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Iniciativas pioneras en la biotecnologia sanitaria
Descripcién

Calidad, rigor, valor afiadido, tecnologias disruptivas y liderazgo empresarial son algunas de las claves
del éxito de dos iniciativas pioneras de la biotecnologia sanitaria. El auge de esta ha producido un
cambio radical en la industria biofarmacéutica, con la introduccion de medicamentos y productos
sanitarios innovadores, dirigidos a necesidades médicas no cubiertas.

La biotecnologia es el uso de organismos vivos en la modificacion o creacion de productos o servicios,
en la mejora de plantas o animales y en el desarrollo de microorganismos para usos especificosl.

Con el descubrimiento del ADN en 1953, Watson y Crick sentaron-as bases de la conocida como
biotecnologia moderna, que comenzo en el afio 1973, cuando Cohen y sus colaboradores realizaron
los primeros experimentos de recombinacion genética.“En Espafa, podemos considerar que la
biotecnologia moderna comenzé a desarroltarse con la creacion del Centro Nacional de Biotecnologia,
en 19842.

La identificacion de una verdadera oportunidad de mercado supone el principal cimiento de
cualquier idea empresarial

En 1989 se creo la Sociedad Espariola de Biotecnologia (SEBIOT), y tras la fundacién de la
Asociacion Espafiola de Bioempresas (ASEBIO) en 1999, han aparecido diferentes asociaciones
empresariales, tanto a nivel nacional como regional. También es destacable la creacion de
asociaciones profesionales como FEBIOTEC (Federacidon Espafiola de Biotecnélogos), fundada en
2008, y sus correspondientes asociaciones regionales (AsBioMad, ASBETEC, AsBAN, etc.).

Aunqgue el sector biotecnoldgico espafiol es relativamente reciente, se ha consolidado y crecido de
manera continuada durante las ultimas décadas pese a la crisis econdmica. Como se observa en la
Figura 1, el nimero de empresas ha crecido durante los ultimos afios, a excepcion del afio 2013,
contabilizandose en 2017 un total de 713 empresas.

Figura 1. Evolucion del nimero de empresas biotecnoldgicas en Espafia.
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Fuente: Informe Asebio, 2018.

Durante el afio 2018, el crecimiento de-las empresas biotecnolédgicas espafiolas ha generado de forma
directa casi 2.400 nuevos puestos de trabajo, un crecimiento del 10,6% frente al 2,9% observado para
el conjunto de la economia espafiola. Estas empresas realizan una importante inversion en 1+D+i, con
un 4,3% con respecto a su produccion, lo que ha dado lugar a que el sector tenga un impacto en la
economia espafiola de casi 7.000 millones de euros (0,7% del PIB), suponiendo casi 2.500 millones
de euros para las arcas publicas3.

AREAS DE APLICACION DE LA BIOTECONOLOGIA

La biotecnologia puede aplicarse a diferentes areas industriales, y en base a ello, podemos diferenciar
tres tipos de biotecnologia: la biotecnologia roja o sanitaria, la biotecnologia verde o agroalimentaria y
la biotecnologia blanca o industrial.

Figura 2. Diferentes &reas de aplicacion de la biotecnologia
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Fuente: Elaboracién propia.

Pese a sus multiples aplicaciones, la que ha tenido un mayor desarrollo e impacto en la sociedad ha
sido la biotecnologia sanitaria. El auge de la biotecnologia roja ha producido un cambio radical en la
industria biofarmacéutica, con la introduccion de medicamentos y productos sanitarios innovadores,
dirigidos a necesidades médicas no cubiertas.

La utilizacién de organismos vivos para la produccion de medicamentos, el desarrollo de las técnicas
de diagndstico molecular, las terapias regenerativas o el uso de la ingenieria genética para curar
enfermedades son algunos ejemplos del uso de la biotecnologia en-la medicina actual.

Para el desarrollo del presente articulo, se han seleccionado.dos empresas biotecnoldgicas espafiolas
gue se han desarrollado y consolidado con éxita_durante los ultimos afios: Biohope y 3p
Biopharmaceuticals. La primera de ellas.secenmarca como empresa de 1+D+i basada en el desarrollo
de productos sanitarios de diagndstico-in vitro para la personalizacion del tratamiento en
enfermedades inflamatorias, mientras que 3P es una empresa de fabricacién por contrato (CMO,
Contract Manufacturing Organization) de medicamentos biotecnol6gicos.
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Fuente: Elaboracion propia.

En este sentido, en un entorno altamente regulado como el sector biomédico, desde las etapas
iniciales debemos tener claro un plan para asegurar el cumplimiento de las normas de calidad y
obtener las certificaciones y autorizaciones de comercializacion aplicables a cada producto.

En las empresas de biotecnologia, el I+D+i debe ser su negocio principal, como apuesta
para el éxito en el medio-largo plazo

También es de gran importancia cuidar las relaciones institucionales, manteniendo contacto con
administraciones publicas a nivel regional, nacional y europeo, creando lobby para promover la
inversion e impulso al sector, asi como para la posterior negociacion de precios de reembolso una vez
el producto llegue a ser comercializado.

LECCIONES APRENDIDAS
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En las empresas de biotecnologia, el I+D+i debe ser su core-business (o negocio principal), como
apuesta para el éxito en el medio-largo plazo. La vision de la empresa debe ser coherente con las
actividades que se realicen en la actualidad, siguiendo un plan de accion preestablecido que
contemple el desarrollo y comercializacion de nuevos productos y/o servicios que permitan mantener
un pipeline innovador.

También cabe destacar la figura del lider. Un CEO que actie como alma mater del proyecto, que
motive e involucre al equipo en el proyecto empresarial, y cuya imagen se identifique claramente con
la marca de la empresa.

Biohope es una empresa biotecnoldgica que desarrolla herramientas diagndsticas para la
personalizacidn del tratamiento en pacientes con enfermedades inflamatorias cronicas

Contar con fondos suficientes para realizar las inversiones necesarias durante los afios de
investigacion y desarrollo, cuando los ingresos son bajos e incluso nulos, es, sin duda, el caballo de
batalla de las empresas biotecnoldgicas. Por tanto, realizar las rondas de inversién en el momento
adecuado, y obtener financiacion publica y privada, explotando las diferentes herramientas financieras
disponibles (subvenciones y préstamos blandos naciona les y europeos, participaciébn en consorcios,
inversores internacionales, crowdfunding, etc.) seré clave para asegurar las necesidades de
financiacion durante toda la vida del proyecto empresarial.

No debemos olvidar que toda empresa-bhiotech que se precie, debe tener un enfoque internacional,
dirigiendo su solucion tecnologica no'solo a Espafia, si no a Europa y a otros territorios, bien mediante
explotacion directa o a través de alianzas o licencias de explotacion.

La profesionalizacion del equipo, incorporando diferentes perfiles de acuerdo con las necesidades del
proyecto, también sera un punto imprescindible para asegurar el crecimiento y consolidacion de la
empresa. No es factible continuar creciendo, siendo solo dos o tres personas, y la inversion en
recursos humanos va a suponer un alto impacto en las cuentas de la empresa; por tanto, gestionar el
crecimiento con medida, y aprovechar la incubacion en parques cientificos y tecnoldgicos durante los
primeros afios, ayudara a mantener unos costes fijos discretos.

Debido a la elevada especializacion de las empresas biotecnoldgicas, solo se puede concebir su
consolidacion en un ambiente de open innovation, donde el establecimiento de colaboraciones, la
subcontratacion de servicios, la firma de acuerdos de licencia de tecnologia para adquirir o explotar
tecnologias, se convierten en actividades cotidianas. Sin embargo, esta apertura al exterior debe
compensarse con una fuerte proteccion de los activos intangibles de la compafia, tanto mediante
secreto industrial como a través de la solicitud de patentes, marcas y otras figuras a nivel nacional e
internacional.
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Por ultimo, pero no menos importante, las compariias biotecnoldgicas no deben dejar de lado la
comunicacién como una actividad clave para su negocio. La participacion en el ecosistema
bioemprendedor nacional e internacional, y la divulgacién de los hitos que se vayan alcanzando
durante la vida del proyecto, no solo a nivel de congresos y publicaciones cientificas, sino también con
acciones de divulgacion dirigidas a medios generalistas deben tenerse en cuenta en la apretada
agenda de los directivos de estas empresas tan especiales.

CASO 1: BIOHOPE

Biohope es una empresa biotecnolégica constituida en el afio 2015 y dedicada al desarrollo de
herramientas diagndsticas para la personalizacion del tratamiento en pacientes que sufren
enfermedades inflamatorias cronicas.

Isabel Portero, fundadora y CEO de Biohope desde su creacién, es la alma mater del proyecto e
imagen principal de Biohope. De puertas afuera, la identificacion directa de Biohope con la
personalidad de Isabel, aporta identidad y continuidad a la marca de la compaifiia, y dentro de la
empresa, su papel como lider es fundamental para guiar e impulsar al equipo durante la dura travesia
que supone trabajar en una start-up biotecnoldgica.

3P esta especializada en el desarrollo de procesgs ydabricacion de ingredientes activos
farmacéuticos de naturaleza bioldgica asi Cemo*de productos de terapia celular

Isabel Portero es médico especialista en Medicina Interna y doctorada en Medicina, con una carrera
de casi veinte afios en el sector biotecnologico y farmacéutico, habiendo ocupado posiciones
estratégicas en desarrollo de nuevos productos y como directora médica, tanto en grandes compaiias
farmacéuticas (MSD, Roche) como en empresas biotecnologicas (Genetrix, Biocross, Raman Health).

Isabel Portero.

La cercania a la practica clinica como facultativo le permitié identificar claramente una necesidad
médica no cubierta en el manejo de los pacientes con enfermedades inflamatorias crénicas, y su
pasion por la investigacion, el desarrollo y la innovacion (I+D+i) le impulso a crear una soluciéon
biotecnoldgica para dar respuesta a esta necesidad.
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Existen numerosas enfermedades, como la artritis reumatoide o el rechazo a los trasplantes, que se
caracterizan por un funcionamiento inadecuado o poco conveniente del sistema inmunitario, y su
tratamiento esta basado en el uso de unos medicamentos que regulan este funcionamiento
(inmunosupresores), y que consiguen inhibir la inflamacion, evitando dafios potencialmente graves en
el érgano trasplantado, las articulaciones, etc.

Actualmente no existe una manera de averiguar a qué medicamentos sera mas sensible el paciente y
por tanto le serdn mas eficaces; y la seleccion de la combinacion mas adecuada se basa
principalmente en ensayos de prueba y error, lo que supone elevados efectos secundarios, que tienen
un impacto negativo en la salud de los pacientes y en la sostenibilidad del sistema sanitario.

La propuesta de Biohope, IMMUNOBIOGRAM®, permite probar in vitro la respuesta de cada paciente
a los diferentes inmunosupresores que existen en el mercado, permitiendo asi disefiar una terapia
personalizada para cada uno de ellos.

El producto, que se encuentra patentado a nivel internacional, ha sido validado clinicamente en un
primer estudio clinico de &mbito nacional, y en un segundo estudio desarrollado en nueve hospitales
internacionales, demostrando la utilidad de la prueba para la optimizacién del tratamiento
inmunosupresor en pacientes que han recibido un trasplante de rifién. Se espera que el producto
obtenga la autorizacion de comercializacion en el afio 2020-para su uso en trasplante renal y en 2023
para artritis reumatoide.

La inversion necesaria para cubrir los@fos‘de investigacion hasta llegar al mercado se ha obtenido
con una combinacion de fondos publicos y privados. La compafia ha realizado varias rondas de
inversion, la ultima de ellas de mas de 500.000 euros en 2018, junto con una campafa de
crowdfunding, que se cerré exitosamente con una inversion de mas de 300.000 euros procedentes de
33 inversores.

Ademas, la compariia ha accedido a un préstamo participativo de 300.000 euros a través de los
fondos nacionales ENISA (Empresa Nacional de Innovacién S.A), y ha obtenido una subvencion de
3,8 millones de euros de la Comision Europea, en el altamente competitivo instrumento PYME (
SME Instrument) del programa H2020.

La actividad de I+D+i de Biohope constituye su principal elemento diferencial frente a la competencia y
es la base sobre la que se asienta el crecimiento de la empresa, apoyado por una fuerte actividad en
el campo de la propiedad industrial.

Una caracteristica que hace a Biohope diferente de la mayoria de las empresas biotecnoldgicas
espafiolas es que no surgié como spin-off de ningln centro académico de investigacion, por lo que
Isabel Portero comenzd su proyecto desde la nada, buscando por si misma los recursos financieros y
cientifico-tecnolégicos.

En sus comienzos, la compariia estaba formada por un equipo de tres personas de perfil cientifico,
apoyadas por consultores externos especializados en ambitos empresariales, al que se han ido
incorporando profesionales tanto mediante contratacion directa como mediante otros tipos de
colaboracion. En la actualidad, Biohope cuenta con un equipo multidisciplinar de 16 personas in-house
y el apoyo puntual de siete empresas externas, convirtiéendose asi en una pyme altamente
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profesionalizada.

Su incubacioén en el Parque Tecnoldgico de Tres Cantos (Madrid), ha permitido a Biohope llevar a
cabo un crecimiento paulatino, de acuerdo a las necesidades del proyecto, pasando de utilizar
espacios y servicios comunes a contar con dos oficinas de uso exclusivo, una sala de reuniones y dos
modernos laboratorios, totalmente equipados para la realizacion de estudios de inmunologia, biologia
molecular y cultivo celular.

Desde su creacion, ha sido galardonada con humerosos premios y reconocimientos nacionales e
internacionales: Premio a la mejor empresa de base tecnoldgica de la Comunidad de Madrid (accésit,
afio 2016);

Primer clasificado, certamen nacional de la aceleradora de empresas Start-Up Alcobendas, (febrero
2015); Finalista en la categoria de Salud en los certAmenes internacionales South Summit 2016
(Madrid) y Hellow Tomorrow 2016 (Paris); Sello Europeo de Empresa Innovadora de Base
Tecnoldgica (EIBT); Sello de Pyme Innovadora de la Secretaria General de Ciencia e Innovacién
(Ministerio de Economia y Competitividad); ganadora del sponsor por parte de Gebro Pharma para
participar en el programa de inmersion en Boston

impulsado por Richi Social Entrepreneurs; premio RTVE Emprende (2019).

Biohope es socia de ASEBIO (Asociacion Espariola, de-Bioenipresas) desde 2015, y mantiene un
papel activo y destacado dentro del sector biateenoldgico espafiol, contando también con visibilidad
internacional al ser miembro de la redMISOT (Mesenchymal Stem Cells In Solid Organ Trasplant) y
estar presente en el ecosistemaemprendedor de Boston, gracias a su colaboracion con Richi Social
Entrepreneurs.

CASO 2: 3 PBIO PHARMACEUTICALS

3P Biopharmaceuticals es una compafiia biotecnologica con sede en Navarra fundada en 2007. En
2009 inauguré una planta de 4.700 m2 para el desarrollo de procesos y la fabricacion de
medicamentos biotecnoldgicos de acuerdo con las normas de calidad europeas. 3P esta especializada
en el desarrollo de procesos y fabricacion de ingredientes activos farmacéuticos de naturaleza
biolégica, asi como de productos de terapia celular.
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Fuente: Elaboracion propia.

Damaso Molero, director general de 3P, ha capitaneado el barco desde sus inicios, y doce afios
después sigue agarrando el timon con mas fuerza que nunca. Molero es farmacéutico y ostenta un
master en direccion y gestion de empresas (MBA, Master of Business Administration); durante sus 34
afos de experiencia en la industria farmacéutica ha trabajado ocupando puestos de responsabilidad
en grandes empresas como Glaxo, Hoffmann-La Roche, Syntex o Shionogi.

Sus cualidades personales en la gestion de proyectos y recursos humanos, combinados con un gran
conocimiento técnico en fabricacion de productos farmaceéuticos, ha sido clave para liderar la creacion
desde cero de un proyecto tan disruptivo y complejo como el de 3P.

Pagina 9
Iniciativas pioneras en la biotecnologia sanitaria



NUEVAREVISTA.NET

Damaso Molero.

La idea de 3P es consecuencia del ecosistema innovador creado en Navarra en torno al proyecto
CIMA (Cen tro de Investigacion Médica Aplicada). La Universidad de Navarra, apoyada por el
Gobierno local y una serie de inversores privados, fueron realmente pioneros a principios del afio 2000
al pensar en tener un centro de investigacion de medicina aplicada: el CIMA.

La investigacion que se estaba haciendo en el entorno de la Universidad de Navarra y del CIMA
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origind una serie de medicamentos biologicos en fase de desarrollo, y se identifico la necesidad de
una unidad capaz de generar procesos de produccion en la calidad y cantidad necesaria para el
desarrollo de estudios clinicos, que no existia ni en Navarra ni en Espafa.

Durante el arranque del proyecto, fue crucial el apoyo del Gobierno Foral, que mediante su
instrumento Sodena (Sociedad de desarrollo de Navarra) participé como socio promotor, que junto con
otros inversores privados, aseguraron una inversion inicial de aproximadamente diez millones de
euros. Esta ha ido creciendo a una tasa anual de 1,5 millones de euros aproximadamente, con una
inversion de casi cinco millones en el afio 2018 y otros tres millones previstos para el 2019.

Ademas de la inversion por parte de sus accionistas, 3P ha obtenido varios préstamos y subvenciones
del CDTI (Centro para el Desarrollo Tecnolégico e Industrial) y del Gobierno de Navarra por valor de
mas de cuatro millones en total. En abril de 2011, se alcanz6 un hito clave en la historia de 3P: la
acreditacion de la planta para la fabricacion bajo buenas practicas de fabricacién (GMP, good
manufacturing practices), y posteriormente, en 2014, la acreditacion GMP de un medicamento de
terapia celular, por la Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanitarios, consolidando su
liderazgo en el area de las terapias avanzadas.

El pasado enero, 3P recibio la inspeccion de la FDA (Food and Drug Administration), que dio el visto
bueno para la fabricacion de un producto de un cliente britanico para el mercado estadounidense.
Esta primera aceptacion por parte de la FDA confirma que’el sistema de calidad, instalaciones y
estructura de 3P cumplen los estandares internaciohales'mas exigentes.

Como CDMO (Contract and Development Manufacturing Organization), 3P ofrece un servicio integral
para el desarrollo de procesos Y fabricacion de productos biofarmacéuticos

abarcando todas las fases de desarrollo: desde las primeras etapas o pruebas de concepto, hasta
fases preclinicas, clinicas y fases comerciales. El desarrollo de un biofarmaco conlleva una elevada
inversion y supone un recorrido de mas de diez afios, por lo que una CDMO actlia como un partner
estratégico de gran valor para las empresas que deciden subcontratar la fabricacion de sus productos
en desarrollo.

3P adapta el proceso de fabricacion de la materia prima en la cantidad y en la calidad que el cliente
necesita en cada una de las etapas, porque no es lo mismo estar en prueba de concepto, que en
preclinica o en posterior. Las autoridades sanitarias van a exigir unos requisitos de calidad especificos
en cada etapa, y el proceso se tendra que ir escalando a medida que sea necesario producir mas
cantidad de producto, hasta llegar a la fabricacién comercial.

Los derechos de explotacion y por tanto, la propiedad industrial asociada a los procedimientos de
fabricacion del medicamento, pertenecen siempre al cliente, por lo que 3P cuenta con mecanismos
para la proteccion del know-how de todo el proceso, siempre bajo clausulas de confidencialidad
aplicables a todos los trabajadores y a los procesos de trabajo.

No obstante, la experiencia y conocimientos obtenidos durante el desarrollo de los numerosos
proyectos supone el mayor activo intangible de la compafia. 3P finaliz6 en 2017 un ambicioso
proyecto de ampliacion y mejora de sus instalaciones en Noain (Navarra), con una inversion cercana a
los cinco millones de euros. El nuevo disefio forma parte del plan estratégico de la compafiia
proyectado a partir del andlisis de las necesidades de sus clientes potenciales, y supone un gran salto
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cualitativo que posiciona a 3P como una compaiiia de referencia internacional.

Las nuevas instalaciones, que ya han sido avaladas y certificadas GMP por la Agencia Espafiola del
Medicamento, permitiran dar respuesta tanto a la creciente demanda del mercado como a las
necesidades de los proyectos de sus actuales clientes, algunos de los cuales ya estan en fases
comerciales. Ademas, 3P ha incorporado tecnologia y equipamiento de primer nivel internacional para
una mayor competitividad en un mercado altamente exigente.

En la actualidad, 3P se encuentra en un momento dulce, recogiendo el fruto de doce afos de trabajo,
participando en proyectos que han evolucionado y se encuentran ya muy cerca del mercado. El
incremento en capacidades y tecnologias se ha visto acompafiado por una importante apuesta en
recursos humanos, contando actualmente con 250 trabajadores.

3P recibié el Premio a la Innovacion concedido para la Camara de Comercio de Navarra en el afio
2017, y es una empre sa activa en el ecosistema biotecnoldgico espariol y europeo,

participando en congresos especializados, asi como en la junta directiva de ASEBIO (Asociacién
Espafiola de Bioempresas).

CONCLUSIONES

De los casos analizados podemos extraer la importancia de basar el crecimiento de la compafiia en la
calidad, el rigor, la orientacién hacia los resultados\y las personas, tanto desde el punto de vista de los
trabajadores que integran estas compaifias de alto valor afiadido, como del impacto que sus
innovaciones tendran en los pacientesy la sociedad en el largo plazo.

Y también podemos destacar la importancia del uso de tecnologias disruptivas como base de su
modelo de negocio para dirigirse a nichos de mercado en los que puedan causar una auténtica
revolucioén e incluso un cambio de paradigma, y tener un plan de accién claro que incluya un
calendario de rondas de inversion y combine fondos publicos y privados. Y, sobre todo, la figura de un
lider que sea imagen de la empresa y acompafie a su equipo en la instalacion de los cimientos de la
idea, durante su consolidacion y crecimiento, y por supuesto, en el éxito.

Eva Martin Becerra es fundadora de Kinrel (consultora especializada en la gestion de proyectos
biotecnoldgicos y biomédicos).

NOTAS
1 Organizacion para la Cooperacion y Desarrollo Econémicos (OCDE).

2 Orden de 24 de enero de 1985 por la que se crea en el seno del Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas, el Centro Nacional de Ingenieria Genética y Biotecnologia.
http://www.boe.es/diario boe/txt.php?id=BOE-A-1985-2161.

3 Informe ASEBIO 2018: https://asebio.com/sites/default/files/2019-
06/Informe%20asebio%202018_vf_para%20web_.pdf.

Fecha de creacidon
24/09/2020
Autor
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