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El cribado de nuevos activos frente a
Varroa destructor




La estrategia de |+D de Véto-pharma




B ; Que herramientas tenemos ahora para
luchar contra los acaros varroa?

Todos los medicamentos veterinarios estan basados en 7 ingredientes
activos (= moléculas):

» Amitraz (Amicel, Apitraz, Apivar)

» Acido oxalico (ApiBioxal, Ecoxal, Oxybee, VarroMed*)
» Acido férmico (MAQS, VarroMed*)

» Timol (Apiguard, Thymovar)

» Tau-fluvalinato (Apistan)

» Flumetrina (Polyvar, Bayvarol)

»-Coumaphos{Gheckmite) (no disponible)
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B ; Cual es la estrategia de Veto-pharma
para las nuevas soluciones?

Re_formulacmn de ingredientos activos @
existentes N

» Para mejorar la eficacia y reducir la
variabilidad

» Simplificar el uso por parte del
apicultor

» Minimizar el impacto negativo de las
variaciones de temperatura (ej. Acido
férmico, timol)

» Para proponer un mejor manejo de la
infestacion de varroa a lo largo del
afo (en muchas situaciones, un
unico tratamiento no es suficiente)

Descubrimiento de nuevos (’ %/ "A
ingredientes activos ./

» Permitir a los apicultores
desarrollar una verdadera
estrategia de gestion
integrada de plagas
(rotacion, prevencion de
posibles resistencias...)

=> Proyecto « Varroa 2.0 »

=
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Un equipo de desarrollo galénico
y analitico

» Reformular activos existentes

» Formulacion de nuevos activos
» Verificacion de la estabilidad del producto
y de la calidad

Un « laboratorio de abejas »

- Cémo IO hacemos? » Test in-vitro seguros para nuevos activos y

nuevas formulaciones

Un apiario experimental de 250 colmenas
(Dadant 10 cuadros), 50 colmenas
sy Langstroth y 2 apicultores.

» Control de la eficacia de los medicamentos
veterinarios con autorizacion de

N L s comercializacion
\ Comprobacion de la eficacia y de los
: ‘ impactos potenciales en las colonias (en el
/._)) B desarrollo, la cria, las abejas adultas...) de /
s e las nuevas formulaciones de principios

activos ya conocidos.

Reactividad en las fases de desarrollo
galénico | Véto-pharma
Material bioldgico necesario pars Committed to apiculture
pruebas in vitro




El proyecto « Varroa 2.0 »




Objetivos y metodos
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B Objetivos

Identificaciéon de nuevos ingredientes activos para la lucha contra los acaros var
» Organico o convencional (Sintético)
» Efectivo

» No toxico para las abejas
Alrededor de 40

moléculas han
» Respetando la calidad de la miel (residuos) sido testadas

durante estos
ultimos 3 anos

» No toxico para los apicultores

Tres criterios de medida:
» Mortalidad de los acaros varroa en el tiempo (hasta 24 horas)
» Mortalidad de abeja en el tiempo (hasta 24 horas)

» Cambios potenciales de comportamiento

]
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Actividades en el apiario

Muestreado de acaros varroa
en los « concentradores de
acaros »

Muestreado de Abejas para
screening

Muestreado de 300 abejas
con azucar glas

Véto-pharma
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Acciones en el laboratorio apicola

> )

Separacion de los acaros varroa
del azucar en polvo tras el
muestreo

Recogida de 10 acaros en
placa de Petri

Véto-pharma
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Il [ntoxicacion de abejas

R

Deposito de abejas

Anestesia de Depésito toracico del “intoxicadas" en las Incubador
Abejas con CO, principio activo en cajas que contienen los
solvente acaros

Véto-pharma
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Protocolo de validacion
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B Fligiendo el solvente correcto
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Compatibilidad con el activo a ensayar

No toxico para los acaros varroa (<10%)
No toxico para las abejas (<10%)

Posible aplicacion en el térax de las abejas
Rapida evaporacion

\
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B Control positivo: amitraz
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Eficacia rapida del amitraz sobre las poblaciones de acaros varroa y no
toxicidad para las abejas.
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Resultados « decepcionantes» y « alentadores »
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B MMoléculas a evitar (Aceite esencial de ajo)
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Muy eficaz contra varroa pero elevada toxicidad para las abejas.
La eficacia disminuye rapidamente con la dilucién.
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\
B \Moléculas a evitar (Aceite esencial de clavo)\
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Muy eficaz contra varroa pero elevada toxicidad para las abejas.
La eficacia disminuye rapidamente con la dilucién.

EO = Aceite Esencial
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B \Moléculas a evitar (Aceite esencial de pimienﬁa
\

\

\
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Muy eficaz contra varroa pero elevada toxicidad para las abejas.
La eficacia disminuye rapidamente con la dilucién.
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B Moléculas a evitar (Aceites esenciales de arb

% mortality

de té, lavanda y geranio)

Bee mortality
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El Aceite esencial de geranio es muy eficaz contra el acaro de la varroa pero muy

téxico para las abejas.
Los otros dos también son téxicos y menos eficaces.
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® Lavander EO (1/10) ® Geranium EO (1/10)
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B \Moléculas prometedoras (molecula 1 - toracica
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Misma eficacia que el amitraz (misma cinética).

Muy baja toxicidad para las abejas, excepto en la concentracién mas alta.
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B \Moléculas prometedoras (molécula 1 - ingestion)

Varroa mite mortality \
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No hay diferencia entre la mortalidad de las abejas en los dos grupos.
¢Podria la ingestion de la molécula dar lugar a residuos en los productos de la ¢

producir toxicidad de la cria? ( Véto-pharma
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B MMoléculas prometedoras (molécula 1 —en la
sin cria)

Varroa mite reduction
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Reduccion del 94,3% del acaro varroa tras 10 dias en colonias sin cria.
Sélo 3 colmenas por grupo.

y
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__ MOLECULAS PROMETEDORAS

(MOLECULA 3 = RELACIONADO QUIMICAMENTE CON L
MOLECULA 1)
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Eficiencia un poco menor que la molécula 1. -

Muy baja toxicidad para las abejas, excepto a la dosis mas alta.
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B Todavia hay algunas preguntas... y mejoras...

>

>

La forma de intoxicacién en las abejas parece tener un impacto en los
resultados (toracica / abdominal / alimentacion).

¢ Cual podria ser el efecto de mezclar diferentes ingredientes activos?
» ;Reduccion de la eficacia contra los acaros de la varroa?
» ¢ Reduccion de la toxicidad para las abejas?

Prueba de nuevos ensayos in vitro con diferentes formas de intoxicacion.

Aumentar el tiempo de observacion (algunos ingredientes activos podrian ser
muy eficaces pero con una cinética lenta).

Comprender el mecanismo de accion desde un punto de vista molecular. /

g—
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|dentificacion de estas moléculas

/f
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Asociaciones con:

Universidades (Francia y el extranjero)
Investigadores (Francia y el extranjero)
Estructuras independientes y privadas (Fran

y el extranjero)

Apicultores-investigadores

En todos los casos: bajo acuerdo de
confidencialidad para la proteccion de los datos
del inventor

En congresos, conferencias, correo, teléfono...

B Numerosas fuentes

Recursos internos:

» Estudios bibliograficos
» Reflexioén interna

La importancia del proyecto:
» Comparar los resultados externos con un

protocolo aprobado
» Reproducibilidad de los resultados

Véto-pharma
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Proximos pasos
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B Desarrollo preclinico

Identificacion de la formulacién de un nuevo activo

¢ En qué forma?

¢ Con qué soporte?

Verificacion de la inocuidad a las abejas
Verificacidon de la ausencia de residuos
Verificacion de la efectividad del producto

Control de la tolerancia

vV v v v v v Y

Fichero completo de la propia molécula
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B Desarrollo clinico

Ensayos clinicos

» Confirmacion de las propiedades del medicamento veterinario en
condiciones normales de uso y en el campo (infestacion total, tamarno
de la colonia, etc.).

» Consecucion del efecto terapéutico deseado

» Las pruebas realizadas por una estructura independiente y sujetas a
las buenas practicas de laboratorio (BPL) también se llevan a cabo
para el uso posterior de los datos.

4
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B Registro (Autorizacion de comercializacion)

Autorizacion de comercializacion

Busqueda de

moléculas
candidatas

» Recopilacion de todos los datos de los ensayos preclinicos
algunas moléculas
y clinicos

Molécula candidata

» Presentacion a las autoridades:

» Agencia Nacional de Medicamentos Veterinarios
(ANSES-ANMV) para Francia

» Otras agencias nacionales

8 a 12 afios

Ensayos preclinicos

Desarrollo clinico

Agencia Europea del Medicamento (EMA)

» Autorizaciones de comercializacion centralizadas para la

Autorizacién de

U n |(’)n E uro pea comercializacion

y

!/.Véto-pha rma

» Evaluacion de la relacion beneficio/riesgo

Fuente: MSD Salud
Animal
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www.veto-pharma.com

info@vetopharma.com by Remi Pade,
Bee Innovation proje
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