrijke stofgroe-
pen. Aanwijzingen voor mogelijke effecten op organismen kunnen verkregen worden
door gevonden concentraties in het milieu te vergelijken met (eco)toxicologisch onder-
bouwde normen. Bovendien zijn de gegevens bruikbaar voor een vergelijking met trends
in door de overheid en particuliere instanties verzamelde gegevens over populaties van
planten en dieren. Dit kan aanwijzingen opleveren voor een mogelijke betrokkenheid van
gewasbeschermingsmiddelen bij een achteruitgang in populatiedichtheden. Langetermijn-
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veranderingen zijn dechts op deze wijze op te sporen. Aanvullend experimentedl onder-
zoek moet uitwijzen of er causale verbanden bestaan.

Onvermoede schadelijke effecten van gewasbeschermingsmiddelen kunnen ook aan
het licht komen door een plotseling optredende, min of meer massale sterfte bij opvallen-
de diersoorten, zoals vogels, vissen of honingbijen. De commissie bepleit het instellen
van een centraal onderzoeksbureau dat deze ‘incidenten’ onderzoekt en registreert en dat
jaarlijks verdag uitbrengt. Belangrijk is, dat niet aleen de betrokkenheid van gewasbe-
schermingsmiddel en onderzocht wordt, maar tevens of deze stoffen volgens de voor-
schriften gebruikt zijn.

De resultaten van algemeen postregistratie-vel donderzoek en incidentenonderzoek
zijn bruikbaar bij de reguliere herevaluatie van stoffen of kunnen, bij ernstige verdenkin-
gen, tot onmiddellijk ingrijpen in de toelating leiden. Daarmee vormt dit veldonderzoek
een vangnet voor onterecht toegelaten stoffen. Niettemin ziet de commissie hierin geen
reden om minder strenge eisen te stellen aan de door de aanvrager van een toelating te le-
veren gegevens.

De commissie beveelt aan om de resultaten van veldonderzoek, dat ten behoeve van
de tweede stap (preregistratiefase) of derde stap (postregistratiefase) van de risicobeoor-
deling wordt uitgevoerd, dtijd in samenhang met alle eerder beschikbare gegevens te be-
oordelen. Hoewel algemene regels te stellen zijn aan de opzet en uitvoering van veldproe-
ven, alsmede aan de interpretatie van de resultaten, zal het oordeel van deskundigen al-
tijd een rol blijven spelen.

De resultaten van veldonderzoek kunnen niet alleen van nut zijn bij de beoordeling van
afzonderlijke stoffen. Ze kunnen ook gebruikt worden om de risicobeoordelingsprocedu-
re, vooral de eerste stap, te verbeteren. Speciaal hiervoor geéntameerd onderzoek acht de
commissie van grote waarde. L otgevallenmodellen voor de schatting van (blootstel-
lings)concentraties in milieucompartimenten kunnen ermee gevalideerd, gecalibreerd en
waar nodig verbeterd worden. Ook kunnen de gebruikte toxiciteitstests met standaard-
testorganismen in het laboratorium en de gebezigde veiligheidsfactoren op hun geschikt-
heid voor de inschatting van derisico’s in het veld beoordeeld worden. Een betrouwbare
eerste stap kan vaak tijdrovend en kostbaar vervolgonderzoek voor individuele stoffen
overbodig maken.
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Executive summary

Health Council of the Netherlands: Committee on pesticides and field
research. Field research for the authorisation of pesticides. The Hague:
Health Council of the Netherlands, 2000; publication no. 2000/07

The Minister of Public Health, Welfare and Sport, also on behalf of other members of
the goverment, has requested the Health Council to review the role that results from field
research can play in ecotoxicological risk assessment for the authorisation of pesticides.
In this advisory report a committee of the Health Council complies with this request. It
interprets the term ‘field research’ in its broadest sense: the Committee understands field
research to mean al of the research that exceeds the level of the standard ‘ single-species
toxicity test in the laboratory. This might include ‘ multi-species’ toxicity testsin the
laboratory, research on model ecosystems in the laboratory, glasshouse or in the open air
and tests in ditches, field margins, agricultural fields etc. Within this category the
Committee also includes tests aimed at studying the behaviour of a pesticide in intact

soil profiles. What is common to investigations of this kind is the fact that they set out to
achieve a closer approximation of the field situation. The Committee confines itself to
the agricultural pesticides (plant protection products). These are used to protect
agricultural crops or to keep uncultivated land free of weeds.

Legislation and authorisation procedure

The authorisation (registration) of pesticides in the Netherlandsis regulated in the
Pesticides Act. This stipulates that compounds may only be brought onto the market if,
when used as directed, they are sufficiently effective and do not cause any unacceptable
damage to the crop, to humans, to plants and animals (except target organisms), or to
water and soil quaity. A more detailed elaboration of the environmental requirements for
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plant protection products can be found in the Pesticides Environmental Authorisation
Requirements Decree. Dutch legidation has to a great extent been brought into line with
the European Union directivesin this area - the Authorisations Directive and the
so-called *Uniform Principles'.

The Board for the Authorisation of Pesticides (CTB) evaluates the acceptability of
pesticides in the Netherlands on behaf of the government. This evaluation is performed
with reference to a dossier which the applicant (usually the manufacturer or importer)
must submit with its application for authorisation. This dossier contains data about the
use of the substance, its physical and chemical properties and itstoxicity for certain
standard test organisms. In answering the question of whether a given compound
satisfies the environmental requirements, the CTB follows a ‘tiered approach’. The first
tier comprises a broad, relatively stringent evaluation — based on moddl calculations —
of the behaviour of the substance in the environment and of the submitted toxicity data.
A substance which, according to that evaluation, satisfies the environmental
requirements is considered to be acceptable - at least as far as environmental safety is
concerned. Otherwise, the applicant is given the opportunity to submit additional
research data. Based on this data, a renewed evaluation of environmental risks takes
place (the second tier). If it appears likely from this data that the requirements are not
exceeded under field conditions or that no unacceptable effects will occur, the substance
is gtill authorised. In case of doubt, it is possible to issue a restricted authorisation,
which is contingent upon research conducted under field conditions. Based on the
resultant data, a definitive assessment is then carried out (the third tier). Every plant
protection product that receives authorisation must be regularly reviewed. This usually
takes place every five years.

Field research prior to authorisation

Field research is one of the ways in which an applicant can obtain the additional data for
the second tier of the risk assessment. Because thisis carried out prior to authorisation,
the Committee speaks of pre-registration research. In an international context, guidelines
have been established for the design and execution of various sorts of field research.
The Committee believes that this type of research can provide valuable additional
data about the behaviour of plant protection productsin the field, the exposure of
non-target organisms and the resultant effects at population, community and ecosystem
level. Experience gathered to date has shown, however, that it is frequently unclear how
that data might be (or would need to be) used in reaching a decision about authorisation.
The Committee discusses the causes and makes recommendations for improvements. It
is of the opinion that it is not possible to reach a decision about the authorisation of a
plant protection product until it has been clearly specified what is understood by an
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‘unacceptable effect’. Clarification of this point has both a policy-related and a scientific
aspect. The former aspect concerns the government’ s protection goals. In the
Committee’ s opinion, these have not been sufficiently clearly formulated in the
Pesticides Environmenta Authorisation Requirements Decree and in the Uniform
Principles. For example, it is unclear whether the government wishes to protect
organisms at a species level or at a higher taxonomic level, or whether it primarily
wishes to preserve functions (pollination, soil mixing, predation, etc.). The scientific
aspect relates to the ecological significance of effects. The response of populations and
communities of organismsin shallow, fresh water to exposure to plant protection
products is relatively well known. This applies to a much lesser extent in relation to
other populations and communities. It is therefore unclear what induced changes mean
for the fulfilment of the protection goals. For these populations and communities, it is,
for the time being, till only possible to draw the line between acceptable and
unacceptabl e effects with an ample safety margin. This, according to the Committeg, is
one of the main reasons for the problems that are encountered in interpreting the results
of field trials for the purposes of decisions about authorisation. The Committee believes
that criteria and preconditions need to be developed in order to identify what the
acceptable (or unacceptable) ecological effects are.

Recoverahility could, according to the Committee, play arolein decision-making
about the authorisation of plant protection products. However, we need to specify
precisely what it isthat is recovering and ask ourselves whether the original changes
have nat, in turn, led to other, lasting developments. In the latter case, we need to ask
ourselves what the ecologica significance of such developmentsis and whether they are
incompatible with the protection goals.

The Committee recommends setting up field trials with a view to investigating
possible effects of plant protection products on organisms according to a
multi-concentration design, whereby systems that have been treated with different
dosages of a compound are compared with untreated control systems. It regards a solid
statistical input as an essential element in setting up such atrial and analysing the
measurement results that are obtained. The Committee points out that designing field
trials for the purpose of demonstrating the absence of previoudly (i.e. in the first tier)
presumed effects, places great demands on the quality of the trial, especially with regard
to its statistical power. This must be sufficient to allow for the detection of changes that
might be regarded as ecologically relevant. Only then does the absence of a satistically
significant effect mean that there has, in al probability, been no ecologically relevant
effect. When presenting NOEC values, the Committee recommends recording the limits
of the (95%) confidence interva for the true effect.

A field trial can only be used in assessing the acceptability of aplant protection
product if it is possible to deduce from the results whether, under the broad range of
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field conditions, no effects will emerge that might be regarded as unacceptable. This can
best be guaranteed by conducting several tests under different conditions, but this
appears not to be feasible in most cases for reasons of cost. In that case, the Committee
considers aredlistic worst case approach to be a good aternative.

Field research following authorisation

If, after the second tier in the risk assessment, there is still any uncertainty about the
safety of the plant protection product, it may be sensible to grant a substance a restricted
authorisation on the condition that further field research is conducted into the
environmenta effects under field conditions. The results can be used for athird tier in
the risk assessment procedure. Because investigators will then usualy have a clearly
defined research question, which has been dictated by all previous research results, and
because this research takes place after (restricted) authorisation, the Committee speaks
of targeted post-registration field research. This tends to be of a descriptive nature
(monitoring) and must be regarded as being supplementary to earlier experimenta
research. The results will frequently exhibit a greater dispersion than pre-registration
research, but they may, on the other hand, be able to give a better picture of the spatial
and temporal variability in the behaviour of the substance and the occurrence of effects,
especidly if geostatistical techniques are employed. It is unclear, however, what role this
information should play in decision-making for authorisation purposes. Thisis because
thereis still no spatia or tempora dimension in the government’s protection goals.

In order to validate the authorisation procedure, the Committee recommends that a
finger should also be kept on the pulse in relation to authorised compounds by
conducting research into the presence of plant protection products in environmental
compartments (monitoring). This monitoring does not form part of the actual
authorisation procedure and is not based on concrete suspicions. The Committee
therefore speaks of general post-registration field research. The selection of the
substances that are to be monitored can be based on the scale of use, toxicity, mobility
or degradability. The substances that are selected will preferably include representatives
from al of the important groups of substances. Indications of possible effects on
organisms can be obtained by comparing concentrations that have been observed in the
environment with (eco)toxicologically supported standards. In addition, it is possible to
compare trends in the data collected by public and private bodies about populations of
plants and animals with those relating to the use and the occurrence of plant protection
products. This provides an indication of the potential role that these substances might
play in a possible decline in population densities. Thisis, in fact, the only way to detect
long-term changes. Additional experimental research is then needed in order to determine
whether any causal connections exist.
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Unsuspected harmful effects of plant protection products can aso cometo light asa
result of sudden mortality (possibly on a massive scale) among conspicuous animal
species, such as birds, fish or honeybees. The Committee advocates that a central
research bureau should be established to investigate and record these ‘incidents’ and that
this bureau should publish an annual report. It is not only important to investigate
whether plant protection products are involved, but also whether these substances have
been used as directed.

The results of genera post-registration field research and incident investigations can
be used in connection with the regular re-evaluation of substances or, in the case of
serious suspicions, they can prompt immediate intervention in the authorisation process.
This field research therefore forms a safety net for substances that have been wrongly
authorised. Nevertheless, the Committee does not see any reason to subject the data that
the applicant is required to provide to less rigorous requirements.

The Committee recommends that the results of field research that is carried out for
the purposes of either the second tier (the pre-registration phase) or the third tier (the
post-registration phase) of the risk assessment procedure should always be evauated in
connection with al previoudy available data. Although one can impose genera rules
with regard to the design and execution of field research, expert judgement will aways
play arole.

It is not only during the evaluation of individual substances that the results of field
research are useful. They can also be used to improve the risk assessment procedure,
especially thefirst tier. The Committee attaches great importance to research that is
initiated specifically for this purpose. It can be used to validate, calibrate and (if
necessary) improve fate models for the estimation of (exposure) concentrationsin
environmental compartments. It is also possible to evaluate both toxicity tests performed
with standard test organisms in the laboratory and the applied safety factors for their
suitability in estimating the risksin the field. A reliable first tier can frequently obviate
the need for time-consuming and costly follow-up research for individual substances.
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Hoofdstuk 1

Inleiding

1.1

Achtergrond

Detodlating van bestrijdingsmiddelen in Nederland is geregeld in de Bestrijdingsmidde-
lenwet (Sth98). Deze wet Ziet erop toe dat dechts die middelen toegel aten worden die bij
gebruik volgens voorschrift

»  deugddijk zjn, d.w.z. de beoogde werking hebben

= geen schade toebrengen aan het gewas

= geen gevaar opleveren voor de gezondheid van de mens

*  geen onaanvaardbare effecten hebben op het milieu.

Deinhoud van het voorliggende advies heeft betrekking op de laatste van deze eisen.

Het College voor de Toelating van Bestrijdingsmiddelen (CTB) beoordeelt namens
de overheid de tod aatbaarheid van bestrijdingsmiddelen. Het evalueert de gevaren voor
het milieu aan de hand van door de aanvrager van de toelating (de fabrikant of importeur
van een middel) te leveren gegevens over onder andere de fysische en chemische eigen-
schappen, de toxiciteit en de toepassingswijze van de stof. Met behulp van modellen die
de lotgevallen van bestrijdingsmiddelen in het milieu smuleren, berekent het CTB de
verwachte concentraties van de stof en eventueel van omzettingsproducten in diverse mi-
lieucompartimenten en toetst deze aan recent opgestelde en in (inter)nationale regels en
wetten vastgelegde milieucriteria. Middelen, of toepassingen daarvan, die niet aan die
milieucriteria voldoen, worden in principe niet of niet langer toegelaten. Echter, met be-
hulp van adequate, aanvullende onderzoeksgegevens kan de aanvrager of houder van een
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toelating dan trachten aan te tonen dat de op basis van model berekeningen en laboratori-
umproeven verwachte nadelige effecten zich in de praktijk niet voordoen, dan wel kort-
durend en van voorbijgaande aard zijn. Eén van de mogedlijkheden daarbij is dat de aan-
vrager proeven doet in het veld of onder omstandigheden die de aldaar heersende condi-
ties benaderen. In het verleden speelde dergdlijk veldonderzoek een rol van wisselende
betekenis in de toelatingsprocedure voor bestrijdingsmiddelen. Door de nieuwe, op dit
punt meer expliciete, wetgeving kan die rol belangrijker worden. Diverse nationale en in-
ternationale instanties hebben richtlijnen opgesteld voor het opzetten en uitvoeren van al-
lerlel soorten veldproeven. Voora voor onderzoek aan aquatische systemen zijn deze ver
uitgewerkt. Onduidelijkheid bestaat echter nog over de interpretatie van de resultaten,
met andere woorden over de wijze waarop Uit die resultaten een bedlissing over de toe-
laathbaarheid van een middel afgeleid moet worden. Gezien de grote kosten die veldproe-
ven met zich meebrengen is het ook voor de fabrikanten van groot belang om hieromtrent
duidelijkheid te krijgen.

1.2 De adviesaanvraag

De Minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport heeft, mede namens de Ministers
van Volkshuisvesting, Ruimtelijke Ordening en Milieubeheer, van Landbouw, Natuurbe-
heer en Visserij, van Verkeer en Waterstaat en de Staatssecretaris van Sociale Zaken en
Werkgelegenheid, de Voorzitter van de Gezondheidsraad verzocht te rapporteren over
wijze waarop de resultaten van veldonderzoek gebruikt kunnen worden bij de beoorde-
ling van de milieurisico’s van gewasbeschermingsmiddelen. De volledige tekst van de
aanvraag van de minister is weergegeven in bijlage A.

1.3 Commissie en werkwijze

De Voorzitter van de Gezondheidsraad heeft op 22 april 1997 de Commissie ‘ Bestrij-
dingsmiddelen en veldonderzoek’ ingesteld en opgedragen het gevraagde advies op te
stellen. De samenstelling van de commissieis vermeld in bijlage B.

De commissie van de Gezondheidsraad neemt de verschillende toepassingsmogelijk-
heden van veldonderzoek onder de loep en tracht de waarde daarvan voor de risico-eva-
luatie van bestrijdingsmiddelen aan te geven. Ze beperkt zich daarbij tot onderzoek aan
gewasheschermingsmiddelen*, omdat een dedl van de recente, aanvullende regelgeving

* In de Bestrijdingsmiddelenwet (Sth98) wordt onderscheid gemaakt tussen enerzijds gewasbeschermingsmiddelen
(stoffen ter bescherming of bewaring van planten of plantaardige producten, stoffen die levensprocessen in planten bk-
Tnvloeden [uitgezonderd meststoffen], onkruidverdelgers en loofdoders) en anderzijds niet-landbouwbestrijdingsmid-
delen (0.a. houtverduurzamers, desinfectantia, antifoulings, stoffen om organismen uit gebouwen te weren of ziekma-
kende organismen te bestrijden).
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aleen op die middelen betrekking heeft. Zij legt de nadruk op veldonderzoek ten behoeve
van een nadere evaluatie van de toel aatbaarheid van nieuwe middelen en op onderzoek
naar het voorkomen van al toegel aten bestrijdingsmiddelen in het milieu en daaruit voort-
vloeiende ongewengte effecten. Omdat de toelating van bestrijdingsmiddelen in de inter-
nationale literatuur registratie genoemd wordt, spreekt de commissie van pre-, respectie-
velijk postregistratie-veldonderzoek. De waarde van veldonderzoek voor de ontwikkeling
en validatie van lotgevallenmodellen, alsmede voor de validatie van de toepashaarheid
van toxiciteitsgegevens uit |aboratoriumexperimenten, wordt in brede kring onderschre-
ven en zal derhalve minder aandacht krijgen.

De commissie betrekt in haar beschouwingen a het onderzoek dat uitstijgt boven het
niveau van de standaard ‘ enkel soorts -toxiciteitstest in het |aboratorium. Daartoe beho-
ren multispecies-toxiciteitstesten in het laboratorium, onderzoek aan kunstmatige mode-
lecosystemen in laboratorium, kas of openlucht (naar grootte worden micro- en mesokos-
mossen onderscheiden) en proeven in (delen van) meer of minder natuurlijke ecosyste-
men, agro-ecosystemen incluis, en op proeven die gericht zijn op het bestuderen van het
gedrag van een bestrijdingsmiddel in intacte bodemprofielen. Omdat in & deze experi-
menten een betere benadering van de veldomstandigheden wordt nagestreefd, duidt de
commissie deze vormen van onderzoek collectief aan a's veldonderzoek.

Gedurende de | aatste jaren hebben diverse internationae instanties richtlijnen en pro-
tocollen gepubliceerd voor de uitvoering van veldonderzoek. Ze bieden doorgaans echter
weinig houvast bij de interpretatie van de resultaten in termen van toel aatbaarheid van
een middel. De commissie bespreekt deze voorschriften niet tot in detail, maar richt haar
aandacht op de grote lijnen, de gemeenschappelijke noemer en de a gemene eisen waar-
aan veldonderzoek moet voldoen om bij te kunnen dragen aan een betere voorspelling
van de te verwachten risico’ s van een te beoordelen middel.

Behalve op haar eigen expertise baseert de commissie haar bevindingen op de weten-
schappdijke literatuur. Ook zoekt zij aanduiting bij de bevindingen van eerdere commis-
sies van de Gezondheidsraad (GR88, GR94 en GR974).

1.4

Opzet van dit advies

Het eerstvolgende hoofdstuk is een beknopt overzicht van de wetten en regels die het ju-
ridisch kader vormen voor de toelating van gewasbeschermingsmiddelen. De commissie
beperkt zich tot de voorschriften die betrekking hebben op de evaluatie van derisico’s
van deze stoffen voor niet-doelwitorganismen en voor het milieu. Speciale aandacht krij-
gen de mogelijkheden die de wet biedt om ten behoeve van deze risicobeoordding veld-
onderzoek te verrichten.

Hoe de regelgeving geoperationaliseerd is in een toelatingsprocedure voor gewashe-
schermingsmiddelen, is het onderwerp van hoofdstuk 3. Ook in dit hoofdstuk gaat de
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aandacht vooral uit naar de aard en de plaats van veldonderzoek in de toel atingsprocedu-
re.

Hoofdstuk 4 gaat met meer detail over de eisen waaraan veldonderzoek in de prere-
gistratiefase moet voldoen om hij te kunnen dragen aan een betere taxatie van de te ver-
wachten risico’s van een gewasbeschermingsmiddel voor het milieu. Aan de orde komen
vragen als: wat willen we beschermen en in welke mate?, welke te meten variabelen
vloeien daaruit voort en wat moet het onderscheidingsvermogen van de proef zijn?, hoe
te bewerkstelligen dat de resultaten van de proef voldoende zeggingskracht hebben over
de praktijk? .

In hoofdstuk 5 komt postregistratie-veldonderzoek aan de orde, te weten: gericht
postregistratieveldonderzoek, monitoring van concentraties van gewasbeschermingsmid-
delen in milieucompartimenten, monitoring van populaties van organismen en inciden-
tenonderzoek.

In het dothoofdstuk zal de commissie aangeven hoe veldonderzoek in de risicobeoor-
delingsprocedure betrokken moet worden om zo efficiént mogelijk maximale zekerheid te
krijgen over de (on)schadelijkheid van gewasbeschermingsmiddelen.

Een verklarende lijst van afkortingen en vaktermen is ds bijlage C toegevoegd.
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Hoofdstuk 2

Wet- en regelgeving

Tot voor kort was de wetgeving ten aanzien van bestrijdingsmiddelen uitduitend een
zaak van nationale overheden. Dit leidde tot belemmeringen in het internationale handels-
verkeer. Bovendien stimuleerden de verschillen tussen landen het clandestiene gebruik
van middelen diein eigen land niet, maar in buurlanden wel toegelaten waren. Ten dotte
was het voor fabrikanten en importeurs van bestrijdingsmiddelen moeilijk te aanvaarden
dat een middd in ieder land een volledige, en bovendien telkens weer andere toelatings-
procedure moest doorlopen. Sinds een jaar of twintig werkt men daarom in de Europese
Unie aan harmonisatie viarichtlijnen die de lidstaten in hun national e wetgeving moeten
implementeren. In afwachting van en vooruitlopend op, maar ook conform de EU-regel-
geving, heeft de Nederlandse overheid de laatste jaren de national e wetgeving regelmatig
aangepast. Deze wijzigingen betreffen ook de eisen die aan bestrijdingsmiddelen gesteld
worden om schade aan het milieu en de daarin levende organismen te voorkomen of te
beperken.

In dit hoofdstuk gaat de commissie kort in op milieucriteriain de nationale en Euro-
pese regelgeving voor de beoordeling van de toelaatbaarheid van gewasbeschermings-
middelen. Speciae aandacht krijgen de mogelijkheden die de wet de aanvrager van een
toelating biedt om via nader veldonderzoek alsnog een toelating voor een middel te ver-
krijgen, as het bij een eerste beoordeling, op basis van laboratoriumgegevens en model-
berekeningen, is afgewezen.
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2.1

Het nationale wettelijke kader

De todating van bestrijdingsmiddelen isin Nederland wettelijk geregeld sinds 1947. In
dat jaar werd de Wet Bestrijdingsmiddelen en Meststoffen van kracht. Deze wet, waarin
de deugdelijkheid (werkzaamheid) van middelen centraal stond, isin 1962 vervangen
door de Bestrijdingsmiddel enwet. Deze schrijft voor dat naast de deugdelijkheid ook de
risico’s voor de gezondheid van de mens hij de toel aatbaarhei dsbeoordeling betrokken
moeten worden. Sinds de wetswijziging van 1975 geldt dat ook voor schadelijke neven-
werkingen in het milieu.

Artikel 3 van de Bedtrijdingsmiddel enwet geeft de criteria voor de toelating van een
middel. Door de globale formulering bleef het begrip ‘ schadelijke nevenwerkingen in het
milieu’ echter lange tijd moeilijk te hanteren. De doorwerking van het milieubeleid in de
toelating van bestrijdingsmiddelen is mede daardoor weinig succesvol geweest (Eck95).

Tussen 1989 en 1991 zijn operationele milieucriteria geformuleerd (TK89, TK91a)
en opgenomen in het Meerjarenplan Gewasbescherming (MJP-G) (TK91b). Toepassing
van deze criteriain het toelatingsbeleid strandde echter bij het College van Beroep voor
het Bedrijfdeven. Dat college oordeelde dat de wet niet zo ruim kan worden uitgelegd dat
ook dein beleidsnatities neergel egde beoordelingscriteria kracht van wet hebben. Daarop
isin 1993 de Bestrijdingsmiddel enwet aangepast en uitgebreid met artikel 3a. Op grond
van dit artikel kan een middel dechts worden toegelaten “indien het middel en zijn om-
zettingsproducten voldoen aan bij Algemene Maatregel van Bestuur (AMVB) gestelde re-
gelen betrekking hebbende op schaddlijke nevenwerkingen als bedoeld in artikel 3 (...),
alsmede op het voorkdmen van het aantasten van de kwaliteit van bodem, daaronder be-
grepen grondwater, water of lucht”. Artikel 3ais adus een kapstok in de wet voor verde-
re uitwerking van criteria en normen voor toelating (Eck95).

Voor milieucriteriaisin februari 1995 een AMVB ex art. 3a (Bedluit milieutoela
tingseisen bestrijdingsmiddelen) van kracht geworden (Sth95). Deze heeft alleen betrek-
king op gewasheschermingsmiddelen. Een gewasbeschermingsmiddel wordt dechts toe-
gelaten als het voldoet aan bepaalde milieucriteria. Drie van deze criteria zijn nader uit-
gewerkt: ze hebben betrekking op de persistentie in de bodem (art. 5), de uitspoeling naar
het grondwater (art. 6) en het risico voor waterorganismen (art. 7). leder ‘milieucriteri-
um-artikel’, bestaat uit vier leden. Lid 1 en 2 omschrijven de eigenlijke milieueisen (zie
tabel 1). Lid 3 geeft aan onder welke voorwaarden niet aan die eisen voldaan hoeft te
worden. Hieruit blijkt dat de eiseninlid 1 en 2 voora gezien moeten worden asindica
toren voor de wensdlijkheid van vervolgonderzoek. Lid 4, ten dotte, verwijst naar een
bijbehorende Minigteriéle regeling uitvoering milieutoel atingsei sen bestrijdingsmiddelen
(Stc98) waarin beschreven staat hoe een en ander gemeten of berekend dient te worden
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Tabel 1 Dedriein de Nederlandse wetgeving opgenomen milieucriteria waaraan de toel aathaarheid
van een gewasbeschermingsmiddel getoetst dient te worden.

milieucriterium milieueis

persistentie in de bodem DT, < 90 dagen,
grondgebonden residuen na 100 dagen < 70% van de begindosis, in
combinatie met
mineralisatiesnelheid > 5% binnen 100 dagen

uitspoeling naar het grondwater concentratie in grondwater < 0,1 ngy/l of kleiner dan de toxicologische
norm indien deze lager isdan 0,1 ny/l,
gesommeerde concentraties van gelijktijdig gebruikte middelen < 0,5
ny/l

risico’s voor waterorganismen  piekconcentratie in opperviaktewater
<0,01 LC, ‘acuut vis' en
< 0,01 EC,, ‘acuut Daphnia’ en
<0,1NOEC ‘dg

over bepaald tijdsinterval gemiddel de concentratie in opperviaktewa-
ter
< 0,1 NOEC ‘chronisch vis en Daphnia’ en

bioconcentratiefactor
< 1000 voor hiologisch goed afbreekbare werkzame stof
< 100 voor biologisch decht afbreekbare werkzame stof

en wanneer aan de eisen voldaan is. Ook is daarin aangegeven wanneer gegevens uit
veldonderzoek gebruikt kunnen worden bij de toetsing aan de milieucriteria.

Persistentie in de bodem

Bij initiéle afwijzing van een middel op grond van art. 5 lid 1 of 2 van het bedluit, biedt
de zojuist genoemde ministeriéle regeling (art. 3) de aanvrager of houder van een toda
ting de mogdlijkheid om

* hetzij met ‘veldgegevens aan te tonen dat de DT, de hoeveelheid grondgebonden
residuen of de mineraisatiesnelheid onder praktijkomstandigheden toch aan de ge-
stelde eisen voldoen, ondanks de, op grond van laboratoriumonderzoek, voorspelde
overschrijding,

* hetzij aan te tonen dat overschrijding van de grenzen gesteld aan de DT, de hoe-
veelheid grondgebonden residuen of de mineralisatiesnelheid binnen het perced niet
leidt tot een overschrijding van het maximaal toelaatbaar risico (MTR) voor bode-
morganismen twee jaar na de laatste toepassing. Deze toetsing aan het MTR is ech-
ter alleen toegestaan al's de eerder gevonden DT, -waarde kleiner is dan 180 dagen.
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Uitspoeling naar het grondwater

Art. 4 van de ministeriéle regeling bepaalt hoe concentraties van bestrijdingsmiddelen in
het grondwater berekend moeten worden. Als berekeningen op basis van laboratoriumge-
gevens een overschrijding van de norm in het bovenste grondwater voorspellen, kan de
aanvrager van de toelating om herberekening vragen op basis van gegevens van veld- of
lysimeter-experimenten (bijlage IV bij de regeling). Bij a toegelaten middelen die herbe-
oordeeld moeten worden, kunnen ook monitoringgegevens gebruikt worden om aan te to-
nen dat aan de uitspoelingseis voldaan is. In bijlage V van de regeling staan de eisen ver-
meld waaraan het veldonderzoek moet voldoen. Deze hebben echter alleen betrekking op
de kwaliteit van het onderzoek; ze geven geen uitduitsel over het aantal benodigde meet-
gegevens. Als een toelating in eerste instantie geweigerd wordt vanwege te hoge bereken-
de of gemeten concentraties in het bovenste grondwater, heeft de aanvrager of houder
van een toelating ten dotte de mogelijkheid op grond van art. 6 lid 3 van het bedluit en
art. 41id 4 van de regeling om aan te tonen dat wel aan de vereiste concentratiecriteria
voldaan wordt na een transporttijd van vier jaar op een diepte van tien meter beneden het
maaiveld. Dit wordt in het laboratorium bepaald in incubatieproeven met ondergrondma-
teriaal dat met water verzadigd is.

Risico’s voor waterorganismen

Als een todlating in eerste instantie wordt geweigerd op grond van de toxiciteit voor wa-
terorganismen (art. 7 lid 1 en 2 van het beduit), kan de aanvrager of houder van een toe-
lating proberen aan te tonen dat er geen onaanvaardbare (in)directe effecten op wateror-
ganismen zullen optreden (art. 7 lid 3 van het Bedluit). Onaanvaardbaar is hier het over-
schrijden van het MTR voor waterorganismen, tenzij door een “adequate risico-eval ua-
tie” aanvullende gegevens verstrekt worden, die aanleiding geven tot het bijstellen van de
berekende blootstellingsconcentratie of de effectconcentratie “ onder veldomstandighe-
den” (art. 5lid 4 van de Regeling). In bijlage V11 van de regeling is nader uitgewerkt wat
men onder een adequate risico-evaluatie verstaat. Behalve op de uitkomsten van aanvul-
lend laboratoriumonderzoek kan zo’' n evaluatie ook berusten op de resultaten van onder-
Zoek aan aquatische (model)ecosystemen, omdat de lotgevallen van, de blootstelling aan
of de gevodigheid voor bestrijdingsmiddelen in het veld kunnen afwijken van die onder
laboratoriumomstandigheden. V oorts wordt in genoemde bijlage opgemerkt dat aanvul-
lende onderzoek informatie kan opleveren “over de snelheid van herstel bij een gedeelte-
lijke reductie van dichtheden. Een tijdelijke overschrijding van het MTR in de orde van
enkele uren of dagen behoeft bij een partied effect voor de lange termijn geen ernstige
gevolgen te hebben voor populaties van soorten zoals kreeftachtigen en algen.” Uit deze
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formulering kan men afleiden dat herstelbaarheid een criterium is dat bij de risicobeoor-
deling van een middel betrokken kan worden.

Bij de uitwerking van de bovengenoemde milieucriteriais reeds volledig rekening gehou-
den met Europese richtlijnen op dit vlak (zie hieronder). In de nabije toekomst zullen an-
dere criteria met betrekking tot de giftigheid voor niet-doelsoorten (zie tabel 2) aan het
Beduit worden toegevoegd.

Als een gewasbeschermingsmiddel aan alle milieueisen en alle andere eisen voldoet,
wordt het toegelaten voor een periode van ten hoogste tien jaar (art. 5lid 1 van de Be-
strijdingsmiddelenwet). Doorgaans vindt na vijf jaar een nieuwe beoordeling plaats.
Enerzijds gebeurt dat omdat nieuwe informatie over een stof beschikbaar kan komen die
herbeoordeling nodig maakt. Anderzijds veranderen in de loop der tijd de eisen waaraan
gewasheschermingsmiddelen moeten voldoen.

2.2

Het communautaire wettelijke kader

De Europese richtlijn voor de harmonisatie van de toelating van gewasbeschermingsmid-
delen, richtlijn 91/414EEG, dateert van 1991 (EU91). De richtlijn gaat uit van een be-
oordeling van werkzame stoffen op communautair niveau. De lidstaten blijven verant-
woorddlijk voor de todlating van de commerciéle producten (gewasheschermingsmidde-
len) die op deze werkzame stoffen gebaseerd zijn. Er is echter voorzien in een beginsel
van wederzijdse erkenning. Dit houdt in dat, als een middel door één lidstaet is toegela-
ten, andere lidstaten het middel eveneens moeten toelaten, tenzij specifieke nationale om-
standigheden een ander oordedl rechtvaardigen.

Derichtlijn voorziet in het opstellen van een positieve lijst van werkzame stoffen in
Bijlage | van derichtlijn. In de toekomst mogen aleen werkzame stoffen die op deze lijst
staan vermeld dienen als basis voor binnen de Europese Unie te gebruiken gewashbe-
schermingsmiddelen. De lijst is nu nog nagenoeg leeg, maar tot 2003 zullen ongeveer
800 ‘bestaande’ werkzame stoffen (stoffen die voor 25 juli 1993 binnen de Europese Ge-
meenschap toegelaten waren) in verband met plaatsing op de lijst beoordeeld moeten
worden. Werkzame stoffen die na 25 juli 1993 a's bestrijdingsmiddel op de markt zijn of
worden gebracht, worden as ‘nieuwe' stoffen behandeld (zie hieronder).

De todlating van gewasbeschermingsmiddelen door de nationale overheden zal
plaatsvinden aan de hand van een aantal criteria, die zijn uitgewerkt in Bijlage VI van de
EU-richtlijn. Deze bijlage is a's een aparte richtlijn gepubliceerd (richtlijn 94/43/EG,
herzien viarichtlijn 97/57/EG) en wordt doorgaans aangeduid als de * Uniforme Beginse-
len’ (EU94, EU97). Deze vormen een leidraad voor de lidstaten om op uniforme wijze
o