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Summary

Varroasis has been treated with numerous different substances, including amitraz, which has been used
since 1981. In 1984, Apiwarol AS — a drug in the form of a flammable tablet containing 12.5 mg of amitraz
— was registered. The active substance, diffusing with smoke particles into the beehive, paralyzes Varroa
destructor within an hour. Amitraz is also used as a component of other drugs, e.g. Biowar, which has the form
of plastic strips containing 400 mg of the active substance. Unlike in the case of Apiwarol AS, amitraz diffuses
slowly, reaching a therapeutic level in the beehive in 6-8 weeks. Over 25 years of observation on the combating
of varroasis indicate that the parasites may develop resistance against amitraz, which has usually been
observed after treatment with strips. Presumably, a long exposure to the substance released from the strip is
more likely to produce resistance than fumigation with Apiwarol AS over a relatively short time. However,
some reports of a reduced efficacy of fumigations have also been made. In these cases the efficacy of the drug
may have been reduced by such factors as inappropriate application; season of the year and time of the day
when the drug was used as well as the number of fumigations. On the other hand, a comparison of results for
the years 1981-1985, 1986-2000 and 2001-2009, presented in numerous studies, indicates that there were
no statistically significant (P < 0.05) differences in the efficacy of combating V. destructor with amitraz in
these periods, which was 93.6 + 3.73%, 95.4 + 3.43% and 93.2 £ 6.59%, respectively. Nevertheless, further
laboratory and field investigations are required to assess the ability of the parasite to develop resistance against

Apiwarol AS.
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Warroza, pasozytnicza choroba pszczét wywotana
przez Varroa destructor, pojawita si¢ w Polsce w 1980 .
W podejmowanym leczeniu stosowano szereg lekow
oraz rozne metody ich aplikacji, poczatkowo prepara-
ty pochodzenia roslinnego, nast¢pnie proste powszech-
nie znane substancje, jak: naftalina, tymol, siarka, kwa-
sy organiczne oraz fenotiazyna (9). Zwalczanie tej
groznej choroby to ciagte poszukiwania nowych sub-
stancji czynnych. W Europie przetestowano okoto 180
substancji, sposrod ktorych tylko nieliczne okazaly sig
skuteczne 1 nieszkodliwe dla pszczot (5). Podobnie
w Polsce do zwalczania warrozy stosowano w prakty-
ce rozne substancje czynne (9). Amitraz jest jedna
z pierwszych po fenotiazynie, syntetycznych substan-
cji farmakologicznie czynnych, ktora okazata sig¢ sku-
teczna w zwalczaniu warrozy i wc1qz pozostaje pre-
paratem z wyboru w kraju 1 na §wiecie. W praktyce
amitraz sporzadzany jest do stosowania w formie
aerozolu (oprysku) lub fumigacji w wyniku spalania
tabletki (I generacja), ponadto plastikowego paska
nasyconego lub pokrytego substancja czynna (III ge-
neracja), z ktorej ulega ewaporacji.

Z uwagi na kontrowersje dotyczace biorownowaz-
no$ci aktualnie stosowanych preparatéw i sposobu ich

uzycia w niniejszym opracowaniu dokonano analizy
statystycznej 1 oceny wynikow zamieszczonych w do-
stegpnych zrodtach pismiennictwa w latach 1981-2009.
Szczegbdlna uwage skupiono na ocenie skutecznosci
Apiwarolu AS 1 Biowaru, jak rowniez nabywania opor-
nosci na amitraz.

Historia stosowania amitrazu

Wyniki badan do$§wiadczalnych, jakie przeprowa-
dzit w latach 1981-1983 Romaniuk (37, 39), byty pod-
stawa do opracowania technologii wytwarzania tabletki
palnej zawierajacej 12,5 mg amitrazu jako substancji
czynnej o dziataniu kontaktowym. Rozprowadzana
aktywnie przez pszczoty z dymem w §rodowisku ula
poraza pasozyty na ich ciele. Preparat Apiwarol AS
po wprowadzeniu ulepszen i dostosowaniu do obowia-
zujacych wymogow, jako lek pierwszej generacji jest
dopuszczony do obrotu w Polsce od 1984 r. Na ba-
zie amitrazu ,,Biowet” w Putawach wyprodukowat
1 wprowadzit na rynek w 2004 r. dwa inne leki prze-
ciwwarrozowe. ,,Apiwar” zawierajacy 200 mg ami-
trazu, ktory nie znalazt zastosowania w praktyce
1 wkrotce zostal wycofany z rynku ze wzgledu na mata
ilo$¢ substancji czynnej na powierzchni paska. Nato-
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Tab. 1. Ocena skuteczno$ci Apiwarolu AS
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LATA
1981-1985 1986-2000
.. . Autor Ocena L. . Autor Ocena
R LG L (poz. pism.) | skuteczno$ci % R L L IR (poz. pism.) | skutecznosci %
lab., pasieka, TCL - 0,00012 % roziwor, Romaniuk . . - Konopacka i .
oprysk 1x (37) 94,0 lab., pasieka, Apiwarol AS, odymianie 1x (16) 88,0-90,0
w pasiece,TCL 1 : 10000, Romaniuk 98.06 w pasiece, bad. porownawcze, amitraz, Jelinski 97.0-99.1**
oprysk 1 lub 2x, bez czerwiu (b.c.) (39) ’ odymianie 1 i 2x, (b.c.) (15) ’ ’
w pasiece, paski wtasne z taktikiem, Olszewski 90.0 w pasiece, bad. pordbwnawcze, Konopacka 98.0
odymianie 1x (28) ’ Apiwarol AS, odymianie 2x (17) ’
w pasiece, amitraz, aerozol, Marchetti A G w lab., pasieka, amitraz, odymianie 2x, Kostecki
emulsja 2 mi/ (26) bl (b.c.) 21) LI
w pasiece, bad. porownawcze,
odymianie, 2-3x, Romaniuk 1) 51,8*** . . L Kostecki e
w pasiece, Apiwarol: 1) 6,25 mg, (38) | 2)99,6-100,0++ | W Pasiece. Apiwarol AS, odymianie 2 (22) 34.0°100
2)12,5 mg
w pasiece, bad. porownawcze 1) amitraz, | Biefikowska 1) 45,0***
2) Apiwarol AS, odym. 2x (6) 2) 96,0
w pasiece, bad. porbwnawcze, Wyrwa 93.0
Apiwarol AS, odymianie (45) ’
w pasiece, Apiwarol AS, odymianie 2x Kon((:%a)cka 97,0
w pasiece, Taktic 12,5 %, Lupo T
spalanie na bibule (25) y
w pasiece, amitraz - 0,02 g, Kulincevié e
odymianie 1 (23) i
Srednia 95,5 96,3
Odchylenie 4,38 3,06

Objasnienia: *TCL — prekursor Apiwarilu AS; ** — obliczono warto$¢ §rednia z podanego zakresu; *** — pomini¢to w obliczaniu

skuteczny = 85%

miast ,,Biowar” zawierajacy 400 mg substancji czyn-
nej inkorporowanej w plastikowy pasek do zawiesza-
nia w ulu, dziatajac przez okres 6 tygodni lub dtuzej
w wynlku powolnego uwalniana substancji czynne;j
niszczy pasozyty na pszczotach dorostych i wychodza-
cych z komérek (8, 32). Zatem Apiwarol 1 Biowar,
zawierajac t¢ sama substancj¢ czynna, réznia si¢ jed-
nak zasadniczo dawka, czasem ekspozycji i sposobem
oddziatywania na pasozyta. Odmiennosci te sa na tyle
istotne, ze uzyskiwane efekty roznity si¢ znaczaco za-
réwno w zakresie terapeutycznym, jak i wyksztatca-
nia opornosci u pasozyta. Zasadniczym czynnikiem jest
czas ekspozycji substancji aktywnej w $srodowisku
ula — im dtuzsze oddzialywanie, tym wyksztatcenie
opornosci staje si¢ bardziej prawdopodobne. Emulsyj-
na posta¢ amitrazu wprowadzona w formg aerozolu
lub dymu dziata w pierwszej godzinie po zastosowa-
niu (26). Zalecane trzykrotne odymianie Apiwarolem
AS wprowadza do ula 50 mg substancji czynnej na
krotki okres. Natomiast przy stosowaniu paskow Bio-
waru substancja czynna w $rodowisku ula dziata na
pszczoly i1 pasozyta przez minimum 6 do 8 tygodni
(8, 32).

Coraz czgsciej pojawiajace si¢ doniesienia o zmniej-
szonej skutecznosci Apiwarolu AS sugerowaty powsta-

nie opornosci pasozyta na substancje czynna (6, 30,
31). Autorzy nie podawali jednak istoty zjawiska opor-
nosci poprzestajac na podkresleniu, iz sa to efekty
wieloletnich obserwacji nad stosowaniem preparatu.
Milani w 1995 r. na podstawie doswiadczen laborato-
ryjnych i1 badan w pasiece opisal zjawisko powstawa-
nia opornosci V. destructor na fluvalinat. Stosunkowo
szybkie pojawianie si¢ oporno$ci roztocza na ten py-
retroid jest aktualnie dobrze rozpoznane (27). W Pol-
sce podobne wyniki otrzymali Londzin i Sledzinski
(39). Natomiast badania amitrazu prowadzone w USA,
gdzie byt i jest powszechme stosowany, wskazuja, ze
zjawisko opornosci pasozyta moze zachodzi¢ (10). Jak
podaje Pidek, pszczelarze amerykanscy stosuja ami-
traz gtownie w formie paskow nie uzyskujac najlep-
szych wynikoOw w terapii warrozy, zauwaza jednak,
ze substancja czynna zmieszana z dymem jest lepiej
rozprowadzana w ulu 1 skuteczniejsza (30). Pierwsze
badania wrazliwos$ci na amitraz w Polsce przeprowa-
dzita Pohorecka (31). W porownawczych badaniach
laboratoryjnych testem czasu $miertelno$ci zaobser-
wowata, ze okres, jaki uplywa od kontaktu pasozyta
z substanqat do chwili $mierci jest rozny, co pozwala
wnioskowac o zréznicowanej wrazliwosci pasozytow
w jednej pasiece.
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2001-2009
L. Autor Ocena
Rodzaj i zakres badaf (poz. piSm.) | skutecznosci %
pasieka, bad. poréwnawcze, Romaniuk 89.80
Apiwarol AS, odymianie 3x (41) ’
pasieka, bad. porownawcze, Romaniuk 100.0
Apiwarol AS, odymianie 1x (34) ’
pasieka, bad. wieloletnie 1987-2000, Romaniuk
Apiwarol AS, odymianie 3x (#41) AU
pasieka, bad. poréwnawcze, amitraz, Anon. 99.0
oprysk, odymianie (1) ’
pasieka, bad. porownawcze, Konopacka e
Apiwarol AS, odymianie 3x (18) il
pasieka, bad. poréwnawecze , Sokot
Apiwarol AS, odymianie 1x (44) L)
92,2
6,65

$redniej. Ocena skutecznosci: b. wysoka = 95%; wysoka = 90%;

Zakres badan nad Apiwarolem AS
w okresie od 1981 do 2009 r.

W pracy analizowano dane pismiennictwa o sku-
teczno$ci Apiwarolu AS. Pogrupowano je dla trzech
okresow, tj. dla lat 1981-1985, 1986-200012001-2009
(tab. 1). Szczegdlnie po 1985 r. ek doczekat si¢ publi-
kacji szeregu wynikow badan z wielu osrodkow na-
ukowo-badawczych. Prowadzono badania wtasciwo-
sci Apiwarolu w roznych uktadach do§wiadczalnych
wnoszac szereg interesujacych obserwacji z zakresu
farmakodynamiki i farmakokinetyki.

Badano wptyw Apiwarolu AS (amitrazu) na rozwoj
matek pszczelich i nie stwierdzono wyraznie negatyw-
nego wptywu leku, mimo ze odymianie zmniejszato
liczbg matek unasiennianych (7). Nie stwierdzono tez,
aby odymianie wielokrotnymi dawkami niekorzystnie
wptywalo na rozwdj czerwiu; nie obserwowano za-
mierania czerwiu, jego niedorozwoju lub uposledze-
nia wygryzajacych si¢ pszczét (38). Bah (2-4) noto-
wat ujemny wptyw preparatdéw warrozowych na roz-
wo0j czerwiu, zauwazajac najmniejsza toksycznosé
Apiwarolu AS. Badania r6znych lekéw przeciw war-
rozie na przezywalno$¢ pszczél prowadzone przez
Gromisza (13) wykazaty, ze zabiegi z zastosowaniem
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dawek wigkszych od leczniczych zmniejszaty przezy-
walnos¢ pszczol, a efekt leczniczy najszybciej poja-
wial si¢ po Apiwarolu AS. Badane preparaty w za-
lecanych dawkach nie wptywaly ujemnie na larwy
pszczele (14). Nie stwierdzono tez statystycznie istot-
nej réznicy masy ciata pszczot grup doswiadczalnych
1 kontrolnej (35). Badano wybrane elementy odpor-
nos$ci u pszczot (11) oraz whasciwosci immunomodu-
lacyjne Apiwarolu AS (12), wptyw $rodkéw warro-
zobojczych na temperatur¢ gniazda (40), a takze
bakterie jelita sSrodkowego (43), stwierdzajac niewiel-
kie, przejsciowe odchylenia badanych parametrow
od normy. Amitraz rzadko wykrywano w miodzie,
a stwierdzone pozostatosci byly nizsze od wyznaczo-
nego poziomu MRL. Stwierdzono, Ze substancja szyb-
ko ulegata rozkladowi tak w miodzie, jak i w wosku
(42). Przytoczone wyniki badan wskazuja jednoznacz-
nie, ze Apiwarol AS nie wptywat ujemnie na rozwdj
czerwia, larw, nie prowadzit do dysfunkcji rodziny
pszczelej 1 pojedynczych osobnikdow, a stosowany
w zalecanych dawkach nie pozostawial pozostatosci
w produktach pszczelich, w ilo$ciach szkodliwych dla
konsumenta. Na podstawie przytoczonych badan moz-
na przyjac, ze Apiwarol AS jest lekiem stosunkowo
nieszkodliwym i bezpiecznym.

Ocena skutecznos$ci

Najbardziej interesujaca wiasciwoscia Apiwarolu
AS byta efektywno$¢ jego dziatania na V. destruktor.
Badania prowadzono w laboratoriach i w pasiekach
z samym lekiem lub w poréwnaniu z innymi lekami
przeciw warrozie. Zainteresowanie tym zagadnieniem
jest zrozumiate i ma nie tylko poznawcze, ale rOwniez
duze znaczenie praktyczne. Dhugi okres stosowania
Apiwarolu AS w praktyce zwalczania warrozy oraz
bogate pismiennictwo pozwala na oceng tego zagad-
nienia.

Wedlug badan ankietowych pszczelarzy jego stoso-
wanie ksztaltowato si¢ na poziomie 5,0% do 35,1%
1 w niektorych latach byto najwigksze sposrod lekow
zarejestrowanych w Polsce (5, 29). W pierwszych
latach stosowania amitrazu jako substancji czynnej
Apiwarolu AS skuteczno$¢ zabiegdw wynosita od
84,2% do 100% (tab. 1). Wysokie wyniki skutecznos-
ciotrzymali w latach 1981-1985 Kostecki 1 Romaniuk
(21, 22, 37, 39). Podobna skuteczno$¢ zabiegow
we Wtloszech wykazat Marchetti (26). Konopacka
w 1986 r. zwroécita uwage na odmiennosci w dynami-
ce Apiwarolu AS (17), potwierdzajac jego wysoka sku-
tecznos¢ (98,0%) oraz podata czynniki majace istotny
wplyw na skuteczno$¢ zabiegow (16). Badania pro-
wadzone 10 lat pdzniej, wykazaty podobna, wysoka
skuteczno$¢ warrozobdjcza leku (17). Analiza 750
probek pszczot 1 okoto 200 osypdw zebranych w cza-
sie wieloletnich badan prowadzonych od 1986 do
2000 r. w pasiekach, w ktorych zwalczano warrozg sto-
sujac tylko Apiwarol AS wskazuje, ze lek ten cechuje
stabilna i wysoka skuteczno$¢ (41). Ocena skutecz-
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nosci Apiwarolu AS, jaka przeprowadzita Konopacka
(18) w 2001 r. wskazuje, ze po trzech odymianiach
ginie od 88,69% do 100% pasozytow. Podobne wyni-
ki w zwalczaniu warrozy odnotowano we Francji, Wto-
szech, Nowej Zelandii, Stowacji i w Czechach, gdzie
amitraz o dzialaniu kontaktowym stosuje si¢ ponad 20
lat (1, 20, 23, 25, 26).

Wielu autoréw stwierdza, ze skutecznos¢ zabiegow
zalezy od wielu czynnikow, ale decydujacym jest li-
czebno$¢ czerwiu w rodzinie pszczelej w okresie wy-
konywania zabiegow. Apiwarol AS dziata tylko na
pasozyty znajdujace si¢ na pszczotach, nie dziata na
pasozyty pod zasklepem. Z ogdlnej liczby pasozytow
w rodzinie okoto 20% bytuje na pszczotach i az 80%
znajduje si¢ na czerwiu (21). W rodzinach, w ktorych
czerw zajmowal 10,3-12,9 dem?, skuteczno$¢ wyno-
sita 37,19%, przy mniejszej powierzchni, od 8,4 do
9,7 dem?, skuteczno$¢ wzrastata do 64,62%, natomiast
przy czerwiu zajmujacym mniej niz 6 dem? skutecz-
no$¢ wynosita 98,06%. Dlatego producenci zalecaja
kilkukrotne stosowanie leku (17). Wtasciwe wykona-
nie zabiegu, okres rozpoczecia leczenia, pora dnia
i liczby odymian wptywaja na efektywnos¢ leczenia
pszczot (21, 22, 35).

Istotne wydajq si¢ wyniki uzyskane przez Sokota
i Michalczyka (44) w 2009 r. W 10-pniowej pasiece,
w ktorej zarazenie V. destruktor wynosito od 0,4% do
1,97% zastosowano paski Biowaru. Po 8-tygodniowe]
obecnosci leku w ulach, warroze stwierdzono w 4
ulach, a pozostalych 6 byto wolnych od pasozytow.
Dodatkowe odymianie pszczot Apiwarolem wykaza-
to, Ze na dennicg odpadto od 2 do 400 roztoczy. Te
najnowsze jednoznaczne wyniki badan, chociaz nie-
zamierzenie, wykazaty bardzo wysoka skutecznosé
zabiegu Apiwarolem AS. Wymienione obserwacje uza-
sadniaja podjecie dalszych poréwnawczych badan sku-
tecznosci oraz ksztattowania si¢ opornosci V. destruc-
tor dla amitrazu, substancji czynnej Apiwarolu i Bio-
waru. Wyniki oparte na reprezentatywnym materiale
moga przynies¢ jednoznaczng odpowiedz odno$nie ich
biorownowaznosci i dalszego stosowania w praktyce.

Analiz¢ wynikow badania skuteczno$ci Apiwarolu
AS od 1981 do 2009 r. umozliwilo pogrupowanie
danych dla trzech okresow jego stosowania (tab. 1).
W ocenie $rednich 1 odchylen standardowych oraz przy
poréwnywaniu testem t-Studenta trzech analizowanych
grup wynikdw nie stwierdzono rdéznic statystycznie
istotnych pomigdzy okresami 1981-1985, 1986-2000
1 2001-2009. Skuteczno$¢ leku w wymienionych
przedzialach wynosila, odpowiednio 95,5 + 4,38%,
96,3 + 3,06% 1 92,2 + 6,65%.

Sporadycznie otrzymywano takze nizsze wyniki
skuteczno$ci leczenia. Romaniuk (38) uzyskat skutecz-
nos¢ 51,8%, stosujac preparat o zawartosci 6,25 mg
amitrazu w tabletce. Podobne wyniki otrzymata Bien-
kowska (6), stosujac lek przy duzej obecnosci czerwiu
w czasie zabiegéw. Wyniki te, $wiadczace o niskiej
skuteczno$ci Apiwarolu AS, jako skrajne nie zostaly
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wiaczone do obliczen $rednich dla grup. To umozli-
wito reprezentatywne wnioskowanie o jednakowej sku-
teczno$ci zwalczania w poszczegolnych okresach sto-
sowania preparatu z uwagi na brak rdznic statystycz-
nie istotnych przy p < 0,05. Na podstawie analizy sta-
tystycznej zebranych wynikow mozna przyjac, ze Api-
warol AS zawierajacy amitraz jako substancjg czynng
w formie odymiania wykazuje skuteczno$¢ powyzej
93%. Nalezy zaznaczy¢, ze analiza wynikow skutecz-
nosci nie jest tatwa do interpretacji. Autorzy publika-
cji prowadzili badania w réznym czasie, w odmien-
nych warunkach klimatycznych, w r6znych porach
sezonu pasiecznego i nie zawsze przy podobnym sta-
nie rozwoju rodziny pszczelej oraz w podobnych, ale
nie takich samych uktadach do§wiadczalnych z od-
mienng, niekiedy metoda szacowania wynikéw. Wobec
powyzszego w tym opracowaniu ocen¢ skutecznos$ci
sprowadzono do danych w wymiarze ilosciowym, pre-
zentujac nieliczne estymacje wyrazowe danymi licz-
bowymi, ktére podano w objasnieniach do tab. 1.

Uwagi koncowe

Podsumowujac wyniki wieloletnich badan nad Api-
warolem AS nalezy podkresli¢, iz umozliwiaja one
rzetelna oceng leku w zakresie jego istotnych wiasci-
wosci farmakodynamicznych. Wyniki te wskazuja, ze
Apiwarol AS jest lekiem skutecznym, ktory nie ulegt
istotnej zmianie jako$ciowej w okresie stosowania
w zwalczaniu warrozy od 1981 r. Ponadto stwierdzono,
ze Apiwarol AS jest lekiem bezpiecznym i nieszkod-
liwym, nie zaktocajacym procesu rozwoju larwalnego
inie wptywajacym ujemnie na funkcjonowanie rodzi-
ny pszczelej. Praktycznie amitraz nie pozostaje w pro-
duktach pszczelich w ilo$ciach stanowiacych zagro-
zenie toksykologiczno-higieniczne; stwierdzane war-
tosci nie przekraczaja wartosci MRL, do czego przy-
czynia si¢ stosunkowo szybki rozktad tej substancji.
Pojawiajace si¢ watpliwosci, co do skutecznosci, nie
znajduja uzasadnienia w §wietle przedstawionych da-
nych, a zdarzajace sig¢ przypadki nizszej skutecznosci
sa najczescie] Wynikiem nie stosowania si¢ do zalecen
wiadciwej terapii i nie wptywaja na ogolna oceng leku.

Nieliczne i nie w petni reprezentatywne badania
Biowaru, w poréwnaniu do liczby i zakresu badan
Apiwarolu, nie pozwalaja na rzetelna oceng dziatania
na pszczoly i pasozyta w zakresie ich bioréwnowaz-
nosci (9). Zmiana postaci amitrazu, jaka jest Biowar
i poréwnanie z Apiwarolem AS w kontekscie wyksztal-
cania opornos$ci V. destructor wymaga dalszych badan,
ktore moga wnie$¢ nowe dane o ich skutecznosci oraz
stosowaniu w praktyce weterynaryjne;j.
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