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1 Einleitung 

1.1 Varroose als Hauptursache von Völkerverlusten bei Apis mellifera 

Der Befall eines Honigbienenvolkes mit ektoparasitischen Milben der Gattung 

Varroa wird allgemein als Varroose bezeichnet. Die bedeutendste Art ist dabei 

Varroa destructor (übersetzt: destruct = zerstören), welche Anfang des 20. 

Jahrhunderts erfolgreich den Wirt gewechselt hat und von der östlichen 

Honigbiene Apis cerana auf die westliche Honigbiene Apis mellifera 

übergegangen ist. Durch einen intensiven Handel von Bienenvölkern der 

westlichen Honigbiene hat sich die Varroamilbe binnen kurzer Zeit auf der 

ganzen Welt verbreitet und gilt seither als einer der Hauptgründe für die 

hohen Winterverluste von Bienenvölkern von bis zu 30%  (Genersch et al. 

2010; Le Conte et al. 2010; Noël et al. 2020). Der Verlust von Bienenvölkern 

führt auch zu einem Rückgang der Bestäubungsleistung und damit zu 

geringeren Erträgen bei Nutzpflanzen, vor allem von Obst, Gemüse und 

Speiseöl (Gallai et al. 2009). Der wirtschaftliche Wert der Bestäubungsleistung 

wurde 2005 auf 153 Milliarden Euro geschätzt, was etwa 9,5% des 

Gesamtwerts der weltweiten Nahrungsmittelproduktion entspricht (Gallai et al. 

2009). Inzwischen geht man von einer noch höheren Summe von 235-577 

Milliarden US-Dollar aus (Lautenbach et al. 2012; Potts et al. 2016). Ein 

Rückgang der Bienenvölker könnte folglich zu hohen Ertragseinbußen in der 

Landwirtschaft führen (Gallai et al. 2009; Potts et al. 2010). 

Im Laufe der Zeit haben sich Varroamilben sehr stark an ihren Wirt, die 

Honigbiene, angepasst und man findet sie ausschließlich im Bienenvolk. 
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Außerhalb des Volkes und getrennt vom Wirt können Varroamilben nicht 

überleben. Ihr Lebenszyklus lässt sich in eine Verbreitungs- und eine 

Reproduktionsphase unterteilen (Traynor et al. 2020). Während der 

Verbreitungsphase sitzen die Milben bevorzugt zwischen den Tergiten der 

Ammenbienen und ernähren sich von ihrem Fettkörper und der umgebenden 

Hämolymphe (Han et al. 2024; Ramsey et al. 2019). In dieser Phase kann es 

auch zur Übertragung der Milben auf benachbarte Völker kommen, wenn sich 

zum Beispiel eine befallene Biene verfliegt oder ein stark von Varroamilben 

infiziertes und schwaches Volk von anderen Honigbienen ausgeräubert wird.  

Die zweite Phase, welche als reproduktive Phase bezeichnet wird, findet 

ausschließlich in den Brutzellen der Honigbienen statt. Hierbei werden die 

Varroamilben, welche bevorzugt auf brutpflegenden Ammenbienen sitzen, 

direkt zu verdeckelungsreifen Zellen, in denen sich eine Larve im fünften 

Larvenstadium befindet, transportiert. Da die Drohnenbrut häufiger von 

Ammenbienen gepflegt wird und die Zeit bis zur Verdeckelung der Zelle 

länger ist, ist Drohnenbrut 8 – 10 mal häufiger mit Milben befallen als 

Arbeiterinnenbrut (Fuchs 1990, 1992). Bereits wenige Stunden nach dem 

Eindringen in die Zelle beginnt die Milbe mit der Parasitierung der Larve und 

saugt kontinuierlich Hämolymphe, zunächst von der Bienenlarve und später 

von den Puppenstadien. Dadurch wird die Eireifung in der Muttermilbe 

aktiviert und 60 – 70h nach der Zellinvasion wird das erste, unbefruchtete Ei 

gelegt, welches sich zu einem Männchen entwickelt. Danach folgen alle 30h 

weitere befruchtete Eier, welche sich zu weiblichen Milben entwickeln. Noch in 

der Brutzelle findet eine Bruder-Schwester Paarung statt, sobald die 

Geschlechtsreife der Tochtermilben erreicht ist. Mit dem Schlupf der 
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Honigbiene verlassen auch die Muttermilbe und ihre durchschnittlich 1,3 – 

1,45 Tochtermilben die Zelle (Martin 1994; Rosenkranz et al. 2010). Durch die 

längere Entwicklungszeit der Drohnenbrut, kommt es hier zu einem erhöhten 

Reproduktionserfolg der Milben, wodurch im Mittel 2,2 – 2,6 Tochtermilben 

die Zelle verlassen (Martin 1995).  

Die Schadwirkung der Varroamilben wird bereits allein durch die Parasitierung 

der Bienenbrut und dem Hämolymphverlust deutlich: eine Jungbiene die 

während ihrer Entwicklung von einer Milbe parasitiert wurde, zeigt ein 

geringeres Schlupfgewicht (Bowen-Walker und Gunn 2001), ein schlechteres 

Orientierungs- und Heimfindeverhalten (Kralj und Fuchs 2006) und hat eine 

verkürzte Lebensdauer (van Dooremalen et al. 2012). Des Weiteren überträgt 

die Varroamilbe etliche Bienenviren, was zur nachhaltigen Schwächung der 

Bienen führt (Francis et al. 2013; Traynor et al. 2020). Hier ist vor allem das 

Flügeldeformationsvirus (DWV) zu nennen, das erst durch die Varroa-

Parasitierung zu einem tödlichen Pathogen wurde und als Hauptverursacher 

für den Zusammenbruch ganzer Bienenvölker gilt (Dainat et al. 2012; Genersch 

et al. 2010)  

Da die westliche Honigbiene als neuer Wirt in der evolutionär betrachtet 

kurzen Zeit von 70 Jahren kaum Abwehrmechanismen entwickelt hat und es 

bislang nur wenige durch natürliche Selektion entstandene resistente 

Populationen gibt (Rosenkranz 1999; Seeley 2017), kann sich die Varroamilbe 

meist ungehemmt vermehren. Trotz der zahlreichen Zucht- und 

Selektionsansätze für varroaresistente Bienenvölker (Büchler et al. 2010; 

Rinderer et al. 2010) gibt es bis heute keinen Beleg dafür, dass eine durch 
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selektive Züchtung etablierte Bienenpopulation längerfristig ohne 

Bekämpfung überleben kann. Nach wie vor gilt, dass es ohne Intervention des 

Imkers fast immer zu einem exponentiellen Anstieg der Milbenpopulation im 

Volk kommt. Gerade im Spätsommer und zu Beginn des Herbstes, wenn die 

für die Überwinterung notwendigen langlebigen Winterbienen aufgezogen 

werden, erreicht die Milbenpopulation ihr Maximum (Abb. 1). Die 

Winterbienen und damit das gesamte Volk werden zunehmend geschwächt 

und ein hoher Varroa-Befall führt schlussendlich zum Verlust des Volkes, meist 

während der Überwinterungsphase (Genersch et al. 2010; Seitz et al. 2015; 

Stahlmann-Brown et al. 2022).  

 

Abbildung 1: Varroa-Milben Population im Jahresverlauf. Aus “Die Varroa-Milbe” des 

Bee Care Centers, Bayer AG, 2019.  
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1.2 In Deutschland verfügbare Varroa-Behandlungsmittel (Varroazide) 

Um Völkerverluste durch die Varroamilbe zu verhindern, ist eine Behandlung 

mit Varroaziden unerlässlich. In Deutschland gibt es dazu verschiedene 

Präparate mit unterschiedlichen Wirkstoffen und Wirkmechanismen die zur 

Behandlung der Varroamilbe bei Honigbienenvölkern eingesetzt werden 

können (Tab. 1). Zur Gruppe der organischen Säuren gehören die Milchsäure, 

Oxalsäure und Ameisensäure. Diese Säuren sind natürliche Bestandteile des 

Honigs, was den Vorteil hat, dass bei der Zulassung zumeist keine 

Rückstandshöchstmengen für Bienenprodukte festgelegt werden müssen und 

die Akzeptanz beim Verbraucher höher ist. Zudem sind diese Wirkstoffe auch 

für Bio-zertifizierte Imkereien zugelassen. Dennoch sollte eine Behandlung erst 

nach der Honigernte durchgeführt werden und im Falle der Oxalsäure darf z.B. 

erst im Folgejahr nach der Behandlung wieder Honig geerntet werden. Milch- 

und Oxalsäure wirken zudem nur auf die Milben in der Verbreitungsphase, 

wenn sie relativ ungeschützt auf den adulten Bienen sitzen. Daher eignen sich 

diese Behandlungsmittel auch nur für Völker im brutfreien Zustand (Ableger, 

Schwärme, zur Winterbehandlung). Bei korrekter Anwendung können dann 

Wirksamkeiten von über 90% erreicht werden (Rosenkranz et al. 2010). Für die 

Behandlung von brütenden Völkern im Sommer verwenden viele Imker daher 

Ameisensäure, da es der einzige derzeit verfügbare Wirkstoff ist, welcher den 

Zelldeckel der Bienenbrut durchdringt und somit auch auf die 

reproduzierenden Milben wirkt (Emmerich 2018). Die Applikation erfolgt über 

ein Verdunstungssystem in einer extra Zarge über dem Bienensitz und muss 
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zwei Mal im Abstand von 2 Wochen angewendet werden, um 

Milbenmortalitäten von über 90% zu erreichen (Satta et al. 2005).  

Allerdings hat die Behandlung mit organischen Säuren auch Nachteile. 

Einerseits muss Schutzkleidung getragen werden, um Hautverätzungen zu 

vermeiden. Andererseits hängt die Wirksamkeit und der damit verbundene 

Behandlungserfolg stark von äußeren Faktoren ab. Zum Beispiel beeinflusst 

die Temperatur die Verdunstungsraten der Ameisensäure während einer 

Sommerbehandlung. Bei niedrigen Temperaturen ist die Wirksamkeit zu 

gering und bei hohen Temperaturen kann es zu Verätzungen und Verlusten 

an Bienen und Brut kommen (Steube et al. 2021). Im Winterbienenvolk hängt 

der Behandlungserfolg stark von der korrekten und gleichmäßigen Verteilung 

des Wirkstoffs (Oxal- oder Milchsäure) ab. Dieser muss in die Wabengassen 

geträufelt oder mit einer Sprühflasche auf jede Wabe gesprüht werden, um 

alle Bienen und aufsitzenden Milben zu erreichen. Um eine optimale Wirkung 

der organischen Säuren zu erzielen, müssen daher die klimatischen 

Bedingungen und die Bedingungen im Bienenstock bei der Anwendung 

berücksichtigt werden. Die Behandlungen lassen sich somit kaum längerfristig 

planen, was gerade für Berufsimker mit mehreren hundert Völkern, aber auch 

für Hobbyimker, ein großes Problem darstellt. 

Als weitere Varroa-Behandlungsmittel sind synthetische Akarizide mit 

Wirkstoffen aus der Gruppe der Triazapentadiene (Amitraz) oder Pyrethroide 

(Flumethrin) zugelassen (Tab. 1). Meist werden mit dem Wirkstoff 

imprägnierten Kunststoffstreifen direkt zwischen die Wabengassen ins 

Bienenvolk gehängt und wirken durch Kontakt auf die auf den Bienen  
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sitzenden Milben. Dadurch sind sie wetterunabhängig und können bei 

Dauerbehandlung über einen oder mehrere Brutzyklen (= 21 Tage) auch in 

Völkern mit Brut angewendet werden. Um Milbenmortalitäten von über 90% 

zu erreichen, müssen die Streifen je nach Präparat zwischen 4 und 10 Wochen  

im Volk verbleiben. Diese lange Anwendungszeit und die lipophile Eigenschaft 

der Wirkstoffe führen jedoch zu Rückständen im Bienenwachs, in dem sich die 

Wirkstoffe nach wiederholter Anwendung akkumulieren können und dann 

auch den Honig und andere Bienenprodukte negativ beeinflussen (Bogdanov 

et al. 1998; Wallner 1999; Albero et al. 2023). Varroazid-Rückstände sind nicht 

nur ein Problem für die Vermarktung des „Naturproduktes Honig“, sondern 

können auch zur Resistenzbildung bei den Milben führen, wodurch die 

Präparate an Wirksamkeit verlieren und der gewünschte Behandlungserfolg 

ausbleibt (Higes et al. 2020; Martin 2004; Mitton et al. 2022). 
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Tabelle 1: Verfügbare Varroazide für Honigbienen in Deutschland mit ihren Vor- und 

Nachteilen. 

Wirkstoff Präparat Vorteile 
 

Nachteile 
 

 

 
Organische Säuren 
 

Allgemein  Natürlicherweise im 
Honig enthalten  Schutzkleidung notwendig 

Milchsäure Milchsäure 15%  
Behandlung von 
Ablegern und 
Schwärme 

Wirkt nicht in Brutzellen; 
aufwendige Sprühanwendung Volk ohne Brut 

Oxalsäure 
 

Oxalsäure 
Dihydrat-Lösung 
3,55 (m/V) Gute Wirksamkeit bei 

Träufelanwendung im 
Winter 

Wirkt nicht in Brutzellen; Honig 
darf erst im Folgejahr geerntet 
werden;  
Schäden an Bienen bei wdh. 
Anwendung 

Oxuvar® 3,5% 
(m/V)  
Oxuvar® 5,7% 
Oxybee® 

Ameisensäure 

Ameisensäure 
60% Wirkt auch auf 

reproduzierende Milben 
in der Brut 

Wirkung ist Temperatur 
abhängig; 
Schäden an der offenen 
Bienenbrut + Jungbienen; 
Verdunstungssystem und extra 
Zarge notwendig 

Volk m
it Brut 
 

Formivar® 60% 
Formic Pro® 
Ameisensäure 
68,2g 

Ameisensäure 
+ Oxalsäure VarroMed® 

Ganzjährig anwendbar, 
gebrauchsfertig, keine 
Wartezeit bis 
Honigernte 

Erhöhte Bienenmortalität bei 
wdh. Anwendung 

 
Pyrethroide 
 

Flumethrin 

Bayvarol® 
6,61g/Strip Geringe 

Bienenmortalität; 
Unabhängig vom 
Wetter 

Anwendungszeit: 
4-9 Wochen; 
Rückstände; Resistenzbildung; 
Schutzhandschuhe PolyVar® Yellow 

 
Triazapentadiene 
 

Amitraz 

Apitraz® 500mg Geringe 
Bienenmortalität; 
Unabhängig vom 
Wetter 

Anwendungszeit: 
6-10 Wochen; 
Rückstände; Resistenzbildung; 
MRL von 200µg/kg; 
Schutzhandschuhe; Apivar® 500mg 
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Neben den oben aufgeführten Tierarzneimitteln gibt es noch weitere 

biotechnische und biologische Verfahren, die die Milbenpopulation reduzieren 

können. Allerdings erzielen sie alleine keinen zufriedenstellenden 

Behandlungserfolg und sind mit großem Mehraufwand verbunden. Eine 

weitere Problematik ist, dass sich durch die immer kürzer werdenden 

Kälteperioden im Winter auch die brutfreien Phasen im Bienenvolk verkürzen, 

in denen die Königin ihre Legetätigkeit einstellt. Dadurch kann sich die Milbe 

bei vorhandener Brut nahezu ganzjährig vermehren und eine einzige 

Maßnahme im Jahr reicht nicht mehr aus, um die Milbenpopulation unter der 

Schadschwelle zu halten und das Überleben des Bienenvolkes zu sichern.  

Daher wurde von Bienenforschern, staatlicher Fachberatung und 

Imkerverbänden in Baden-Württemberg ein Behandlungskonzept entwickelt, 

welches aus drei Maßnahmen an drei Stichtagen im Jahr besteht. Dieses 

Konzept kombiniert biotechnische Maßnahmen im Frühjahr mit einer 

Ameisensäurebehandlung im Sommer und einer Oxalsäure-Behandlung im 

Winter. Das Ziel dieser Kombinationen ist es, die Milbenpopulation im Volk 

über das ganze Jahr hinweg unterhalb der Schadschwelle zu halten und 

rückstandsfrei und resistenzvermeidend zu bekämpfen. 

 
Ätherische Öle 
 

Thymol Apiguar® 25% 

Natürlicher Bestandteil 
im Wachs + Honig 

Verzögerter Wirkeintritt; 
anwendbar zw. 20-30°C; 
persistenter Thymolgeruch; 
Rückstände 

Thymovar® 15g 
Thymol, 
Campher, 
Eukalyptus, 
Levomenthol 

Apilife Var® 
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Trotz dieser arbeitsaufwendigen und kostenintensiven Bemühungen kommt es 

immer wieder zu hohen Völkerverlusten – zumeist während der 

Überwinterungsphase – die auf den Befall mit Varroamilben und den damit 

verbundenen Erkrankungen durch Bienenviren zurückzuführen sind. Der 

Bedarf nach sicheren, wetterunabhängigen und einfach anwendbaren 

Behandlungsmitteln, die hoch effektiv gegen die Milben wirken und einfach 

anzuwenden sind, ist daher nach wie vor enorm.  

1.3 Lithiumchlorid als neues Varroazid 

Bei der Suche nach neuen Bekämpfungsansätzen wurde auch die Verwendung 

von RNA Interferenzen (RNAi) zur Deaktivierung von lebenswichtigen 

Milbengenen, als eine neue Möglichkeit zur Kontrolle der Varroamilbe 

diskutiert und in ersten Versuchen getestet (Garbian et al. 2012). Hierbei wird 

doppelsträngige RNA (dsRNA) in Zuckersirup gelöst und an die Bienen 

verfüttert. Die an der Biene parasitierende Milbe nimmt diese durch das 

Fressen auf, die dsRNA lagert sich an die zu transkribierende mRNA an und 

die Milbe stirbt an den Folgen der Genstilllegung. In Versuchen mit 

Kleinvölkern konnte hierbei die Varroapopulation auf adulten Bienen um 61% 

im Vergleich zur unbehandelten Kontrolle reduziert werden (Garbian et al. 

2012). 

Experimente an der Landesanstalt für Bienenkunde in Hohenheim, mit dem 

Ziel, die Effektivität der RNAi im Vergleich zu Garbian et al. (2012) zu erhöhen, 

brachten jedoch eine überraschende Wendung: Nicht die RNAi sondern das 

Lithiumchlorid (LiCl), welches in hohen Konzentrationen zur Herstellung der 
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doppelsträngigen RNA verwendet wurde, führte in Käfigversuchen zu einer 

hohen Milbenmortalität (Ziegelmann et al. 2018). Weitere Versuche 

bestätigten diesen Zufallsfund und belegten die toxische Wirkung von 

Lithiumchlorid auf Varroamilben.  

Lithiumchlorid ist ein allgegenwärtiges Salz, das natürlicherweise im Wasser 

und Boden und regional in sehr unterschiedlichen Konzentrationen vorkommt 

(Kavanagh et al. 2018). In der Albertquelle in Bad Mergentheim wurden 

Lithium-Gehalte von bis zu 13 mg/l gemessen und auch im Honig ist es 

bereits in Konzentrationen von 2,5 bis 15,6 mg/kg vorhanden (Abdulkhaliq 

und Swaileh 2017; Bogdanov 2006; Bogdanov et al. 2008; Tariba Lovaković et 

al. 2018). Um den Tagesbedarf an Lithium zu decken, wird empfohlen, dass 

eine 70 kg schwere Person täglich 1 mg Lithium zu sich nimmt (Aral und 

Vecchio-Sadus 2008). Dies wird meistens schon durch die natürlich 

vorkommenden Lithiumgehalte in Trinkwasser (1,7 – 1725 µg/l), Gemüse (0,5-

3,4 mg Li/kg), Milchprodukte (0,5 mg Li/kg) und Fleisch (0,012 mg Li/kg) 

erreicht (Schrauzer 2002; Seidel et al. 2019) und muss daher nicht 

supplementiert werden.  

Im humanmedizinischen Bereich ist die Lithium-Therapie, entwickelt von John 

Cade im Jahr 1949, bei der Behandlung von Depressionen und bipolaren 

Störungen von großer Bedeutung (Cade 1949; Luu und Rodway 2018; Malhi et 

al. 2012; Schou 1968). Die Dosierung variiert je nach Indikation und 

Blutkonzentration. Typischerweise liegt die Tagesdosis zwischen 675 und 1125 

mg, um eine Serumkonzentration von 5,6 – 8,4 mg/l zu erreichen (Aral und 

Vecchio-Sadus 2008). Obwohl der Wirkmechanismus noch nicht vollständig 
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verstanden ist, konnte nachgewiesen werden, dass Lithium die Konzentration 

einiger Neurotransmitter wie Glutamat, Dopamin und GABA (Gamma-

Aminobuttersäure) beeinflusst und daher als Stimmungsstabilisator und -

aufheller beim Menschen fungiert (Maggi und Enna 1980; Malhi et al. 2012). 

Außerdem wird die Glykogen Synthase Kinase-3 inhibiert, welche an einer 

Vielzahl von Signaltransduktionswegen beteiligt ist (Snitow et al. 2021; 

Williams und Harwood 2000). Die sorgfältige Überwachung der Lithium-

Behandlung ist allerdings aufgrund des schmalen therapeutischen Fensters 

besonders wichtig, insbesondere bei Schwangeren, da die Einnahme das 

Risiko von Herzfehlbildungen erhöht (Patorno et al. 2017). Studien an 

Modellorganismen wie Zebrafisch und Krallenfrosch haben gezeigt, dass 

Lithium negative Auswirkungen auf die Embryonalentwicklung und 

Zelldifferenzierung haben kann, indem es Signalkaskaden hemmt (Kao et al. 

1986; Stachel et al. 1993). 

Umso überraschender war es, als 2018 die Fütterung von Honigbienen mit 

LiCl-Sirup zu einer hohen Sterblichkeit der aufsitzenden Milben führte. Nach 

über 30 Jahren Varroaforschung wurde damit ein neuer Wirkstoff zur 

Behandlung der Varroamilbe entdeckt, der einen völlig neuen 

Wirkmechanismus und damit vielversprechende Vorteile gegenüber den 

bisher zugelassenen Arzneimitteln aufweist. Im Gegensatz zu organischen 

Säuren und synthetischen Substanzen, die die Milbe durch Kontakt abtöten, 

wirkt LiCl systemisch. Das heißt, LiCl wird über die Nahrung in die Biene 

aufgenommen, verteilt sich im Körper und die auf der Biene sitzende Milbe 

nimmt das LiCl während der Parasitierung auf und stirbt (Abb. 2). 
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Abbildung 2: Systemischer Wirkmechanismus von Lithiumchlorid auf V. destructor. LiCl 

wird in Zuckersirup gelöst, an die Biene verfüttert und verteilt sich im Körper der Biene. 

Eine parasitierende Milbe nimmt durch das Fressen an der Biene LiCl auf und fällt kurze 

Zeit später tot von der Biene. (Grafik wurde in biorender.com erstellt). 

Eine Varroa-Behandlung würde sich dadurch enorm vereinfachen und könnte 

mit der Einfütterung der Bienen nach der Honigernte im Spätsommer 

kombiniert werden. Es bestünde somit kein zusätzlicher Materialaufwand 

(Verdunstungssystem bzw. Schutzkleidung) und die Anwendung wäre sicher 

für die Imkernden, da nicht mit gefährlichen Säuren hantiert werden müsste. 

Die systemische Wirkungsweise ermöglicht zudem eine 

witterungsunabhängige Applikation, was den Behandlungserfolg begünstigt. 

Durch ihre soziale Lebensweise stehen die Honigbienen in ständigem 

Futteraustauch (= Trophallaxis) (LeBoeuf 2017) und man erhofft sich, dass die 

Bienen nicht nur das Futter, sondern auch das darin enthaltene LiCl schnell im 

ganzen Volk verteilen, so dass alle Bienen und die darauf sitzenden Milben 

erreicht werden und somit ein hoher Behandlungserflog erzielt wird. 

Außerdem wäre das Risiko von Rückständen in den Bienenprodukten 

begrenzt, da LiCl ein wasserlösliches Salz ist, das sich nicht am Wachs anlagert 



  Einleitung   
 

18 
 

und natürlicherweise im Honig vorkommt. Auf der Basis dieser Befunde wurde 

von der Universität Hohenheim und dem Kooperationspartner siTOOLs in 

München die Verwendung von Lithiumsalzen zur Bekämpfung der Varroose 

patentrechtlich geschützt (WO2017/042240 A1). 

Die vielversprechenden Aspekte von Lithium haben nicht nur das Interesse der 

Imkernden, in der Hoffnung auf ein neues Behandlungsmittel, geweckt, 

sondern motivierten auch andere Wissenschaftler zur Untersuchung weiterer 

Forschungsfragen. In den Studien wurde gezeigt, dass LiCl auch über einen 

Kontaktmechanismus die Milben tötet (Kolics et al. 2020) und eine LiCl-

Träufelbehandlung zu einer hohen Milbenmortalität führt, die sogar die 

gängige Oxalsäurebehandlung übertrifft (Kolics et al. 2021b; Kolics et al. 

2022a). Darüber hinaus wurde auch die Effektivität anderer Lithiumsalze, wie 

z.B. Lithiumcitrat, untersucht und auch hier zeigten sich, sowohl in 

Käfigversuchen als auch in Feldversuchen, hohe Milbenmortalitäten von 93 – 

100% (Jovanovic et al. 2022; Stanimirovic et al. 2022; Ziegelmann et al. 2018). 

In den durchgeführten Studien wurden nach einer Behandlung bislang keine 

Lithium-Rückstände im Wachs festgestellt (Kolics et al. 2021a). Die Lithium-

Konzentrationen waren sogar geringer, als in der Negativkontrolle von 

kommerziellen Wachsmittelwänden (Stanimirovic et al. 2022). Da Lithium 

natürlicherweise im Honig vorkommt (Abdulkhaliq und Swaileh 2017; 

Bogdanov et al. 2008; Tariba Lovaković et al. 2018), wird bei einer 

Varroabehandlung auch kein synthetischer oder honigunspezifischer Stoff 

eingebracht. Es muss jedoch sichergestellt werden, dass der Lithiumgehalt des 

im Folgejahr geernteten Honigs durch die Behandlung nicht beeinflusst wird, 

was bisher noch nicht untersucht wurde.  
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1.4 Zulassungsprozess eines neuen Tierarzneimittels  

Da die Honigbiene als ein „Lebensmittel produzierendes Nutztier“ gilt und 

Honig und andere Bienenprodukte erzeugt, welche in den Verkehr gebracht 

und vom Menschen verzehrt werden, bestehen hohe rechtliche Hürden für 

den Einsatz von Tierarzneimitteln. Das Tierarzneimittelgesetz greift, sobald ein 

Stoff „zur Heilung oder Verhütung von Tierkrankheiten bestimmt“ ist (Artikel 

4, TAMVO). Da dies auch auf LiCl zur Behandlung der Varroamilbe zutreffen 

würde, muss ein Unternehmen oder eine andere juristische Person zunächst 

die Zulassung als neues Varroazid beantragen. Im Rahmen des 

Zulassungsverfahrens werden dann Qualität, Wirksamkeit und 

Unbedenklichkeit des Mittels geprüft und sichergestellt. Außerdem muss die 

Sicherheit für Anwender, Umwelt und Verbraucher gewährleistet sein. Darüber 

hinaus müssen alle pharmakologisch wirksamen Stoffe, zu denen auch LiCl 

gehört, auf Rückstände in tierischen Produkten untersucht und 

Rückstandshöchstmengen (MRL = Maximum Residue Level) festgelegt 

werden. Erst nach erfolgter Zulassung dürfen Varroazide legal eingesetzt 

werden und zwar ausschließlich mit dem Verfahren, mit dem sie im 

Zulassungsprozess erfolgreich geprüft wurden. 

Für die Zulassung von Arzneimitteln zur Behandlung der Varroamilbe in 

Bienenvölkern sind laut Europäischer Arzneimittelagentur (EMA 2021) 

folgenden 3 Studien erforderlich: 
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1. Dosisfindungsstudien im Käfig: zur Ermittlung der minimalen Dosis, 

die gegen die Milben wirksam ist und der maximal verträglichen 

Dosis, die von den Bienen toleriert wird. 

2. Klinische Vorversuche: Feldversuche an Bienenvölkern in kleinerem 

Maßstab, um Behandlungsdetails zu klären. Dabei soll die Anzahl der 

Behandlungen, die Behandlungsdauer und ggf. der 

Behandlungsabstand bei mehrmaliger Anwendung festgelegt 

werden. 

3. Klinische Studien: standardisierte Feldversuche unter verschiedenen 

klimatischen Bedingungen mit dem Produkt, für das eine 

Markteinführung angestrebt wird. Dadurch werden die Wirksamkeit 

und Verträglichkeit des Produktes nachgewiesen. 

Um die Wirksamkeit im Falle eines Varroabehandlungsmittels zu bewerten, 

muss der Milbentotenfall vor, während und nach der Behandlung in 

Intervallen von 1-2 Tagen erfasst werden. Eine Nachbehandlung mit einem 

bereits zugelassenen Präparat, das eine Wirkung von mindestens 95% 

aufweist, gibt dann Aufschluss über die restlichen im Volk befindlichen Milben. 

Die Wirksamkeit des Produktes sollte mindestens 90% für nicht synthetische 

Wirkstoffe und mindestens 95% für synthetische Wirkstoffe betragen und wird 

am Ende der Behandlung wie folgt berechnet (EMA 2021): 

% Wirksamkeit = 

Anzahl getöteter Milben durch Testbehandlung × 100
Anzahl getöteter Milben durch Testbehandlung + Anzahl getöteter Milben durch Nachbehandlung
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Zusätzlich sollte eine Placebogruppe einbezogen werden, die zeitgleich mit 

der Testgruppe die gleiche Nachbehandlung erhält, jedoch keine Behandlung 

mit dem Testprodukt. Um aussagekräftige Ergebnisse zu erzielen, sollten jedes 

Volk, das in der klinischen Studie bewertet wird, zwischen 300 und 3.000 

Milben haben. Schwache Völker sollten bereits vor Studienbeginn 

ausgeschlossen werden. 

Die Verträglichkeit für Bienenvölker wird untersucht, indem die Auswirkungen 

der Behandlung auf die Bienenpopulation analysiert wird. Dazu werden 

Schätzungen der Volksstärke sowie der Größe der Brutfläche vor, während und 

nach der Behandlung durchgeführt. Zudem kann die Brutentwicklung auch im 

Detail beobachtet werden, wenn Schäden an den Larven oder Puppen zu 

erwarten sind. Die Beobachtung der Flugaktivität der Bienen sowie des 

Bienentotenfalls dient als Indikator für die Gesundheit und Vitalität der 

Bienenvölker und soll vor, während und nach der Behandlung erfasst werden. 

Der Bienentotenfall wird in gleichen 1-2 Tagesintervallen wie der 

Milbentotenfall erfasst. Langzeitbeobachtungen, wie beispielsweise die 

Erfassung des Überwinterungserfolgs und der Honigproduktion im 

darauffolgenden Jahr, geben Aufschluss über die langfristigen Effekte des 

Produkts auf die Volksstärke und Vitalität der Bienenvölker. 

Da die klinischen Studien mit standardisierten Bienenvölkern unter 

verschiedenen klimatischen Bedingungen und in ausreichend großen 

Stichproben durchgeführt werden müssen, ist der zeitliche und finanzielle 

Aufwand enorm. Es wird geschätzt, dass für ein solches umfassendes 

Zulassungsverfahren 2 bis 3 Millionen Euro erforderlich sind und die 



  Einleitung   
 

22 
 

Markteinführung etwa fünf Jahre dauern würde. Zur Finanzierung eines 

solchen Zulassungsverfahrens ist daher die finanzielle Unterstützung von 

Investoren oder anderen Geldgebern notwendig. Diese müssen von der 

Notwendigkeit eines neuen Behandlungsmittels und dem Potenzial von LiCl 

als Problemlöser überzeugt werden, wofür bisher noch belastbare Daten – 

insbesondere unter praxisnahen Bedingungen – fehlten. 

1.5 Ziele der Arbeit 

Die vorliegende Dissertation wurde innerhalb des „EAsy-Life“-Projektes, 

gefördert durch das Bundesministerium für Ernährung und Landwirtschaft 

(BMEL), bearbeitet. Das Akronym steht für die „Entwicklung eines 

Applikationsverfahrens zur systemischen Varroabekämpfung mit 

Lithiumchlorid für Bienenvölker“. Das Ziel des dreijährigen 

Kooperationsprojektes in Zusammenarbeit mit siTOOLs Biotech GmbH war es, 

eine geeignete Applikationsform von LiCl für die Behandlung von 

Bienenvölkern zu entwickeln. Diese Daten sollten auch dazu dienen die 

Chancen und Risiken für ein Zulassungsverfahren besser beurteilen zu können 

und erfolgsversprechende Strategien für die Zulassung zu entwickeln. Dazu 

wurden Feld- und Laborexperimente mit folgenden konkreten Fragstellungen 

durchgeführt: 

1. Führt eine LiCl-Behandlung zu Schäden und Verlusten an der 

Bienenbrut und lassen sich diese Nebenwirkungen quantifizieren? 
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2. Wie schnell wirkt LiCl nach einer Applikation und wie kann eine 

praxistaugliche LiCl-Applikation in Völkern mit und ohne Brut 

aussehen, wenn die für eine Zulassung notwendigen 

Wirkungsgrade von über 95% erreicht werden sollen? 

 
3. Wie verteilt sich Lithium nach einer Applikation von LiCl im 

Körper der Biene und innerhalb eines Volkes? 

 
4. Kommt es nach einer LiCl-Behandlung im Wirtschaftsvolk zu 

Rückständen im Honig des Folgejahres? 
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2.2 Angaben zum Eigenanteil 

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurden drei Manuskripte mit mehreren 

Autoren erstellt und in internationalen „peer-review“ Journalen veröffentlicht. 

Welchen Beitrag die jeweiligen Autoren geleistet haben, wird im Folgenden 

genauer erläutert. 

 

Veröffentlichung 1 

Carolin Rein hat zusammen mit Peter Rosenkranz die Versuche im Freiland 

geplant. Sie führte die Brutprotokolle mit verschiedenen LiCl-Konzentrationen 

durch und betreute die Versuche von Julia Renz. Alle Daten wurden von ihr 

ausgewertet und statistisch analysiert. Ebenfalls erstellte sie alle im Manuskript 

vorkommenden Abbildungen und Tabellen. Das Manuskript wurde von ihr 

entworfen, eingereicht und während des peer-review Prozesses überarbeitet.  

Marisa Makosch führte im Rahmen ihrer Masterarbeit die Versuche zur in-

vitro Larvenaufzucht durch.  

Julia Renz erhob im Rahmen ihrer Bachelorarbeit die Daten der 

Brutprotokolle mit unterschiedlichen Fütterungsperioden. Sie nahm darüber 

hinaus die Proben der unterschiedlich alten Larven für die späteren Analysen 

der Lithium-Konzentrationen. 

Peter Rosenkranz betreute und war an der Planung aller Experimente 

beteiligt. Er war an der Gliederung des Manuskripts beteiligt und hat das 

Manuskript korrigiert und überarbeitet. 
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Veröffentlichung 2 

Carolin Rein hat zusammen mit Peter Rosenkranz die Experimente geplant. 

Sie bereitete und führte die Versuche durch und wertete die erhobenen Daten 

aus. Alle im Manuskript enthaltenen Abbildungen und Tabellen wurden von 

ihr erstellt und statistisch ausgewertet. Sie entwarf das Manuskript und 

überarbeitete es während des peer-review Prozesses. 

Marius Blumenschein führte im Rahmen seiner Bachelorarbeit die 

Vorversuche 2018 durch, welche mit in das Manuskript aufgenommen wurden. 

Kirsten Traynor war beim Schreiben des Manuskripts beteiligt und hat dieses 

korrigiert und überarbeitet. 

Peter Rosenkranz war an der Planung und Durchführung der Experimente 

beteiligt. Er überarbeitete und finalisierte das Manuskript im Erstentwurf und 

im peer-review Prozess. 

Veröffentlichung 3 

Carolin Rein hat das Versuchsdesign erstellt und die Experimente 

durchgeführt. Alle im Manuskript enthaltenen Daten wurden von ihr 

ausgewertet und graphisch dargestellt, sowie statistisch analysiert. Sie schrieb 

den Erstentwurf des Manuskript und überarbeitete es im peer-review Prozess.  

Markus Grünke führte die Käfigversuche zu den Aufbauraten des Lithiums in 

der Bienen durch und extrahierte die Hämolymphe und die Kotblase. 

Kirsten Traynor hat das Manuskript korrigiert und überarbeitet. 
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Peter Rosenkranz war an der Planung der Experimente beteiligt. Zudem 

überarbeitete und finalisierte er das Manuskript sowohl im Erstentwurf als 

auch im peer-review Prozess. 
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2.3 Lithium chloride leads to concentration dependent brood 

damages in honey bee hives (Apis mellifera) during control of the 

mite Varroa destructor 

Publiziert in Apidologie  

Abstract 

Lithium chloride (LiCl) has a high efficacy against Varroa destructor and a good 

tolerability for adult bees but the effect of LiCl on the honey bee brood has 

not been taken into consideration yet. We quantified the mortality of larvae 

fed with different concentrations of LiCl. For artificially reared larvae already, a 

concentration of 1 mM had significant toxic effects while under colony 

conditions, 10 mM was well tolerated. However, a chronic application of the 

effective concentration of 25 mM elicited brood mortalities between 60 and 

90%. Shorter feeding periods of 2 or 4 days reduced the brood damages 

significantly. Measurements of the lithium concentrations in larvae and pupae 

during a chronic exposure with 10, 17.5 and 25 mM LiCl revealed respective 

lithium levels in 5th instar larvae of 7, 13 and 15 mg/kg. No lithium was 

detectable in 2-day old larvae indicating that pure worker jelly from the 

hypopharyngeal gland is not contaminated with LiCl. Based on these results, 

applications of LiCl in colonies with brood should be avoided. 

Rein, C., Makosch, M., Renz, J., & Rosenkranz, P. (2022). Lithium chloride leads 

to concentration dependent brood damages in honey bee hives (Apis 

mellifera) during control of the mite Varroa destructor. Apidologie, 53(4), 38. 

DOI: 10.1007/s13592-022-00949-y. 
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2.4 Lithium chloride treatments in free flying honey bee colonies: 

efficacy, brood survival, and within colony distribution 

 

Publiziert in Parasitology Research 

Abstract 

The efficacy of various lithium chloride (LiCl) applications in eradicating the 

parasitic mite Varroa destructor in honey bee colonies was investigated, with a 

specific focus on its impact on brood development. In broodless colonies (3 

weeks post queen caging), the highest efficacy of 98% was achieved with a 9-

day treatment of 2.5 kg of candy spiked with 50 mM LiCl. A shorter 5-day 

treatment with 2 kg of 50 mM LiCl candy resulted in an efficacy of 78%. In 

colonies with brood, a repeated short-term application of 4x0.5 kg 50 mM LiCl 

candy yielded an efficacy of 88%. LiCl treatment led to a removal of the first 

batch of brood reared after release of the queen. However, no long-term 

effects on colony growth were observed, and the colonies successfully 

overwintered. Additionally, the study demonstrated that lithium is rapidly 

distributed among the bees of a colony within 2 days, yet only low 

concentrations were detected in stored food samples. This suggests that the 

bees efficiently absorb and distribute lithium within the colony. The harvested 

honey in the following spring revealed a lithium concentration of 0.1 – 0.2 

mg/kg, which is below naturally occurring lithium levels in honey. Based on 

these findings, LiCl can be considered an effective and easy-to-apply acaricide 

in broodless colonies, and even in colonies with brood, it had good efficacy 

and no long-term effects on colony survival. Further research may be 
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necessary to determine the optimal treatment period for achieving an efficacy 

over 95%. 

 

Rein, C., Blumenschein, M., Traynor, K., & Rosenkranz, P. (2024). Lithium 

chloride treatments in free flying honey bee colonies: efficacy, brood survival, 

and within-colony distribution. Parasitology Research, 123(1), 67. DOI: 

10.1007/s00436-023-08084-y  
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2.5 From consumption to excretion: Dynamics of lithium in honey 

bees (Apis mellifera) after the application of lithium chloride and 

the time-dependent effects on parasitizing Varroa destructor 

Publiziert in Pest Management Science 

Abstract 

BACKGROUND: Owing to its systemic mode-of-action and ease of application, 

lithium chloride (LiCl) is an ideal varroacide for the control of Varroa 

destructor infestations in honey bee colonies. To better understand how LiCl 

functions within a colony, we screened different parts of honey bee anatomy 

for lithium accumulation. We wanted to elucidate the time-dependent effects 

of LiCl on V. destructor and its metabolism within honey bees when they were 

fed continuous LiCl treatments, as well as evaluate potential adverse effects 

such as accumulation in the hypopharyngeal glands of nurse bees, which 

could negatively impact queens and larvae. 

RESULTS: Cage experiments reveal rapid acaricidal onset, with >95% mite 

mortality within 48 h of treatment. Bee hemolymph analysis supports these 

observations, showing a rapid increase in lithium concentration within 12 h of 

treatment, followed by stabilization at a constant level. Lithium accumulates in 

the rectum of caged bees (≤475.5 mg kg−1 after 7 days of feeding 50 mM 

LiCl), reflecting the bees' metabolic and excretion process. Despite concerns 

about potential accumulation in hypopharyngeal glands, low lithium levels of 

only 0.52 mg kg−1 suggest minimal risk to the queen and 1st - and 2nd-instar 

larvae. Cessation of LiCl treatment results in a rapid decline in mite mortality in 
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the first 5 days, which increases again thereafter, resulting in mite mortality of 

77–90% after 10 days. 

CONCLUSION: These findings help optimize LiCl application in colonies to 

achieve high Varroa mortality without unwanted adverse effects and provide 

important baseline data for future registration. 

 

Rein, C., Grünke, M., Traynor, K., & Rosenkranz, P. (2024). From consumption 

to excretion: Lithium concentrations in honey bees (Apis mellifera) after 

lithium chloride application and time‐dependent effects on Varroa destructor. 

Pest Management Science. DOI: 10.1002/ps.8311 

https://doi.org/10.1002/ps.8311


  Veröffentlichungen   
 

63 
 



  Veröffentlichungen   
 

64 
 



  Veröffentlichungen   
 

65 
 



  Veröffentlichungen   
 

66 
 



  Veröffentlichungen   
 

67 
 



  Veröffentlichungen   
 

68 
 



  Veröffentlichungen   
 

69 
 



  Veröffentlichungen   
 

70 
 



  Veröffentlichungen   
 

71 
 



  Veröffentlichungen   
 

72 
 

  



  Diskussion   
 

73 
 

3 Diskussion 

3.1 Diskussion der verwendeten Methoden 

Für die Beantwortung der Fragestellungen dieser Dissertation wurden sowohl 

Käfigversuche, als auch Freilandversuche an Kleinvölkern („Mini-Plus“) und 

Wirtschaftsvölkern durchgeführt. Dabei kamen standardisierte Methoden zum 

Einsatz, welche im internationalen „Coloss Beebook“ beschrieben sind 

(Dietemann et al. 2013; Human et al. 2013; Williams et al. 2013). Diese Literatur 

ermöglicht es Bienenforschern weltweit, Experimente nach denselben 

etablierten und validierten Methoden zu planen. Dadurch können 

reproduzierbare und valide Daten erhoben werden. Im Folgenden sollen kurz 

die verwendeten Methoden kritisch diskutiert und ggf. 

Verbesserungsvorschläge für weitere Experimente gemacht werden. 

3.1.1 Käfigversuche 

Die Käfigversuche dienten in erster Linie dazu, Versuche unter standardisierten 

Grundbedingungen durchzuführen. Hierzu gehörten eine definierte Anzahl an 

Bienen und Milben, welche in einen Käfig gesetzt und anschließend in einen 

Brutschrank mit konstanter Temperatur gestellt wurden. Es war auch möglich, 

die Konzentration und Dauer der LiCl-Fütterung einzustellen und je nach 

Experiment anzupassen. Auf diese Weise konnten die direkten Effekte auf die 

Varroamilben genau erfasst und klare Aussagen über den Wirkeintritt und die 

Wirkdauer von LiCl nach einer Fütterung an die Bienen getroffen werden. 

Ebenfalls konnten die Bienen aus den Käfigversuchen nach unterschiedlichen 
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Fütterungsperioden präpariert und analysiert werden, um Fragen zur 

Verteilung und zum Metabolismus von Lithium in der Biene zu beantworten. 

Die in den Käfigversuch verwendeten Milben wurden mit der Puderzucker-

Methode nach Dietemann et al. (2013) aus stark befallenen Völkern 

gewonnen. Mit dieser Methode werden nur die auf den Bienen sitzenden 

Milben gewonnen, wodurch sich das Alter und der Status der Milben 

unterscheiden kann. Es kann zum Beispiel nicht differenziert werden, ob die 

Milbe gerade eine Biene parasitiert hat, frisch aus einer Brutzelle geschlüpft ist 

oder dabei war, einen neuen Reproduktionszyklus zu starten. Dadurch könnte 

sich folglich der Ernährungszustand der verwendeten Milben unterscheiden. 

Besonders in den Käfigversuchen, bei denen die Mortalität der Milben erfasst 

wurde, könnte dies dazu geführt haben, dass Milben, die kurz zuvor Nahrung 

aufgenommen hatten, erst später mit der Parasitierung an der Biene 

begonnen haben und somit die Aufnahme von Lithium und damit der 

Wirkeintritt verzögert wurde. Die Aufnahme des LiCl-Futters könnte sich auch 

bei den Bienen verzögert haben, welche direkt von einer Wabe aus dem Volk 

abgesammelt wurden und bei denen sich noch Futterreste in der Honigblase 

befanden. Um dies besser zu standardisieren und einheitliche 

Grundbedingungen zu schaffen, könnten die auf diese Weise gewonnenen 

Bienen und Milben nach dem Absammeln für eine kurze Zeit ohne Nahrung 

gehalten werden, um somit den Wirkeintritt von LiCl noch klarer zu definieren. 

Allerdings können sowohl Bienen als auch Milben nur wenige Stunden 

unbeschadet ohne Nahrung im Käfig gehalten werden, so dass eine absolute 

Standardisierung der Test-Organismen bei Käfigversuchen nicht möglich ist.  
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Aus diesem Grund wurden auch möglichst viele Wiederholungen pro 

Versuchsansatz durchgeführt. Eine weitere Erhöhung der Stichprobenanzahl 

ist zwar fast immer wünschenswert, jedoch war dies aufgrund der begrenzten 

Verfügbarkeit der Ressourcen (Brutschränke) und der ebenfalls nur begrenzt 

verfügbaren Anzahl an Bienenvölkern mit hohem Varroabefall und der 

aufwendigen Puderzucker-Methode zur Gewinnung lebender Milben nur 

bedingt möglich. Zudem ist der Zeitraum, in dem größere Versuche mit einer 

großen Anzahl an Milben durchgeführt werden können, auf wenige 

Sommermonate beschränkt. Milben können erst ab Juli/August in 

ausreichender Anzahl aus den Bienenvölkern gewonnen werden, wenn der im 

Verlauf der Saison zunehmende Milbenbefall hoch genug ist, um ausreichend 

viele Milben in mit der o.a. Methode zu sammeln (Traynor et al. 2020). 

3.1.2 Feldversuche 

Die Brutprotokolle zur Beobachtung der Entwicklung der Bienenbrut während 

einer LiCl-Behandlung wurden in freifliegenden Kleinvölkern („Mini-Plus“) mit 

ca. 3.000 – 4.000 Bienen und einer Königin je Volk durchgeführt. Diese 

Kleinvölker haben den Vorteil, dass hier eine vergleichbare 

Populationsdynamik wie in großen Wirtschaftsvölkern besteht, sie jedoch 

einfacher in der Völkerführung sind und man mehr Völker pro Standort halten 

kann. Durch den geringeren Arbeitsaufwand konnte somit auch die Anzahl der 

Stichproben erhöht werden. Dadurch war es möglich, zum selben Zeitpunkt 

drei verschiedene LiCl-Konzentrationen und eine Kontrollgruppe ohne LiCl zu 

untersuchen. Die Kleinvölker ermöglichten darüber hinaus einen frühzeitigen 

Beginn der Experimente im Jahr, da diese bereits in den Frühjahrsmonaten 
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schnell wachsen. Ein grundsätzliches Problem beim Arbeiten mit Varroamilben 

ist die Tatsache, dass die Milbenpopulation in den Bienenvölkern zu Beginn 

der Bienensaison im Frühjahr noch sehr gering ist. Bis Mitte des Jahres nimmt 

zudem die Bienenpopulation schneller zu als die Milbenpopulation, so dass 

der relative Befall zunächst sogar abnimmt. Erst ab der Jahresmitte weisen die 

Bienenvölker durch Zunahme der Milbenpopulation bei gleichzeitig 

abnehmender Bienenpopulation Befallsraten auf, mit denen zum einen 

genügend Varroamilben gesammelt und zum anderen belastbare 

Wirksamkeitstests in Bienenvölkern durchgeführt werden können.  

Für die Experimente zur Wirksamkeit und zur Bewertung verschiedener LiCl-

Behandlungen unter realen Bedingungen waren freifliegende 

Wirtschaftsvölker mit 20.000 bis 30.000 Bienen und mit einer ausreichenden 

Anzahl an natürlicherweise in den Völkern vorkommenden Milben notwendig. 

Diese Völker wurden nach der in Hohenheim etablierten guten imkerlichen 

Praxis über das Jahr hinweg geführt, wobei sich nur die Art der 

Varroabekämpfung im Spätsommer zwischen den Gruppen unterschied. Es 

wurden verschiedene LiCl-Applikationen mit der im Behandlungskonzept 

Baden-Württemberg empfohlenen standardmäßigen Ameisensäure-

behandlung verglichen (s. 1.2). Dadurch konnte die Effektivität, Nebenwirkung 

und Verteilung von LiCl unter realen Feldbedingungen untersucht und mit der 

üblicherweise praktizierten Behandlung mit Ameisensäure verglichen werden. 

Allerdings lassen sich bei solchen Freilandexperimenten (sowohl mit 

Kleinvölkern als auch mit Wirtschaftsvölker) nicht alle Parameter 

standardisieren. So können die Versuchsergebnisse sowohl durch äußere 
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Faktoren als auch durch bienenvolksspezifische Eigenschaften beeinflusst 

werden. Sich ändernde Witterungen während des Behandlungszeitraums 

können nicht nur die Legeleistung der Königin beeinträchtigen, sondern 

haben auch Auswirkungen auf das Brutpflegeverhalten der Ammenbienen und 

wirken sich somit auf die Mortalität der Larven aus (Abou-Shaara et al. 2017). 

Die in den Versuchen erfassten Ausräumraten der Brut lassen sich folglich 

nicht immer ausschließlich auf die LiCl-Behandlung zurückführen. 

Kontrollvölker am gleichen Standort sind daher zwingend notwendig, um den 

Einfluss solcher äußeren Faktoren zu quantifizieren. Allerdings können auch 

genetische Komponenten des volksspezifischen Hygieneverhaltens, welches 

ein Teil der sozialen Immunität ist (Cremer et al. 2007), oder der Umfang des 

Futtervorrates die Ausräumraten beeinflussen. Für weitere Versuche könnten 

die Völker zu Versuchsbeginn noch stärker standardisiert werden und z. B. 

eine definierte Anzahl an Bienen zusammen mit Geschwisterköniginnen auf 

neues Wabenmaterial mit identischen Futtervorräten gesetzt werden. Es wäre 

hilfreich, in weiteren Versuchen den Brutentwicklungszyklus jedes Testvolkes 

zunächst ohne Einfluss von LiCl zu dokumentieren und erst anschließend mit 

der LiCl-Fütterung zu beginnen. Dadurch kann das volkspezifische 

Ausräumverhalten direkt mit dem Ausräumverhalten unter LiCl-Einfluss 

verglichen werden. 

Allerdings lässt sich die Anzahl an Varroamilben in einem Wirtschaftsvolk nur 

schwer standardisieren. Daher wurde zu Beginn des Versuchs der natürliche 

Milbenfall der Völker erfasst und in niedrigen und hohen Milbenfall eingeteilt. 

Die Völker wurden anschließend den verschiedenen Behandlungsgruppen 

zugeteilt und es wurde darauf geachtet, dass sich sowohl Völker mit 
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niedrigem als auch hohem Befall in jeder Behandlungsgruppe befanden. 

Allerdings ist der natürliche Milbenfall nur eine Momentaufnahme und 

spiegelt nicht exakt die tatsächliche Anzahl an Milben in einem Volk wieder. 

Dies hatte zur Folge, dass sich die Völker hinsichtlich ihrer Milbenlast 

unterschieden, was aber auch unter imkerlichen Praxisbedingungen der Fall 

ist. In weiteren Versuchen könnte neben dem natürlichen Milbenfall auch der 

Bieneninfektionswert (= Anzahl Milben auf adulten Bienen) oder die 

Brutinfektionsrate (= Anzahl Milben in der Brut) hinzugezogen werden, um 

den tatsächlichen Befallsgrad der Versuchsvölker sicherer zu quantifizieren.  

Um den Wirkungsgrad von LiCl zu berechnen, wurde bei allen Völkern eine 

Restentmilbung mit einem bereits zugelassenen synthetischen Akarizid 

durchgeführt. Damit sollten möglichst alle „Restmilben“, die nicht durch LiCl 

abgetötet wurden, erfasst werden. Die Anwendungszeit betrug sechs Wochen. 

Es ist nicht ausgeschlossen, dass in diesem Zeitraum trotz der Behandlung 

einige Restmilben in Brutzellen eindringen und sich dort reproduzieren. 

Dadurch könnte die Berechnung des Wirkungsgrades verfälscht werden, da 

die Nachkommen dieser Milben in die Berechnung mit einbezogen werden 

und im Endeffekt der Wirkungsgrad unterschätzt wird. 

Ein weiteres Problem ist die durch Räuberei ausgelöste Reinvasion von Milben 

aus benachbarten Völkern (Frey et al. 2011; Frey und Rosenkranz 2014). Da 

sich in der Nähe der Versuchsvölker weitere Bienenvölkern befanden und auch 

während des Versuchzeitraumes bearbeitet wurden, konnte Räuberei nicht 

vollständig vermieden werden. Dadurch könnten nachträglich während der 

Kontrollbehandlung weitere Milben ins Volk eingeschleppt worden sein. 
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Gerade bei niedrigen Gesamtmilbenzahlen kann diese Reinvasion mit der 

anschließenden Vermehrung der Milben einen messbaren Effekt auf die 

Berechnung des Wirkungsgrades haben. Aber auch hier würden die 

tatsächlichen Wirkungsgrade durch die Reinvasion eher unterschätzt werden. 

Da Bienen einen Aktionsradius von ca. 2 km um das Bienenvolk herum haben, 

lässt sich Räuberei in unserer Region mit einer hohen Honigbienendichte nicht 

vollständig vermeiden!  

In den Richtlinien der EMA (2021), an denen sich der Zulassungsprozess für 

Varroabehandlungsmittel orientiert, wird ein Befall von 300 – 3.000 

Varroamilben pro Volk vorgeschlagen. Dadurch soll eine valide Beurteilung 

der Wirkungsgrade in Bezug auf den Milbenbefall gewährleistet werden. In 

den hier dargestellten Versuchen von 2021 und 2022 wurde dies auch in den 

allermeisten Fällen erreicht. Diese Versuche waren auch noch nicht Teil eines 

Zulassungsverfahrens; Ziel der Feldversuche mit den Wirtschaftsvölkern war 

es, die Wirksamkeit verschiedener LiCl-Applikationen unter realen 

Feldbedingungen als Grundlage für das Zulassungsverfahren zu untersuchen. 

Dieses Ziel wurde mit den hier beschriebenen Methoden erreicht. Für klinische 

Studien im Rahmen eines Zulassungsverfahrens sollten die o.a. Vorkehrungen 

zur Standardisierung so umgesetzt werden, dass die geforderten Richtlinien in 

allen Details erfüllt werden. 
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3.2 Diskussion der Ergebnisse  

3.2.1 Nebenwirkungen auf die Bienenbrut 

Kurz nach der Entdeckung der varroaziden Wirkung von LiCl im Jahr 2018 

wurden bereits erste Versuche zur Verträglichkeit der Bienenbrut unter 

Laborbedingungen durchgeführt. Während der künstlichen in-vitro 

Larvenaufzucht konnte gezeigt werden, dass die Zugabe von LiCl zum 

Larvenfutter zu einer Erhöhung der Larvenmortalität führt. Ebenfalls reduzierte 

sich die Verpuppungsrate und schon bei einer Konzentration von 1 mM LiCl, 

das dem künstlichen Larvenfutter untergemischt wurde, zeigten nur 15% der 

Larven eine erfolgreiche Entwicklung bis hin zur Adulthäutung der Biene 

(Makosch 2018). Die künstliche Aufzucht hat gezeigt, dass Larven das Lithium 

nicht so gut vertragen wie adulte Bienen, bei welchen bislang keine negativen 

Auswirkungen bei Kurzzeitfütterungen gezeigt werden konnten (Ziegelmann 

et al. 2018; Sprau 2019). Allerdings wurde bei der Larvenaufzucht über den 

gesamten Entwicklungszeitraum hinweg LiCl verabreicht, ohne 

Berücksichtigung der stadienspezifischen Zusammensetzung des 

verabreichten Larvenfutters. Ebenfalls fehlte eine weitere entscheidende 

Komponente: die Dynamik des Bienenvolks und die damit verbundene 

Verarbeitung des applizierten LiCl-Futters durch die Ammenbienen bis zur 

Weitergabe an die Larven. Eine Applikation von LiCl im Volk könnte daher zu 

anderen Ergebnissen führen. 

Im Bienenvolk übernehmen die Ammenbienen die Fütterung der Larven und 

passen die Zusammensetzung des Futters stadienspezifisch an das Alter der 
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Arbeiterinnenlarven an (Haydak 1970; Patel et al. 1960). In den ersten drei 

Larvenstadien L1-L3 erhält die junge Larve das reine Sekret aus der 

Futtersaftdrüse (Hypopharynxdrüse) der Ammenbienen, auch Gelée Royale 

genannt (Abb. 3). Etwa ab dem 6. Entwicklungstag, wenn die 

Arbeiterinnenlarve das 4. Stadium erreicht hat, wird das Sekret der 

Hypopharynxdrüse durch die Zugabe von Pollen und Nektar ergänzt. 

(Brouwers et al. 1987; Haydak 1943). Die Königin wird dagegen über ihre 

gesamte Lebensdauer, inklusive Larvalentwicklung, mit Gelée Royale gefüttert.  

 

Abbildung 3: Entwicklung einer Arbeiterin mit stadienspezifischer Fütterung bis zur 

Verdeckelung der Zelle am neunten Tag. Nach dem Schlupf aus dem Ei am vierten Tag 

wird die Larve mit Hypopharynxdrüsensekret (Gelée Royale) der Ammenbienen 

gefüttert. Ab dem sechsten Tag und dem Erreichen des vierten Larvenstadiums (L4) wird 

das Futter umgestellt und durch eingelagerten Nektar und Pollen ergänzt. (Grafik wurde 

in biorender.com erstellt). 
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Dieser Arbeiterinnenfuttersaft wird nicht nur durch frisch eingetragenen 

Nektar ergänzt, auch bereits eingelagertes Futter aus den umliegenden 

Waben kann an die Larven verfüttert werden. Während einer LiCl-Behandlung 

lässt sich nicht ausschließen, dass zeitweise LiCl-haltiges Futter in die Waben 

eingelagert wird. Das LiCl-Futter kann dann von den Ammenbienen wieder 

aufgenommen, weiterverarbeitet und zur Larvenaufzucht verwendet werden 

und zu Schäden an den älteren Larven führen. Es war bislang aber fraglich ob 

überhaupt und wenn ja, welche LiCl-Konzentration hier weiterverfüttert wird. 

Im Rahmen der vorliegenden Dissertation wurde daher die Fragestellung 

„Führt eine LiCl-Behandlung zu Schäden und Verlusten an der Bienenbrut 

und lassen sich diese Nebenwirkungen quantifizieren?“ untersucht. Dabei 

wurde auch ein besonderes Augenmerk auf die Auswirkungen auf 

unterschiedliche Larvenstadien gelegt. 

Es konnte erstmals unter praxisnahen Freilandbedingungen gezeigt werden, 

dass LiCl zu konzentrationsabhängigen Schäden und hohen Ausräumraten der 

Bienenbrut führt, welche zudem von der Dauer der Fütterung und dem 

Larvenalter abhängig sind (Veröffentlichung 1). Während in der in-vitro 

Larvenaufzucht bereits Konzentrationen von 1 mM zu einer erhöhten 

Brutmortalität führten, zeigten sich bei der 10-fachen Konzentration im Volk 

noch keine signifikanten Unterschiede zur unbehandelten Kontrolle und über 

80% der Brut überlebte. Die höchste Konzentration von 25 mM LiCl – was die 

Mindestkonzentration für eine ausreichende varroazide Wirkung darstellt – 

führte dagegen zu sehr hohen Ausräumraten, wobei nur 39% der Larven den 

hier beobachteten Entwicklungszyklus bis Tag 16 überlebten.  
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Darüber hinaus wurde gezeigt, dass auch das Larvenalter eine Rolle spielt. Das 

Überleben der Larven, die während ihrer gesamten Larvalentwicklung dem 

LiCl-Futter ausgesetzt waren (L1-L5), war im Vergleich zur Kontrolle signifikant 

reduziert. Wenn die LiCl-Applikation jedoch erst begann, als die Larven bereits 

das 5. Stadium erreicht hatten, unterschied sich die Mortalität nicht mehr 

signifikant von der unbehandelten Kontrolle (Veröffentlichung 1). Hier 

scheint die fortgeschrittene Entwicklung der Larven und die kurze Zeit bis zur 

Verdeckelung der Zelle dazu beigetragen zu haben, dass nur geringe Mengen 

LiCl zu den Larven gelangten und es dadurch kaum Schädigungen gab. 

Um die durch LiCl verursachten Brutschäden zu vermeiden, wurde im Rahmen 

des Projekts beschlossen, zunächst ein Behandlungsverfahren für Völker ohne 

Brut zu entwickeln. Bei den in Veröffentlichung 2 dargestellten 

Experimenten, wurde die Königin im Sommer für 3 Wochen in einen Käfig 

gesperrt, um sie an der Eiablage zu hindern und somit eine brutfreie Phase zu 

erzeugen. Mit dem Schlupf der letzten Bienenbrut am 21. Tag begann die 

Behandlung mit LiCl und die Königin wurde zeitgleich freigelassen. Da die 

Königin nach einer Brutpause erst nach 1-2 Tagen mit der Eiablage beginnt 

und die Eier sowie die jungen Larvenstadien theoretisch nicht mit LiCl-Futter 

in Kontakt kommen (Abb. 3), ergibt sich ein hypothetisches Zeitfenster von 7 

Tagen. Während dieses Zeitfensters sollte eine LiCl-Behandlung ohne 

Schädigung der Bienenbrut möglich sein. 

Bei der ersten getesteten LiCl-Behandlung mit 2,5 kg 50 mM LiCl-Teig dauerte 

die Behandlung allerdings 9 Tage, da sich die Futterabnahme aufgrund des 

extra Futtertrogs und einer kurzfristig eingetretenen Kälteperiode verzögerte. 
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Somit waren bereits ältere Larven im Volk vorhanden, während die 

Behandlung noch lief und LiCl-Futter im Volk zirkulierte. Dies resultierte in 

hohen Brutverlusten von über 95% (Veröffentlichung 2). Im Folgejahr wurde 

daher die Applikation optimiert und das LiCl-Futter direkt auf die Oberträger 

der Rähmchen gelegt, um die Futterabnahme zu erleichtern. Zudem wurde die 

Behandlung auf 5 Tage und 2 kg 50 mM LiCl Teig reduziert, um somit den 

möglichen Kontakt der Larven mit LiCl zu verhindern. Hierbei konnten die 

Brutverluste zwar reduziert, jedoch nicht komplett vermieden werden und es 

wurde eine Überlebensrate von 45% beim ersten Brutzyklus dokumentiert. Um 

Langzeiteffekte auszuschließen wurde ein zweiter Brutzyklus protokolliert, 

hierbei überlebten 82% der Brut, was den um diese Jahreszeit üblichen 

Brutüberlebensraten entspricht (Böhme et al. 2017).  

Basierend auf den Ergebnissen aus Veröffentlichung 1, die zeigten, dass eine 

Verkürzung der Exposition der Larven mit LiCl auch die Schäden reduziert und 

um den Aufwand für das Auffinden und Sperren der Königin zu minimieren, 

wurde ein weiteres Behandlungsverfahren für Völker mit Brut untersucht. Bei 

der Behandlung mit wiederholten Kurzzeitfütterungen wurden nur kleine 

Mengen von 0,5 kg 50 mM LiCl-Teig im Abstand von sieben Tagen an die 

Völker verfüttert. So sollten die Larven immer nur für kurze Zeit von 24-48 

Stunden dem LiCl ausgesetzt sein und durch die wiederholte Anwendung 

trotzdem auch diejenigen Milben erreicht und behandelt werden, die 

kontinuierlich mit den Jungbienen aus den verdeckelten Brutzellen schlüpfen. 

Leider konnten dadurch aber die Brutverluste nicht verhindert werden (52% 

Überlebensrate) und es zeigten sich länger anhaltendende negative Effekte 

(8% Überlebensrate im 2. Brutzyklus, Veröffentlichung 2). 
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Die hypothetischen Zeitfenster von 7 Tagen in brutfreien Völkern und 1-2 

Tagen in brütenden Völkern, in denen eine LiCl-Behandlung ohne 

Auswirkungen auf die Brut durchgeführt werden könnte, konnten unter 

Praxisbedingungen nicht bestätigt werden. Auch nach Ende der Behandlung, 

wenn das applizierte LiCl-Futter aufgebraucht ist, scheint das LiCl-Futter noch 

im Volk zu zirkulieren und kann somit an die Larven verfüttert werden. Dies 

kann auf den sozialen Futteraustausch durch Trophallaxis zurückgeführt 

werden (s.u.). Eventuell könnte bereits ein früherer Beginn der LiCl-

Behandlung, z.B. 1 Woche vor dem Freilassen der Königin, helfen, den Kontakt 

des LiCl-Futters mit den Larven zu vermeiden. 

Warum es zum Absterben der Larven bzw. Puppen kommt, ist noch nicht 

eindeutig geklärt. Neben einem direkten toxischen bzw. 

entwicklungshemmenden Effekt des Wirkstoffes könnten weitere mögliche 

Erklärungen sein, dass sich das Brutpflegeverhalten der Ammenbienen ändert 

oder komplett eingestellt wird, die Futtersaftdrüse verkümmert oder sich das 

Lithium in der Futtersaftdrüse anreichert, wodurch sich die Zusammensetzung 

des Hypopharynxdrüsensekrets verändert und die Larvenentwicklung 

beeinträchtigt wird. Da sich die meisten Larven bis Tag 8, also kurz vor der 

Verdeckelung der Zelle, entwickelt haben und wir Lithium in den Larven am 7. 

Tag der Entwicklung nachweisen konnten (Veröffentlichung 1), ist aber von 

einer weitgehend normalen Fütterung durch die Ammenbienen auszugehen. 

Wie in Veröffentlichung 3 beschrieben, wurden in weiteren Versuchen auch 

die Futtersaftdrüsen der Ammenbienen aus LiCl-Völkern untersucht. Diese 

unterschieden sich optisch nicht von den Drüsen der Bienen aus 

Kontrollvölkern, wodurch eine Verkümmerung ausgeschlossen werden kann. 
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Anhand der quantitativen ICP-OES Analysen konnte allerdings ein minimaler 

Anstieg der Lithium-Konzentration in den Futtersaftdrüsen nachgewiesen 

werden. Im Vergleich zu den Konzentrationen die in den L4-Larven (16,3 

mg/kg) gefunden wurden, sind die Lithium-Konzentrationen in den 

Futtersaftdrüsen von Ammenbienen (0,52 mg/kg) aus LiCl-Völkern um 

mehrere 10er-Potenzen geringer und unterscheiden sich kaum von 

unbehandelten Kontrollvölkern, in denen vereinzelt auch Spuren von Lithium 

nachgewiesen werden konnten (Veröffentlichung 3). Dies ist wichtig, um eine 

klare Aussage darüber treffen zu können, ob das reine 

Hypopharynxdrüsensekret (Gelée Royale) tatsächlich nahezu frei von Lithium 

bleibt und somit die jungen Larven in den ersten 2-3 Larvenstadien als auch 

die Königin, die ausschließlich mit Gelée Royale gefüttert wird, keinem Lithium 

über das Futter ausgesetzt sind. Diese Annahme wird zum einen durch die 

Lithium-Analysen der verschiedenen Larvenstadien bestätigt, bei denen im 

Larvenstadium L2/L3 nur geringe Spuren von Lithium (0,59 mg/kg) 

nachgewiesen werden konnten. Zum anderen zeigen auch die Ergebnisse von 

Kolics et al. (2021a), dass in untersuchten Königinnen nach einer LiCl-

Behandlung kein Lithium nachgewiesen werden konnte.  

Die Ergebnisse und das bisherige Verständnis der Wirkungsweise von Lithium 

deuten eher darauf hin, dass Lithium bei den Honigbienen einen molekularen 

Mechanismus während der Entwicklung stört. Studien am Modellorganismus 

der Fruchtfliege Drosophila melanogaster zeigten bereits 1923, dass die 

Zugabe von Lithiumcarbonat zum Futter die Entwicklung der Fliegen verzögert 

(Mann 1923). Später untersuchte King (1953) die Toxizität verschiedener Salze, 

darunter LiCl, auf die Entwicklung von D. melanogaster und bestätigte die 
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entwicklungsverzögernde Wirkung. Er zeigte auch, dass bei einer 

Konzentration von 20 mM LiCl das Geschlechterverhältnis gestört war und 

deutlich mehr Männchen als Weibchen vorhanden waren (King 1953). 

Mittlerweile ist bekannt, dass Lithium die Aktivität der Kinase GSK-3 hemmt, 

die an wachstumsvermittelnden Prozessen beteiligt ist (Snitow et al. 2021). Es 

ist daher sehr wahrscheinlich, dass auch bei der Honigbiene das 

Vorhandensein von Lithium während der Larvalentwicklung zu einer 

Hemmung der Kinase und damit zur Beeinträchtigung der Entwicklung führt, 

wie bei D. melanogaster (Jans et al. 2021; King 1953; Klein und Melton 1996). 

Genexpressionsanalysen von Bienenlarven und Puppen, die während ihrer 

Entwicklung einer LiCl-Fütterung ausgesetzt waren, könnten dazu eine 

Antwort geben und sollten für weitere Forschungen in Betracht gezogen 

werden. 

Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die Nebenwirkungen auf die Brut 

auch unter Feldbedingungen erheblich sind und für eine Zulassung bzw. die 

imkerliche Praxis derzeit nicht tolerabel sind. Aus diesem Grund empfiehlt es 

sich, ein Zulassungsverfahren zunächst ausschließlich für eine Applikation im 

brutfreien Bienenvolk in Erwägung zu ziehen. Es sollte darüber hinaus geprüft 

werden, ob es weitere Applikationsformen gibt, bei denen ein Kontakt der 

Brut mit dem Wirkstoff vermieden werden kann. 

3.2.2 Wirksamkeit 

Die zweite Forschungsfrage „Wie schnell wirkt LiCl nach einer Applikation 

und wie kann eine praxistaugliche LiCl-Applikation in Völkern mit und 
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ohne Brut aussehen, wenn die für eine Zulassung notwendigen 

Wirkungsgrade von über 95% erreicht werden sollen?“ wurde anhand von 

Käfigversuchen unter Laborbedingungen und in Freilandversuchen untersucht.  

In den Käfigversuchen mit je einer Biene und einer darauf parasitierenden 

Milbe konnte der Eintritt der Wirkung von LiCl auf die Milbe in Bezug auf den 

Beginn der LiCl-Fütterung zeitlich exakt definiert werden: innerhalb von 12 

Stunden starben bereits 38% der Milben und in den nächsten 12 Stunden 

starben weitere 40% (Veröffentlichung 3). Bei einer kontinuierlichen 

Fütterung konnten innerhalb von 48 Stunden 95% der Milben getötet werden. 

Ein vergleichbar rascher Wirkeintritt konnte auch unter Freilandbedingungen 

beobachtet werden. Hier stieg der Milbenfall aus den mit LiCl behandelten 

Völkern ebenfalls innerhalb eines Tages nach Start der Behandlung signifikant 

an, erreichte aber erst nach 5 Tagen das Maximum (Veröffentlichung 2). In 

diesen Feldversuchen konnte bestätigt werden, dass trotz der großen Anzahl 

von 20.000 bis 30.000 Bienen, die ein gutes Bienenvolk im August 

üblicherweise umfasst, das applizierte LiCl-Futter schnell aufgenommen, 

relativ gleichmäßig verteilt und auf die Milben übertragen wird. Eine 

durchschnittliche Milbenmortalität von > 95% konnte im Volk innerhalb von 

48 Stunden jedoch nicht erreicht werden. Dies lässt sich durch den 

Verdünnungseffekt des applizierten LiCl-Futters aufgrund des ständigen 

Futteraustausches über Trophallaxis erklären. Die systemische Wirkungsweise 

des LiCls hat zwar den Vorteil, dass theoretisch alle parasitierenden Milben 

erreicht werden können, inklusive derjenigen, die sich zwischen den Tergiten 

der Bienen verstecken und somit vor anderen organischen 
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Behandlungsmitteln weitgehend geschützt sind. Diese 100 %-ige Verteilung 

konnte aber in der Praxis und mit den hier verwendeten Applikationsweisen 

des LiCls noch nicht in allen Fällen erreicht werden, weil offenbar durch die 

Trophallaxis eine Komponente beteiligt ist, die im Vergleich zum Käfigversuch 

die Wirkungsdynamik im Volk verändert (s. u.). 

Im Zulassungsverfahren eines neuen Tierarzneimittels müssen Wirkungsgrade 

von mindestens 90% erzielt werden und es muss ein genaues 

Behandlungsverfahren angegeben werden (EMA 2021). Im Rahmen der 

Dissertation wurden verschiedene Applikationsformen getestet, um zu 

evaluieren, welche Applikationsform im Volk praktikabel und effektiv ist. 

Aufgrund der schädigenden Wirkung von LiCl auf die Bienenbrut (s. o.) 

erschien es sinnvoll, sich zunächst auf eine Applikation im brutfreien 

Bienenvolk zu konzentrieren. Dafür wurden die Völker durch das Sperren der 

Königin in einen brutfreien Zustand gebracht, wodurch der Kontakt der Larven 

mit LiCl verhindert werden sollte. Zudem bietet es den weiteren Vorteil, dass 

sich die Milben nicht mehr in der Brut verstecken und vermehren können, 

sondern alle Milben auf den Bienen sitzen und dadurch leichter und schneller 

mit dem Behandlungsmittel zu erreichen sind. Mit der in Veröffentlichung 2 

getesteten Applikationsvarianten konnten Milbenmortalitäten von 

durchschnittlich 78 – 98% erzielt werden. Die beste Wirkung erzielte dabei die 

9-tägige Behandlung brutfreier Völker mit 2,5 kg 50 mM LiCl-Teig, was bei 

allen sechs untersuchten Völkern über 95% der Milben tötete. Allerdings war 

diese Behandlung auch mit hohen Brutverlusten verbunden, die in der 

imkerlichen Praxis nicht tolerierbar sind (s.o.).  
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Daher wurden im folgenden Jahr zwei weitere Ansätze untersucht. In einem 

Ansatz wurde die Behandlungsdauer auf fünf Tage und die Dosis auf 2 kg 50 

mM LiCl-Teig reduziert. Dadurch verringerten sich zwar die Schäden an der 

Bienenbrut, allerdings nahm auch der Behandlungserfolg gegen die Milben ab 

und betrug im Mittel nur noch 77,5% (Veröffentlichung 2). Es ist aber zu 

beachten, dass die Gesamtmilbenzahl in diesem Jahr mit durchschnittlich 456 

Milben pro Volk deutlich geringer war als im Vorjahr, in dem durchschnittlich 

2.129 Milben pro Volk abgetötet wurden. Dadurch könnte wie in 3.1.2 

beschrieben die Reinvasion von Milben während der Restentmilbung einen 

stärkeren Effekt auf die Berechnung des Wirkungsgrades gehabt haben. 

Im zweiten Ansatz wurden Völker mit Brut durch eine wiederholte 

Kurzzeitfütterung von viermal 0,5 kg 50 mM LiCl-Teig im Abstand von sieben 

Tagen behandelt. Dabei wurden höhere Milbenmortalitäten von 

durchschnittlich 88% erzielt. Anhand des im 2-tägigen Abstand erfassten 

Milbenfalls war außerdem zu erkennen, dass über den gesamten 

Behandlungszeitraum von insgesamt 28 Tagen Milben starben und sich der 

Behandlungserfolg im Wesentlichen erst nach der vierten LiCl-Applikation 

einstellte. Im Vergleich zu den Behandlungen in brutfreien Völkern dauert es 

mit dieser Applikation in Völkern mit Brut also weitaus länger, um einen 

zufriedenstellenden Behandlungserfolg zu erzielen. Dies liegt vor allem daran, 

dass sich die Milben in den Behandlungspausen immer wieder in der Brut 

vermehren und während dieser Reproduktionsphase auch vor der Behandlung 

geschützt sind. Trotzdem liegt der erreichte Wirkungsgrad von 88% nahe an 

den im Zulassungsverfahren geforderten 90% und es dürfte mit wenigen 
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Optimierungen möglich sein, diesen Wirkungsgrad innerhalb eines 

Zulassungsverfahrens zu erreichen. 

Nicht nur der Wirkeintritt, sondern auch die Wirkdauer des applizierten LiCl-

Futters sind essentiell für die Entwicklung der besten Applikation. So können 

Erkenntnisse zur Wirkdauer dabei helfen, die Dauer einer LiCl-Fütterung zu 

optimieren. In weiteren Käfigversuchen wurde daher untersucht, wie lange die 

Wirkung von LiCl auf die Milben anhält, nachdem das Futter der Bienen von 

LiCl-haltig auf LiCl-freien Sirup umgestellt wurde (Veröffentlichung 3). Die 

Ergebnisse zeigten, dass die toxische Wirkung nach Futterumstellung rasch 

nachließ. Bereits eine Pause von 24 Stunden zwischen der letzten LiCl-

Fütterung und dem Einbringen der Milben auf die im Käfig befindlichen 

Bienen reduzierte die Milbenmortalität, wohingegen Milben, die direkt auf die 

Bienen gesetzt wurden innerhalb von einem Tag tot waren (Veröffentlichung 

3). Das bedeutet entweder, dass die Biene das Lithium schnell verstoffwechselt 

und ausscheidet oder, dass die Lithium-Konzentration in der Biene durch das 

Fressen von LiCl-freien Sirup verdünnt wird und somit nicht mehr ausreicht, 

um die Milbe direkt zu töten.  

Weitere wissenschaftliche Studien beweisen, dass LiCl auch auf andere Milben 

wie die rote Vogelmilbe Dermanyssus gallinae (Kolics et al. 2022b) oder die 

gemeine Spinnmilbe Tetranychus urticae (Solti et al. 2022) tödlich wirkt und 

unter Laborbedingungen sogar Zecken (Dermacentor reticulatus) tötet (Kolics 

et al. 2023). Die Einsatzmöglichkeit von Lithium gegen Parasiten und anderen 

Schädlingen scheint demnach weitaus größer zu sein, als zu Beginn erwartet.  
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Festzuhalten bleibt, dass Lithium ein enormes akarizides Potential hat und bei 

Einzelfütterung von Bienen im Käfig innerhalb von 2-3 Tagen eine fast 

hundertprozentige Wirkung erreicht werden könnte. Auf Bienenvolkebene 

konnten diese hohen Mortalitäten nicht in derselben Zeitspanne erreicht 

werden. Dies ist vermutlich auf die Trophallaxis zurückzuführen, welche zu 

einer Verdünnung der Lithium-Konzentration in der Biene führen könnte. Es ist 

wichtig zu beachten, dass die Trophallaxis zwingend notwendig ist, um das 

LiCl-Futter im ganzen Volk zu verteilen und damit möglichst alle Milben zu 

erreichen. Aus den Experimenten zum Wirkeintritt und zur Wirkdauer lässt sich 

für die Freilandversuche daher folgendes schließen: Das Lithium sollte nach 

einer LiCl-Applikation möglichst schnell im gesamten Volk verteilt werden 

aber auch ausreichend lange im Volk zirkulieren, um in der Biene eine für 

Milben tödliche Konzentration zu erreichen. Diese Konzentration sollte ca. 48 

Stunden anhalten, um eine Milbenmortalität von über 95% zu erreichen 

(Veröffentlichung 3). Weitere Versuche sollten sich darauf konzentrieren, wie 

eine Optimierung der Verteilung des applizierten Lithiums im Bienenvolk 

erreicht werden kann. Erfolgsversprechende Ansatzmöglichkeiten hierfür 

könnten Veränderungen bei der Zuckerkonzentration oder Zusätze zum Futter 

bieten (Farina und Núñez 1995; Tezze und Farina 1999), jeweils mit dem Ziel, 

das applizierte Lithium länger im Futterkreislauf der Bienen zu halten. Dies 

dürfte die größte Chance bieten, den Wirkungsgrad der Behandlung weiter zu 

erhöhen ohne Zunahme der Brutschäden.  
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3.2.3 Verteilung von Lithium 

Die dritte Forschungsfrage lautet: „Wie verteilt sich Lithium nach einer 

Applikation von LiCl im Körper der Biene und innerhalb eines Volkes?“. 

Hiermit soll die Dynamik des Wirkstoffs sowohl im Bienenkörper als auch im 

Bienenvolk verstanden und diejenige Konzentration in der Biene bestimmt 

werden, die erforderlich ist, um eine Milbe zu töten. Zur Beantwortung wurden 

Analysen mittels optischer Emissionsspektroskopie mit induktiv gekoppeltem 

Plasma (ICP-OES) an der Core Facility der Universität Hohenheim 

durchgeführt. Es wurde ausschließlich die Konzentration von Lithium 

bestimmt, da dieses ausschlaggebend für die toxische Wirkung auf die Milben 

ist, wohingegen das Chlorid-Anion nicht zur Milbenmortalität beiträgt 

(Ziegelmann et al. 2018). 

Eine gute Wirksamkeit von LiCl wird nur erzielt, wenn der Wirkstoff 

gleichmäßig im Volk verteilt wird und somit auf alle Milben wirken kann (siehe 

3.2.2). Es war bisher unklar, in welchem Umfang und in welchem Zeitrahmen 

das im Futter enthaltene Lithium durch die Trophallaxis weitergegeben wird 

und ob tatsächlich alle Bienen eines Volkes in diesem sozialen Futteraustausch 

eingebunden sind. Die Lithium-Analysen der herauspräparierten Honigblasen 

von Bienen behandelter Bienenvölkern zeigen, dass Lithium bereits einen Tag 

nach Beginn der Behandlung in Konzentrationen von bis zu 93 mg/kg 

nachweisbar ist. Somit konnten zunächst einmal der Konsum und die 

Weitergabe des LiCl-Futters durch die Bienen unter Praxisbedingungen 

bestätigt werden (Veröffentlichung 2). Hierbei wurden keine Unterschiede in 
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den Lithium-Konzentrationen zwischen den Bienen aus verschiedenen 

Bereichen des Bienenvolkes festgestellt. Dies lässt vermuten, dass sowohl das 

applizierte Futter als auch der darin enthaltene Wirkstoff im gesamten Volk 

weitgehend gleichmäßig verteilt werden. Diese gleichmäßige Verteilung wurde 

auch durch den Milbenfall bestätigt, welcher mit den nachgewiesenen 

Lithium-Konzentrationen in den Bienen korrelierte und im Falle der brutfreien 

Behandlung am fünften Tag sein Maximum erreichte – ein Tag nachdem die 

höchste Lithium-Konzentration gemessen wurde. Außerdem wurde gezeigt, 

dass die Lithium-Konzentration in den Honigblasen nach Ende der 

Behandlung zwar schnell abnimmt, jedoch 20 Tage später immer noch bis zu 

23 mg/kg Lithium nachgewiesen werden können. Zumindest ein Teil des 

applizierten LiCl-Futters wird offenbar von den Bienen auch als Vorrat 

eingelagert. Dieses mit LiCl kontaminierte Futter scheint demnach noch länger 

im Volk zu zirkulieren und könnte somit auch noch nach Behandlungsende auf 

die Milben wirken, bzw. auch die Brutschäden erklären (s. o). Entscheidend für 

die Wirksamkeit gegen Milben ist jedoch nicht die Konzentration in der 

Honigblase, sondern die Konzentration in der Hämolymphe der Bienen, von 

der sich die Milben ernähren (Han et al. 2024; Ramsey et al. 2019). 

Um den Weg des Lithiums in der individuellen Biene nachzuvollziehen, 

wurden erneut Käfigversuche durchgeführt und die Lithium-Konzentrationen 

in der Hämolymphe und der Kotblase nach unterschiedlichen 

Fütterungsperioden bestimmt. Trotz kontinuierlicher Fütterung der Bienen mit 

50 mM LiCl erreichte die Lithium-Konzentration in der Bienen-Hämolymphe 

bereits nach 12 Stunden ein Gleichgewicht von 5 – 8 mg/kg 
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(Veröffentlichung 3). Da dies die maximale Konzentration im für die Milbe 

relevanten Bienenkompartiment ist, kann man diesen Wert auch als letale 

Konzentration für die Milbe annehmen. Zusammen mit den Experimenten zum 

Wirkeintritt, die zeigen, dass bereits eine 12-stündige Fütterung zum Tod der 

Milben führen kann (Veröffentlichung 3), lässt sich die Annahme bestätigen, 

dass diese Konzentration in der Biene ausreicht, um die Milben in kurzer Zeit 

zu töten.  

Die Analysen der Kotblase der Bienen hingegen zeigen, dass die Lithium-

Konzentration mit zunehmender Fütterungsdauer weiter ansteigt und die 

höchste Konzentration von 475 mg/kg am siebten Tag erreicht wird 

(Veröffentlichung 3). Da gekäfigte Bienen nicht abkoten können, reichert sich 

das Lithium in diesem Fall in der Kotblase an. Bei frei fliegenden Bienen würde 

die Kotblase aber regelmäßig entleert werden und das Lithium somit über den 

Kot ausgeschieden werden. Dies bedeutet, dass die Bienen das Lithium schnell 

verstoffwechseln und ausscheiden, wodurch es sich nicht dauerhaft im Körper 

der Biene anreichert. 

Die Anforderungen für die Zulassung von Tierarzneimitteln für „Lebensmittel 

produzierende Nutztiere“ sind besonders hoch. Da die Honigbiene als Nutztier 

gilt und Bienenprodukte für den menschlichen Verzehr bestimmt sind, müssen 

bei der Verwendung von LiCl zur Behandlung der Varroamilben weitere 

Aspekte beachtet werden. So spielen z. B. Rückstände in Wachs und Honig im 

Zulassungsprozess eine wichtige Rolle, weshalb das Risiko von möglichen 

Rückständen nach einer LiCl-Behandlung frühzeitig untersucht werden sollte. 

In Studien anderer Forschergruppen konnte bisher keine erhöhte Lithium-
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Konzentration im Wachs nachgewiesen werden. Dies ist auch durch die 

hygroskopischen Eigenschaften des Salzes erklärbar (Kolics et al. 2021a; 

Punwani et al. 1968). Allerdings wurde in Futterproben direkt nach der 

Behandlung Lithium nachgewiesen. Der Gehalt war dabei abhängig von der 

verwendeten Konzentration, Applikation und Behandlungsdauer (Kolics et al. 

2021a; Prešern et al. 2020; Stanimirovic et al. 2022). Es war bislang unklar, ob 

sich dies auch im geernteten Honig des Folgejahres bemerkbar macht, 

nachdem frischer Nektar eingetragen wurde. In der vorliegenden Dissertation 

wurde daher auch die Frage untersucht: „Kommt es nach einer LiCl-

Behandlung im Wirtschaftsvolk zu Rückständen im Honig des 

Folgejahres?“.  

Die analysierten Futterproben, die während der Behandlung aus den 

Futterwaben entnommen wurden, wiesen bereits deutlich geringere Lithium-

Konzentrationen auf als die Honigblasen der untersuchten Bienenproben. In 

den Futterproben konnte nur ein Fünftel der Konzentration (ca. 20 mg/kg), die 

in den Honigblasen gemessen wurden, nachgewiesen werden 

(Veröffentlichung 2). Aus den Erkenntnissen zum Metabolismus des Lithiums 

in Bienen von Veröffentlichung 3 lässt sich schlussfolgern, dass der Großteil 

des applizierten LiCl-Futters von den Bienen verstoffwechselt, ausgeschieden 

und nur ein Bruchteil davon in den Waben eingelagert wird. Dieses 

eingelagerte Futter wird vermutlich weiterverarbeitet und mit Winterfutter 

verdünnt, da in den Futterproben des darauffolgenden Jahres – ca. 8 Monate 

nach der LiCl-Applikation – nur noch eine Konzentration von 3,1 – 5,4 mg/kg 

Lithium nachgewiesen werden konnte. Entscheiden ist jedoch, ob sich diese 

Rückstände auch im eingetragenen Nektar oder anschließend geernteten 
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Honig nachweisen lassen. Der im Rahmen der Dissertation beprobte 

Frühjahrshonig aus Völkern, die im Herbst des Vorjahres mit 50 mM LiCl 

behandelt wurden, wies lediglich Konzentrationen von 0,1 – 0,2 mg/kg Lithium 

auf (Veröffentlichung 2). Diese Werte liegen unterhalb der natürlich 

vorkommenden Gehalte im Honig von teilweise bis zu 15,6 mg/kg Lithium 

und sollten somit kein Problem für einen Zulassungsprozess darstellen 

(Abdulkhaliq und Swaileh 2017; Bogdanov et al. 2008; Conti et al. 2018). 
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4 Fazit und Ausblick 

Im Rahmen der Dissertation wurden wesentliche Aspekte erarbeitet, die für ein 

Zulassungsverfahren von LiCl als neues Behandlungsmittel zur Bekämpfung 

der Varroamilbe in Bienenvölkern relevant sind. Es wurden umfangreiche 

Daten zur Wirksamkeit und Wirkstoffverteilung erhoben sowie die 

Nebenwirkungen auf die Bienenbrut quantifiziert, sowohl unter Labor- als 

auch praxisrelevanten Freilandbedingungen. Damit konnten die in der 

Einleitung formulierten Ziele vollständig erreicht werden. 

LiCl besitzt ein enormes akarizides Potential und tötet bei Aufnahme von 

wenigen Milligramm Lithium pro Honigbiene parasitierende Varroamilben 

innerhalb von Stunden bis wenigen Tagen zuverlässig ab (Manuskript 3), ohne 

dabei die adulten Bienen signifikant zu beeinträchtigen. Unter 

Feldbedingungen ist jedoch die schnelle und vollständige Verteilung des 

applizierten Wirkstoffs im Bienenvolk durch Trophallaxis entscheidend für die 

Wirksamkeit (Rein et al. 2024). Um Wirkungsgrade von 90 – 95 % zu erreichen, 

besteht hier noch Optimierungsbedarf. Der Wirkstoff müsste länger im Volk 

zirkulieren, um über einen längeren Zeitraum eine für Milben tödliche 

Konzentration in allen Bienen des Volkes zu erreichen. Die in den getesteten 

Applikationen erstmals erfassten Rückstandsmessungen im Honig lassen 

hingegen keine Probleme für eine Zulassung erwarten, zumal Lithium auch ein 

natürlicher Bestandteil verschiedener Honige ist. Allerdings beschränkt die 

sehr geringe Toleranz der Bienenbrut gegenüber dem Wirkstoff (Rein et al. 

2022) die Anwendung von Lithium derzeit auf brutfreie Völker. Für brütende 
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Völker müssen alternative Behandlungsmöglichkeiten entwickelt werden, die 

den Kontakt der Brut mit dem Wirkstoff vermeiden.  

Für die Imkerei würde ein Bekämpfungsmittel auf Lithiumbasis eine effektive, 

zuverlässige und vor allem einfach anzuwendende Methode zur Behandlung 

der Varroamilbe darstellen. Die Unabhängigkeit der Wirkungsweise von 

äußeren Faktoren erhöht zudem die Planbarkeit der Behandlung und damit 

die Flexibilität der Imker. Die Kombination einer brutfreien Phase (hier durch 

Sperren der Königin) mit der Varroabehandlung ist eine zunehmend 

empfohlene Strategie zur nachhaltigen Kontrolle der Varroamilbe (Büchler et 

al. 2020; Jack und Ellis 2021). Die Behandlung mit LiCl-Futter lässt sich dabei 

problemlos und ohne Mehraufwand in die normale Betriebsweise der Imkerei 

und der sowieso anstehenden Herbstfütterung integrieren. Diese Faktoren 

sind ein Alleinstellungsmerkmal im Vergleich zu allen anderen derzeit 

verfügbaren Akariziden. 

Für ein mögliches Zulassungsverfahren stehen mit den vorliegenden 

Ergebnissen umfangreiche Basisdaten zur Verfügung. Diese können genutzt 

werden, um die hier vorgestellten Behandlungsverfahren zu optimieren und 

dann in klinischen Studien zu testen. Die für das Zulassungsverfahren vom 

Projektpartner gegründete Firma „Varolis GmbH“ kann die Datengrundlage 

zudem nutzen, um Investoren zu überzeugen und den Zulassungsprozess zu 

finanzieren. Der Finanzbedarf für eine Zulassung wird dabei auf ca. 3 Millionen 

€ geschätzt. 

Eine solche Finanzierung vorausgesetzt, könnte in wenigen Jahren ein neues 

Präparat zur Behandlung der Varroamilbe in der Imkerei zur Verfügung 
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stehen! Die neuartige systemische Wirkungsweise von Lithium würde die 

Bekämpfung der ektoparasitischen Milbe erleichtern und könnte die 

periodisch auftretenden Winterverluste von Bienenvölkern deutlich reduzieren. 
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5 Zusammenfassung  

Honigbienen sind unverzichtbare Bestäuber sowohl für unser Ökosystem als 

auch für die Landwirtschaft. Die weltweit verbreitete ektoparasitische Milbe 

Varroa destructor stellt seit Jahrzehnten das größte Problem für Honigbienen 

und die Imkerei dar und gilt zweifellos als Hauptverursacher der periodischen 

Völkerverluste (Genersch et al. 2010; Le Conte et al. 2010). Derzeit gibt es kein 

zufriedenstellendes Behandlungsverfahren, das alle Anforderungen der Imker 

erfüllt. Im Jahr 2018 wurde mit Lithiumchlorid (LiCl) ein neuer Wirkstoff mit 

varroazider Wirkung entdeckt, welcher eine sehr gute Wirksamkeit auf 

Varroamilben mit einer guten Verträglichkeit für adulte Bienen verbindet 

(Ziegelmann et al. 2018). Aufgrund der systemischen Wirkungsweise kann er 

zudem sehr einfach angewendet werden und bietet dadurch großes Potential 

für eine effektive Varroabehandlung. Im Rahmen der Dissertation wurden 

verschiedene Applikationsformen von LiCl zur Behandlung von Bienenvölkern 

getestet und Daten zur Wirksamkeit, Nebenwirkung und Verteilung des 

Wirkstoffes erhoben. Die gesammelten Daten sollen dazu dienen, eine 

fundierte Bewertung der Chancen und Risiken für ein Zulassungsverfahren zu 

ermöglichen und erfolgsversprechende Strategien für die Zulassung zu 

entwickeln. Zu diesem Zweck wurden verschiedene Feld- und 

Laborexperimente durchgeführt. 

Unter praxisnahen Freilandbedingungen führt die Applikation von LiCl zu 

konzentrationsabhängigen Schäden und hohen Ausräumraten der Bienenbrut. 

Diese Brutschäden sind von der Dauer der Fütterung und dem Larvenalter 

abhängig (Rein et al. 2022). Bei einer Fütterung von 25 mM LiCl überleben nur 
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knapp 40% der Bienenbrut. Analysen der Lithium-Konzentration verschiedener 

Larvenstadien zeigen, dass in zwei Tage alten Larven noch kein Lithium 

nachgewiesen werden kann. Die Analysen der Futtersaftdrüsen haben 

bestätigt, dass das Sekret der Ammenbienen, mit dem die Königin und die 

jungen Larvenstadien gefüttert werden, weitgehend frei von Lithium ist (Rein 

et al. 2024). Daher sollte eine LiCl-Applikation kein Risiko für die Königin, oder 

die jungen Larven darstellen. In älteren Larven steigt die Lithium-

Konzentration dagegen signifikant an (Rein et al. 2022). Dies ist auf die 

stadienspezifische Futterumstellung von reinem Futtersaft auf gemischtes 

Larvenfutter zurückzuführen. Hierbei wird auch eingelagertes Futter aus den 

umliegenden Waben beigemengt, wodurch auch zuvor eingelagertes Lithium 

weitergegeben werden kann.  

Aufgrund der schädigenden Wirkung von LiCl auf die Bienenbrut wurde eine 

Applikation für brutfreie Völker entwickelt und die Wirksamkeit unter 

Feldbedingungen getestet. Die Kombination einer brutfreien Phase durch 

Sperren der Königin mit der LiCl-Behandlung erzielte durchschnittliche 

Wirkungsgrade von 78 – 98% (Rein et al. 2024). Die höchsten Wirkungsgrade 

wurden erst bei einer Fütterungsdauer von > 5 Tagen erreicht, was zu 

Schäden bei der neu angelegten Brut nach der Brutpause führte. In 

Käfigversuchen, in denen jeweils eine Biene mit einer parasitierenden Milbe 

mit LiCl gefüttert wurde, konnten dagegen bereits nach 48 Stunden 

Milbenmortalitäten von über 95% erreicht werden (Rein et al. 2024). Offenbar 

verzögerte sich im Volk der Wirkungseintritt aufgrund des sozialen 

Futteraustauschs (Trophallaxis) und einem damit verbundenen 

Verdünnungseffekt des Wirkstoffs. Jedoch ist dieser Futteraustausch 
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notwendig, um den Wirkstoff gleichmäßig im Volk zu verteilen und alle Milben 

zu erreichen. Es besteht daher weiterer Optimierungsbedarf, um die für die 

Zulassung notwendigen Wirkungsgrade von über 90% zu erreichen, ohne die 

Bienenbrut zu schädigen. 

Anhand von quantitativen Lithium-Analysen über ICP-OES konnte bestätigt 

werden, dass der Wirkstoff im Volk gleichmäßig verteilt wird. Bereits einen Tag 

nach der LiCl-Applikation wurden im Schnitt 93 mg/kg Lithium in den 

Honigblasen der Bienen nachgewiesen, unabhängig von ihrer Position im Volk 

(Rein et al. 2024). Analysen der Bienen-Hämolymphe zeigen, dass bereits nach 

einer 12-stündigen Fütterung der Bienen im Käfig ein Gleichgewicht von 5 – 8 

mg/kg Lithium erreicht wird, welches zum Tod der Milbe führt (Rein et al. 

2024). Das Lithium sollte daher nach einer LiCl-Applikation möglichst schnell 

im gesamten Volk verteilt werden und ausreichend lange im Volk zirkulieren, 

um möglichst in allen Bienen die für Milben tödliche Konzentration zu 

erreichen. Diese Konzentration sollte für etwa 48 Stunden aufrechterhalten 

werden, um eine Milbenmortalität von über 95% zu erreichen. 

Die im Rahmen der vorliegenden Dissertation durchgeführten Versuche bieten 

eine umfangreiche Basis für die Entwicklung einer zulassungsrelevanten 

Applikation. Es konnte gezeigt werden, dass Lithium eine hohe akarizide 

Wirkung besitzt und lediglich noch einige Optimierungen notwendig sind, um 

eine bessere Verteilung des Wirkstoffes und damit stabile Wirkungsgrade von 

über 90% bei brutfreien Völkern zu erreichen. Für brütende Völker müssen 

jedoch alternative Behandlungsmöglichkeiten entwickelt werden, um den 

Kontakt der Brut mit dem Wirkstoff zu vermeiden.  
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6 Summary  

Honey bees are essential pollinators for our ecosystems as well as for our 

agricultural crops. The ectoparasite, Varroa destructor, continues to be the 

leading cause of colony losses worldwide (Genersch et al. 2010; Le Conte et al. 

2010). Currently there are no perfect treatment options against this parasite. In 

2018, Lithium Chloride (LiCl) was shown to have varroacidal effects, combining 

a high efficacy against the mite with a high tolerability by adult bees. Due to 

its systemic mode of action, it can be easily applied and thus offers excellent 

potential as a highly effective varroacide.  

In this dissertation, different application methods for treating honey bee 

colonies with LiCl were investigated and data on the efficacy, side effects, and 

the distribution of the active agent in colonies were collected. The collected 

data should suffice for a well-grounded assessment of the opportunities and 

risks of registering this new miticide. We provide promising strategies for 

potential treatment methods aimed at eventual registration. In support of 

registration, numerous field and laboratory experiments were conducted.   

Under field relevant conditions, the application of LiCl can lead to 

concentration dependent damage of developing larvae and high brood 

cannibalization. These brood losses are due to the length of treatment 

application and influenced by larval age (Rein et al. 2022). When colonies were 

fed 25 mM LiCl, approximately 40% of the brood survived. Analysis of the 

lithium concentration of different larval stages showed that lithium did not 

accumulate in the first two instars. Analysis of hypopharyngeal glands, which 
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nurse bees use to feed both the queen and young larvae, were almost entirely 

free of lithium residues (Rein et al. 2024). Thus LiCl applications pose no risk to 

the queen or young larvae. In older larval instars, the lithium concentration 

increased significantly. This can be explained through the switch from pure 

brood food in early larval development to a mixture with carbohydrates at 

later stages of larval development. As the nurse bees mix stored nectar into 

the brood food, residues from the lithium treatment stored near the brood 

nest can be incorporated into the food of the developing offspring.  

Due to the damaging effect on brood, we developed a treatment method for 

broodless colonies to test its efficacy in the field. The combination of a 

broodless period, achieved through queen caging, with a LiCl treatment 

resulted in a mean efficacy of 78 – 98% (Rein et al. 2024). The highest 

efficacies were achieved with feeding durations of > 5 days, which 

unfortunately led to brood loss in the newly laid brood post caging. In cage 

trials where individual bees infested with individual mites were fed LiCl, we 

achieved over 95% mite mortality within 48 hours (Rein et al. 2024). This 

effectiveness is apparently delayed in a colony due to the social food 

exchange between bees known as trophallaxis and the thus ensuing dilution 

of lithium. Yet this food exchange is needed to evenly spread the treatment 

throughout the colony and treat all mites. We thus need to further optimize 

the treatment method to reach the needed efficacy of 90% without producing 

damaging effects on the brood.   

Based on ICP-OES quantitative lithium analysis, we could confirm that the 

lithium is evenly distributed in a colony. Within one day of LiCl application we 
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found on average 93 mg/kg in the honey stomachs of bees, regardless of their 

position in the colony (Rein et al. 2024). Analysis of the bees’ hemolymph 

showed that within 12 hours of feeding bees in cages, we reached an 

equilibrium of 5 – 8 mg/kg of lithium, which results in the death of mites (Rein 

et al. 2024). The lithium must therefore be distributed throughout the colony 

as quickly as possible after a LiCl application and circulate in the colony for 

sufficient duration to achieve a concentration in the bees that are lethal to 

mites. This concentration must be maintained for about 48 hours in order to 

achieve a mite mortality rate of over 95%. 

The experiments conducted as part of this dissertation offer a solid foundation 

of data for the development of a treatment registration. We could show that 

lithium has a high acaricidal effect. Only minor optimizations are needed to 

achieve a better distribution of the active ingredient, resulting in a stable 

treatment efficacy of over 90% in broodless colonies. To minimize the contact 

of the brood with lithium, different treatment strategies must be developed 

for colonies with brood.   
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