





.Qué es la Flumetrina?

 Pertenece a la familia de los Piretroides

« Utilizado por primera vez en un

medicamento veterinario en Alemania en

1994 con el nombre de Bayvarol®.

Cl
 Es lipofilica = no soluble en agua’

HsC
e Inhibe de los canales de sodio' ?

. HsC
e Es un acaricida de contacto

O F

. Karazafiris et al., "Residuos de plaguicidas en productos apicolas”, Plaguicidas en el mundo modemo - Riesgos y beneficios.
www.intechopen.com - Publicado en octubre de 2011. DOI: 10.5772/19409. «La muy baja concentracién requerida por comena y la baja .|I'||.- r,
solubilidad en agua, son las principales razones por las que no se detectaron residuos detectables en la miel después del uso VetO-phal’ma
recomendado. Esa es larazon por la que no se ha establecido ningun LMR para esta sustancia (EMEA, 1998)." N



Datos de eficacia en las colmenas
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Resumen de la eficacia y seguridad de las tiras de Bayvarol® contra Varroa destructor en dos estudios clinicos en abejas, agosto de 2017. ID del estudio 41823. Estudio realizado por
Blacquiere, Altreuther y Kriegeren 2015. Diferencia estadisticamente significativa (p=0,0276).

Resumen de la eficacia y seguridad de las tiras de Bayvarol® contra Varroa destructor en dos estudios clinicos en abejas, agosto de 2017. ID del estudio 41833. Estudio realizado por Brauny
Hellmann (Klifovet) en 2015. Diferencia estadistica no especificada.

Bak,B. E. A. T. A, Jerzy Wilde y Maciej Siuda. "Eficiencia del manejo de Varroa destructor con medicamentos utilizados en Polonia”. Med. Weter 69.12 (2013): 744. Estudio comparativo entre
Bayvarol (98,8%), Biowar (68,1%), ApiLifeVar (71,7%), Apiwarol® (94,1%), acido férmico (54,2%) y acido oxalico (92,8%). Bayvarol® tuvo la mayor eficacia entre los otros tratamientos
comparados. Diferencia estadistica no especificada. Dosis yduracion de la aplicacion no especificadas, pero indicadas como "de acuerdo con las instrucciones de uso".

FNOSAD Bayvarol® Ensayo Clinico 2012y 2013. Florentine Giraud, Jean-Marie Barbancony Dorothée Ordonneau. Ensayo realizado en tres colmenares en tres departamentos franceses.
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Seguridad para las abejas

En estudios de eficacia realizados con Bayvarol®, también se midié el impacto del

tratamiento en las abejas.

Conclusion = buena tolerancia del producto por parte de las colonias.

&~ No se observaron efectos

4 adversos sobre la reina, los
huevos, la cria abierta ni la
cria de zanganos?

No hubo efectos
adversos ni en las
colonias tratadas con
Bayvarol®.!

"Las colmenas tratadas con

Bayvarol® mostraron una mortalidad
significativamente inferior de las
abejas obreras [...] 2.

En conclusion, el tratamiento con
Bayvarol® durante 42 dias demostroé
ser bien tolerado. »2

1. RCP Bayvarol®, 4.6.Reacciones adversas (frecuencia y gravedad) _ rvetO'pha rma

2. Resumendelaceficaciayseguridad de las tiras de Bayvarol® contra Varroa destructor en dos estudios clinicos en abejas,agosto de2017.1D del estudio 41823.
Estudio realizado por Blacquiére, Altreuther y Kriegeren 2015. Diferencia estadisticamente significativa (p=0,0276).



asiduos

a miel y la cera
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¢ Qué pasa con
los residuos?

No hay LMR (limite maximo deresiduos)
establecido porla Comision Europeapara
la flumetrinaporque:

v Tiene baja solubilidad en agua®.

v Baja concentracion de ingrediente activo
por tratamiento?.

“Los residuos en la miel estaban generalmente por debajo del

limite de cuantificacion [...], por lo que no se requerian LMR
para la flumetrina en la miel"

Karazafiris et al., "Residuos de plaguicidas en productos apicolas", Plaguicidas en el mundo moderno - Riesgos y beneficios. www.intechopen.com - Publicado en octubre de 2011.

DOI: 10.5772/19409. «La muy baja concentracion requerida por colmena y la baja solubilidad en agua, son las principales razones por las que no se detectaron residuos

detectables enlamiel después del uso recomendado. Esa es larazdn por laque no se ha establecido ningin LMR para esta sustancia (EMEA, 1998)."

. EMEA, 1998. Comité de Medicamentos Veterinarios Flumetrina- Informe resumido (1) http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Maximum_Residue_Limits_- r,
_Report/2009/11/WC500014322.pdf - "Los residuos en la miel solian estar por debajo del limite de cuantificacion del método analitico, por lo que no fue necesario establecer LMR VetO'pha ma
parala flumetrina enla miel".



¢.Queé pasa con los residuos?

Un estudio de 2019'" demostré mediante cromatografia?:

La ausencia de residuos en la miel para La ausencia de residuos en las ceras por
todas las muestras tomadas después de encima de las tolerancias establecidas
90 dias y controladas por analisis de por la EPA y las Recomendaciones de la
HPLC. Comision Europeal.

 Respeto por la calidad de la miel y las ceras cuando el medicamento se aplica correctamente.

« Consejo: Adoptar la practica de renovar las ceras cada 3 anos3*#, independientemente de los
medicamentos aplicados.

» Incluso si pertenecen a la misma familia (piretroides), las concentraciones de residuos de tau-fluvalinato
y flumetrina en la cera no son necesariamente las mismas (ver diapositivas a continuacion).

Jamal, Muhammad, et al. "Deteccion de residuos del acaricida flumetrina en miel y cera de abejas utilizando la técnica de cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC)". Revista de la Universidad Rey Saud

University-Science 32.3 (2020): 2229-2235. Se recolectaron 40 muestras de miel antes del tratamiento con flumetrina, y luego 30, 60 y 90 dias después de la aplicacion en 5 colonias. Para cada colonia se tomo

una muestra del marco central (que contiene la cria y la miel) y una muestra de un marco lleno de miel en la periferia de la colmena. "Aunque se detectaron residuos de flumetrina en todas las muestras de cera

analizadas, ninguna de ellas superd los niveles de tolerancia establecidos por la Agencia de Proteccion Ambiental (EPA) y las directrices de la Comisién Europea".

HPLC: Cromatografia liquida de alta resolucion.

Al-Kahtani, Saad N. y EL-Kazafy A. Taha. "Efecto de la antigiiedad de la cera en el tamafio de las celdillas y las obreras". Plos one 16.12 (2021): €0260865. "Recomendamos que los apicultores reemplacen las ,

ceras viejas de mas de 3 afios con ceras nuevas para obtener obreras grandes que puedan recolectar mas néctar y polen, criar mas larvas y almacenar mas miel". rVeto_pha rma
ANWAR MOHAMED, AbedelsAIAm, et al. Efecto de la nutricion larvaria sobre el desarrollo y mortalidad de Galleria mellonella (Lepidoptera: Pyralidae). Revista Colombiana de Entomologia, 2014, 40. Jg., Nr. 1,

S. 49-54. "Se recomienda reemplazar las ceras después de tres afios por otras nuevas para fomentar el crecimiento de las colonias y aumentar su productividad".



. Qué pasa con los residuos?

Estudio realizado por ADA AURA (FRANCIA) en 20161

ComparaCién Iaboratorial de IOS reSidUOS Fréguence de Concentration Fréguence de Concentration
presentes en cuadros de cria "sinfomaticos” NI détection (%)  moyenne (ppb) | détection (%)  moyenne (ppb)
y "Sanos"_ Echantillons avec = Echantillons avec = Echantillons sans  Echantillons sans
symptomes symptomes symptomes symptomes
Las muestras de cera de colmenas :“‘”a‘“”"‘j t ii j’j ; ;f\
. sig c ’ . romopopylate
smto_matlcas contienen mas r§5|d,uos de Coumanhos o 0 - b
pesticidas que las muestras sin sintomas. Propargite 00 pore = 24
Tetradifon 15 18 0 NA
2,4 DMPF (métabolite amitraze) 100 33 87 21
0 | li
Tau-fluvalinato presente en altas Do — 2 > +
concentrac?ones, su pergndo hasta 570 Thymol 100 1367 33 o5 |
veces el limite de deteccion. Chlorfenvinphos 15 32 13 8

*Algunos acaricidas también se buscan en el analisis multirresiduos, las sensibilidades de los métodos varian de
un laboratorio aotro:los resultados pueden serdiferentes

Concentracion de tau-fluvalinato en
promedio 16 veces mayor que flumetrina
en muestras sintomaticas.

rVéto-pharma

1. Boletin Técnico ADA AURA 2016, edicién de marzo de 2017. Desde sintomas en la cria hasta resultados de pruebas toxicoldgicas. Un estudio de laboratorio para comparar muestras de cera de marcos "sanocs"
(n=26)y "sintomaticos" (n = 28). Busqueda de 173 pesticidas y 10 moléculas (sustancias adulterantes y acaricidas especificos).




son los residuos?
e bibliografia...

« Wallneret al. (1999, Alemania)’:

"Otros ingredientes con un comportamiento quimico similar actualmente juegan un pequefio papel
como residuos en la miel, la cera de abejasy el propdleo debido a la muy pequeia cantidad de
ingredientes utilizados (acrinatrina, flumetrina) o su inestabilidad (amitraz).

[...] Como sustancia soluble en grasay no volatil, el fluvalinato desempenfia el papel principal como
sustancia creadora de residuos en la cera de abejas. »

« Mediciet al. (2015, Argentina)?:

"Los resultados indicaron que el 80% de las ceras analizadas estaban contaminadas con residuos de
cumaphos. [...] El 27% de las ceras contenian residuos de fluvalinato. No se detectaron residuos de
flumetrina en ninguna muestra. »

Klaus Wallner. Varrocidas y sus residuos en productos apicolas. Apidologie, Springer Verlag, 1999, 30 (2-3), pp.235-248. https://hal.archives-ouvertes.fr/hal-00891581

Sandra K. Medici, Matias D. Maggi, Edgardo G. Sarlo, Sergio Ruffinengo, Juan M. Marioli & Martin J. Eguaras (2015). La presencia de acaricidas sintéticos enla ceray su influencia en el desarrolla de
resistencias en Varroa destructor, Journal of Apicultural Research, 54:3, 267-274, DOI: 10.1080/00218839.2016.1145407. La deteccién de cumafos, fluvalinato y flumetrina se realizé mediante el método
multirresiduo propuesto por la Comision Internacional de la Miel (Bogdanov, Kilchenmann e Imdorf, 1997). H limite de deteccion obtenido fue de 50 pg/kg para cumafos, 100 ug/kg para fluvalinato y 300 ug/kg
paraflumetrina, respectivamente.

Véto-pharma



sistencia
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La aplicacién repetidadel mismo principioactivo puede favorecer la
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El mecanismo de resistencia adquirido se desarrollara

también en la descendencia.’

©Véto-pharma

.Como se desarrolla la resistencia?

4 tipos de resistencia?

Cambios de comportamiento
(evitacion)

Menor penetracion (engrosamiento
de la cuticula)

Aumento de la desintoxicacion del
pesticida por enzimas

Desensibilizaciéon del sitio de
diana (modificaciones del sitio de
accion)

Higes, M., Martin-Hernandez, R., Hernandez-Rodriguez, C.S. et al. Evaluacion de laresistencia a acaricidas en Varroa destructor de varias localidades espafiolas. Parasitol. Res. 119,
3595-3601 (2020). https://doi.org/10.1007/s00436-020-06879-x «Como en otros artropodos, este uso intensivo y repetitivo de plaguicidas ha propiciado la evolucion de laresistenciaenlas

poblaciones». « La presion de seleccion que permitiria la presencia continua de acaros resistentes en las colmenas podria deberse ala aplicacion directa y repetida de tratamientos
acaricidas [...] Pero también, como sugerimos anteriormente, podria deberse a la presencia constante de residuos acaricidas d entro de las colmenas. » « Se sabe que las especiesde
artropodos, ylos acaros en particular, han desarrollado resistencia a muchos pesticidas y que este rasgo puede propagarse ra pidamente en muypocas generaciones. »

rVéto-pharma

Sammataro, Diana, etal. "La resistencia de los acaros varroa (Acari: Varroidae)a los acaricidas yla presencia de esterasa". Revista Internacional de Acarologia 31.1 (2005): 67-74.



Resistencia a los piretroides

Mutacion diana; canales de sodio

Flumetrinay tau-fluvalinato!: resistencia cruzada
=> La rotacion de uno por el otro no es apropiada. 2

Bayvarol® : Usar solo en colonias sensibles a la flumetrina

Diagnostico: Cubrir el fondo de la colmena con una lamina blanca adhesiva, insertar las tiras de
Bayvarol y observar la mortalidad de los acaros Varroa 24 horas después.?

1. N. Milani (1995), La resistencia de Varroa jacobsoni a los piretroides: ensayo de laboratorio. Apidologie, 26 5 (1995) 415-429. DOI: https://doi.org/10.1051/apido:19950507. « El
aumento de la CL50 de flumetrina y acrinatrina en los dcaros que sobrevivena los tratamientos con Apistan indica la presencia de resistencia cruzada entre el fluvalinato y estos
piretroides [...] La presencia de resistencia cruzada no es inesperada, debido a la similitud en las moléculas de la IAy, en particular, de sus restos de alcohol. »

2. RCP Bayvarol, 4.4. Advertencias especiales para cada especie de destino

3. RCP Bayvarol, 4.9 Posologiay via de administracion

Néto—pha rma




Estudio de sensibilidad

« Estudiorealizado en Canada
(Ontario) en 20221

-~ B

« Medicion de la mortalidad acelerada

Porcentaje de mortalidad de Varroa

40 % - S -
mediante test de "Pettis".
. . 20% —

Mortalidad durante un estudio de

sensibilidad # Efectividad en el campo, J—

pero muestrala tendencia con respecto

ala §en3|bllldad de Va_r’roa a estas . _— — o

moléculas en esta region.

Control negativo Amitraz Flumetrina Tau-fluvalinato

b e, El entombioge canadiene, 15a(3), E1Lo. a0 A03OAce 2072 4 DITerencia s adlism £t Batam Nty Conrol (p < 0/01). A2 rmatd un poroentaje Signifcatiaments NétO-pha rma

mayor de acaros varroa (valor p no especificado. El tau-fluvalinato y la flumetrina no difirieron significativamente (p = 0,16)).



1
2

cQué es el periodo de reversion?

* Reversion: "Mutacion que, en un organismo "El porcentaje de acaros resistentes disminuyo
con una mutacion previa de fenotipo mutante, aproximadamente 10 veces en 3 afos, tiempo
tiene el efecto de restablecer, al menos durante el cual el acaro se reprodujo durante mas
parcialmente, el fenotipo normal"! de 30 generaciones. [...] En areas donde la cria

esta presente durante largos periodos de tiempo y
los acaros varroa producen mas generaciones por
ano, la reversion puede ser algo mas rapida. »

 Datos limitados disponibles sobre
flumetrina

« Estudio realizado en Italia durante 3 anos
para estudiar la tasa de reversion de la
resistencia al tau-fluvalinato?:

"Suponiendo una disminucion de 10 veces en 3
anos, los tratamientos con estos acaricidas
podrian ser efectivos si se usan cada 4 a 6 afos

: L]

. https://www.lalanguefrancaise.com - L'Here, Génét. 1978
. Norberto Milani, Giorgio Della VVedova. Disminucion de la proporciéon de acaros resistentes al fluvalinato en una poblacion de Varroa destructorno tratada

con piretroides. Apidologie, Springer Verlag, 2002, 33 (4), pp.417-422. (10.1051/apido:2002028). (hal-00891895). Estudio de sensibilidad al tau-fluvalinato
realizado en el laboratorio durante 3 anos para controlar la disminucion de la proporcion de acaros varroa resistentes de 7 colmenares en el noreste de
ltalia (capsulas recubiertas de parafina que contienen 200 mg / kg de fluvalinato = CL90).

Néto—pha rma




Bayvarol®:
Tratamiento de rotacion
contra vVarroa




Bayvarol®
Tratamiento de rotacion
contra Varroa

Tiras de plastico a base de flumetrina

Aplicacién unica durante maximé 6 semanas de tratamiento
Recomendamos un minimo de 4 semanas de tratamiento.

=> Tratamiento de primavera o de fin de temporada

1 bolsaindividual de 4 tiras
=>1 colmenade tamano clasico.

5 anos de caducidad después de la fabricacion Tratamiento para 1 colmena

/-Véto-pha rma

Referencia: RCP Bayvarol



Tiras de Bayvarol

Ingredientes: Polietileno (plastico)
y flumetrina (3,6 mg)

Tira de plastico transparente

Facil colocacion en la colmena:

« Tirarigida
« Ganchos para suspension

Referencia: RCP Bayvarol



Modo de accion por contacto

! | . . .

| Al entraren contactoconla | 2 Las abejas distribuyenla

' tira, las abejas se I flumetrinaenla colmenaa
través del contactoentre ellas

Laflumetrinaabreel canalde sodio
presente enlamembranadelas células
nerviosas,lo queconduceala muerte
de Varroa

impregnande la flumetrina
presente enla superficie

La poblacién de Varroa disminuyey la
flumetrina va ejerciendosuaccion
sobre sucesivas generaciones hastael
fin del tratamiento

290
. /A

rVéto-pharma

Referencia: RCP Bayvarol 5.1 Propiedades farmacodinamicas



Bayvarol: conocer la dosis correcta

Tamano clasico Doble camara
(10-12 cuadros) (Langstroth)

Nucleos (<5 -6 cuadros)

2 X 4 tiras

1 sobre de Bayvarol contiene 4 tiras

Para colmenas grandes (Layens) o de doble
camara (tipo Langstroth), las tiras se pueden unir
por la base para crear una tira mas larga.

Néto-pha rma

Referencia: RCP Bayvarol 4.9. Posologia y via de administracion



cComo usar las tiras Bayvarol?

1. Coloque las tiras en el centro de la
colmena, lo mas cerca posible de la cria.l

2. Deje las tiras en su lugar durante maximo
6 semanas.! Recomendamos un minimo
de 4 semanas de tratamiento.

3. Retire las tiras al final del tratamiento.!

NO usar en presencia de alzas.!

Consejo: raspe las tiras a la mitad del tratamiento (propodleos, cera)
y vuelva a colocarlas si el ndcleo de cria se ha movido.

Néto-pha rma

1 - RCP Bayvarol 4.9. Posologia y via de administracién



1 sobre de Bayvarol
=4 tiras

= tratamiento para una

~| colmenade tamafo

clasico




3 consejos clave para un tratamiento
exitoso con Bayvarol®

1. iNo subdosificar!

La dosis correcta es de 4 tiras por colmena de tamano clasico
(10-12 marcos).

2. Coloque correctamente las tiras
Deben estar ubicadas en el nucleo de cria.

3. Respetar la duracion del tratamiento

El tratamiento dura de maximo6 6 semanas. Recomendamos un S “‘ﬂ
minimo de 4 semanas de tratamiento. b
Retire las tiras de Bayvarol® después de 6 semanas '
=> preservar la sensibilidad de los acaros Varroa a la flumetrina.

/-Véto-pha rma

Referencia: RCP Bayvarol



Consejos para el control de Varroa

Haz recuentos regulares, incluso antes y después del tratamiento.
« jAdaptatu estrategia a tus niveles de infestacion!

« Usa solo medicamentos autorizados para la abeja: te aportaran eficacia y seguridad

con los productos de la colmena.
« Tratatodas las colmenas en el mismo colmenar al mismo tiempo.
« Alternalosingredientes activos!!!
« Sies necesario, combina los tratamientos con métodos biotecnologicos.

e Renueva la cera cada 3 affos como maximo?l-2,

1. Al-Kahtani, Saad N. y EL-Kazafy A. Taha. "Efecto de la antigliedad de la cera en el tamafio de las celdas y de las abejas obreras”. Plos one 16.12 (2021): e0260865.
"Recomendamos que los apicultores reemplacen las ceras viejas de mas de 3 afios con ceras nuevas para obtener obreras grandes que puedan recolectar méas néctar y polen, criar
mas larvas y almacenarmas miel".

2. ANWAR MOHAMED, AbedelsAlAm, et al. Efecto de la nutricion larvaria sobre el desarrollo y mortalidad de Galleria mellonella (Lepidoptera: Pyralidae). Revista Colombiana de Véto_ harma
Entomologia, 2014, 40. Jg., Nr. 1, S. 49-54. "Se recomienda reemplazar las ceras después de tres afios por otras nuevas para fomentar el crecimiento de las colonias y aumentar su p
productividad".




:GRACIAS!

www.veto-pharma.es

& @

www.blog-veto=pharma.com

Suscribete a nuestra newsletter!

=

Facebook.com/vetopharma

in Instagram.com/vetopharma

0.

Linkedin.com/company/veto-pharma

Si tienes cualquier cuestion:

Maria.marcilla@vetopharma.com
619 83 48 02

C 7
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NOTAS LEGALES

BAYVAROL® 3,6 mg tiras para colmenas —Indicaciones de uso: Para el diagnostico y control de
Varroa destructor sensible a flumetrina en abejas. Contraindicaciones: Ninguna. Precauciones
especificas que debe tomar la persona que administre el medicamento veterinario a los
animales: Lavese las manos después de manipular las tiras, antes de las comidas y despues del
trabajo. No coma, beba ni fume durante el uso. No abra las bolsas hasta el momento inmediato a su
utilizacion. Evite el contacto de las tiras con la miel que vaya a ser destinada a consumo humano.
Tiempo de espera: No se requiere tiempo de espera para la miel sea cual sea el momento del ano
en que se utilice Bayvarol. O tros productos de las abejas no se deberan destinar a consumo humano
hasta la primavera siguiente al tratamiento.Titular de la autorizacion de comercializacion: Bayer
Animal Health GmbH. Representante: Véto-Pharma S.A.S. N° de registro: 1713 ESP. vES0223-
gp.Medicamento sujeto a prescripcion veterinaria. Por favor, consulte a su veterinario,
farmacéutico u organizacion sanitaria. En caso de persistencia de los sintomas, consulte con

su veterinario. Uso Veterinario.

Néto-pha rma
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