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Desde el punto de vista de la teoria, la economia espafiola deberia modifi-
car el patron de crecimiento que ha venido manteniendo durante los ultimos afos,
basado en actividades intensivas en mano de obra y bajo potencial de crecimiento
de la productividad. Una de las principales alternativas es optar por actividades
que incorporen grandes dosis de conocimiento, siendo la biotecnologia una in-
dustria que podria mantener sus ventajas competitivas a largo plazo.

Con este planteamiento de partida, en el presente estudio trata de analizar-
se la situacion actual del sector biotecnolégico en Espafa. En este sentido, los
objetivos que se plantean son los siguientes:

a) ldentificar las empresas mas relevantes que operan en el mercado en
las distintas orientaciones sectoriales (salud humana, animal, agricultu-
ra, alimentacion, tecnologias para el control alimentario, aplicaciones
biotecnolégicas dirigidas a la produccién de energia, biorremedacién y
biodetergencia).

b) Presentar los productos mas representativos que estan en fase de de-
sarrollo o que han sido lanzados recientemente al mercado.

c) Detallar los hechos mas relevantes que han marcado la evolucion del
sector en los ultimos afios.

Para ello, el informe se ha estructurado en cuatro epigrafes, ademas de la
presente introduccion. En primer lugar se define el concepto de biotecnologia 'y se
realiza una breve resefia historica del mismo. A continuacion se presenta una
perspectiva del sector biotecnolégico mundial a partir de un enfoque comparativo
entre EEUU y Europa. El tercer epigrafe constituye el eje central del informe. En él
se realiza una caracterizacion del sector en Espafa, mostrando la evolucion de la
oferta, su distribucion territorial por Comunidades Auténomas vy la situacion del
mercado por orientaciones sectoriales. Finalmente, se exponen las conclusiones
alcanzadas.

El sector biotecnolégico en Espafia

1. INTRODUCCION
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2. DEFINICION DE
BIOTECNOLOGIA Y RESENA
HISTORICA

n rundacten Cajamar

Entendemos por biotecnologia toda aplicacién tecnoldgica que utilice orga-
nismos vivos o parte de ellos para obtener productos que sean de utilidad recono-
cida para el hombre. En este amplio concepto se suele distinguir entre tradicional,
clasica y moderna, dependiendo del nivel de conocimiento que el hombre ha ido
adquiriendo en los métodos de trabajo:

a) Biotecnologia tradicional. Se fundamenta en el proceso de fermenta-
cion a fin de obtener determinados productos, tales como cerveza, pan,
queso o vino.

b) Biotecnologia clasica. Comprende el conjunto de técnicas que permi-
ten alterar el genoma de un organismo de forma no direccional, o mani-
pular microorganismos mediante métodos diferentes a los de ingenieria
genética para obtener productos de provecho.

¢) La moderna biotecnologia (también denominada ingenieria genética)
nacio en 1973, a partir del desarrollo de la tecnologia del ADN recombinante
por Herbert Boyer y Stanley Cohen. Esta rama de la biotecnologia agrupa
el conjunto de técnicas que permiten modificar el genoma de un organis-
mo de forma dirigida y controlada. El primer producto comercial obtenido
a partir de esta disciplina cientifica fue la insulina humana.

El ambito de aplicacion de dicha tecnologia no se cifie Unicamente a la
medicina. A principios de los afos ochenta del pasado siglo empezaron a aplicar-
se diferentes métodos de ingenieria genética en los cultivos, surgiendo la moderna
biotecnologia vegetal. Los primeros experimentos con plantas (tabaco y petunia) con-
sistieron en insertar genes foraneos que presentaban resistencia a antibiéticos. Con-
cretamente, estos avances fueron realizados por varios equipos de investigacion:

a) Marc Van Montagu y Jeff St. Schell, de la Universidad de Gante, lograron
obtener por primera vez una planta modelo de tabaco transgénica resis-
tente al antibiético cloranfenicol, hallazgo que fue publicado en la revista
Embo (Zambryski et alii, 1983).

b) En ese mismo afo, otros dos grupos de trabajo estadounidenses,
liderados por Mary-Dell Chilton y Robert Horsch (de la Universidad de
Chicago y de Monsanto, respectivamente), publicaron de forma indepen-
diente la obtencion de las primeras plantas transgénicas en EEUU.

Los resultados alcanzados pusieron de manifiesto el potencial que ofrece
esta tecnologia para crear cultivos capaces de expresar determinadas caracteris-
ticas agrondmicas de notable utilidad (resistencia a insectos y tolerancia a deter-
minados herbicidas). No seria hasta 1996 cuando se empezaron a sembrar a
escala comercial los primeros cultivos modificados genéticamente en Argentina,
Australia, Canada, Chinay EEUU.

Paulatinamente, la biotecnologia ha sido empleada en diversos sectores
productivos, constituyendo un area de conocimiento de caracter transversal. En
este sentido, se distinguen cuatro tipos de biotecnologias: azul, blanca, roja y
verde (véase la Tabla 1).



Tabla 1. Tipos de biotecnologias y sectores de aplicacion

Tipos de biotecnologias  Sectores de aplicacion

Azul Acuicultura

Blanca Industrial (compuestos quimicos, biomateriales y biocombustibles)
Roja Ciencias de la salud

Verde Agricola, ganadero y forestal

Fuente: Fundacién Genoma Espafia. Elaboracién propia.

Puede decirse que el sector biotecnolégico nacié en EEUU con la creacion
de Cetur Corporation en 1971 (veinte afios después, Cetur fue absorbida por la
empresa Chiron, que a su vez fue adquirida por Novartis en 2005). En 1976 apa-
recié una segunda firma biotecnoldgica, Genentech, fundada por Herbert Boyer y
la firma de capital riesgo Kleiner, Perkins, Caufield & Byers. Precisamente fue
Genentech la que creo, en 1978, el primer producto de la moderna biotecnologia:
la insulina humana, que se comercializé por primera vez cuatro afos después.

La diez primeras compafiias del sector biotecnolégico mundial son estado-
unidenses, y sus oficinas centrales se localizan mayoritariamente en los Estados
de California y Massachussets. Ademas, todas estas empresas (a excepcion de
Monsanto) centran su actividad biotecnologica en el area sanitaria.

En el ambito europeo existen importantes clusters biotecnoldgicos, que se
localizan principalmente en Alemania, Inglaterra, Francia, Suiza y los paises nor-
dicos (Dinamarca, Suecia y Finlandia). Aunque el nimero de empresas europeas
es ligeramente superior al de EEUU, este Ultimo pais presenta una notable venta-
ja competitiva con respecto al viejo continente, segun se desprende un informe
publicado en 2007 por la Asociacion de Bioindustrias
Europeas (EUROPABIO). Dicha ventaja se identifica
con un conjunto de variables: cuantia de la deuda fi-
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3. EL SECTOR BIOTECNOLOGICO
MUNDIAL: COMPARATIVA ENTRE
EEUU Yy Eurora

Tabla 2. Ranking de las diez primeras compaiias biotecnoldgicas
a nivel mundial (2007)

nanciada, gasto destinado a |+D, importe de las in-
versiones realizadas a través de capital riesgo, ingre-  Compaiiias (procedencia)

Ingresos en biotecnologia
(millones de délares)

sos generados y numero de empleados. De todos

estos factores, los tres primeros son los que presen- 1. Amgen (California) 17
tan un diferencial mas amplio a favor de EEUU. 2. Genentech (California) 9443
3. Monsanto (St. Louis) (a) 4.964

Asimismo, en una publicacién reciente de la 4. Gilead Sciences (California) 4.230
Comision Europea sobre las Ciencias de la Vidayla 5. Genzyme (Massachussets) 3.814
Biotecnologia (2007), se pone de relieve que el sec- 6. Biogen Idec (California) 3.172
tor biotecnolégico europeo se enfrenta a tres obsta- 7. Applera Corporation (California) (b) 2133
culos fundamentales: 8. Cephalon (Pennsylvania) 1773
» ) 9. Millipore (Massachussets) 1.532

a) La falta de cooperacién entre organismos 10, PerkinElmer (Massachussets) 1501 ()

de investigacion y sector empresarial.

(a) Ejercicio cerrado a 31 de agosto de 2007. Esta cifra esta referida a la actividad

b) El escaso protagonismo del capital riesgo " ;n genémica ;:j sem3il(|)a§, gxc!uy(jengg; negocio de agroquimicos.
. L, jercicio cerrado a e junio de .
como fuente de financiacion. (c) No incluye los ingresos relativos a la unidad de negocio en sensores dpticos.

¢) La existencia de un sistema de patentes
fragmentado.

(2007). Elaboracion propia.

Fuente: Lawrence y Lahteenmaki (2008) y cuentas anuales de las empresas
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Tabla 3. Clusters biotecnoldgicos mas importantes en Europa (2008)

Cambridge Science Park Cambridge (Inglaterra) 1973
Oxford Science Park Oxford (Inglaterra) 1991
Flanders Interuniversity
Institute for Biotechnology Flandes (Bélgica) 1995
Medicon Valley Copenhague (Dinamarca) y

Regién de Skane (Suecia) 1997
Biotech Munich Munich (Alemania) 1997
BioValley Estrasburgo (Francia),

Basilea (Suiza) y

Freiburg (Alemania) 1998
Biopark Regensburg Baviera (Alemania) 1999
Turku Science Park Turku (Finlandia) 1999
Uppsala Bio Uppsala (Suecia) 2003
Evry Genopole Essonne (Francia) 1998
BioAlps Ginebra (Suiza) 2003
Stockholm BioScience Estocolmo (Suecia) s.d.

Fuente: Fundacion Parc Cientific de Barcelona y clusters aludidos. Elaboracion propia.

Importe de la deuda financiada

Gasto en |1+D

Importe de las operaciones en
capital riesgo

Numero de empleados

Ingresos generados

Numero de empresas

Grafico 1.

Principales indicadores del sector biotecnoldgico europeo respecto al estadounidense (2004). En porcentaje

108,6

20 40 60

80 100 120

Nota: Las cifras de Europa corresponden a los siguientes paises: Alemania, Austria, Bélgica, Dinamarca, Espafia, Estonia, Finlandia, Francia, Grecia,
Holanda, Hungria, Irlanda, Italia, Portugal, Reino Unido, Suecia, Noruega y Suiza.
Fuente: Colin Sanders Innovation Centre para la Asociacion Europea de Bioindustrias (2006). Elaboracién propia.
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Como conclusién debe senalarse que, al contrario de lo que ocurre en EEUU,
s6lo un pequefio numero de las numerosas empresas europeas altamente
innovadoras se convierten en importantes corporaciones de éxito mundial.

En Espaiia, el tejido empresarial se ha venido clasificando bajo dos epigra- 4, CARACTERIZACION DEL
fes en funcién de su dedicacion directa o indirecta a la biotecnologia: SECTOR BIOTECNOLOGICO
ESPANOL
a) Empresas de biotecnologia (EB). Se dedican a la actividad en |+D+i
en biotecnologia, representando ésta su principal o Unica unidad estra-
tégica de negocio.

b) Empresas con intereses en biotecnologia (EIB). Son aquéllas que
realizan actividades industriales, de servicios y comerciales relaciona-
das con la biotecnologia. Como ejemplos mas representativos se pue-
den mencionar los siguientes tipos: desarrolladores de soluciones infor-
maticas para la visualizacién e interpretacion de muestras bioldgicas;
fabricantes de instrumental para companiias biotecnoldgicas, o produc-
toras de proteinas para corporaciones farmacéuticas.

Siguiendo este criterio, y a partir de los datos aportados por la Fundacion
Genoma Espanfa, durante el periodo 2000-2006 el segmento de empresas dedi-
cadas propiamente a la biotecnologia (EB) ha mostrado un ritmo de crecimiento
muy superior respecto a aquéllas otras con intereses (EIB) en biotecnologia, a
pesar de ser éstas mayoria en el computo global. Esta tendencia se refleja en la
progresiva cuota de participacién que han ido ganando las primeras en el conjunto
del tejido empresarial (véase el Grafico 2).

Desde una perspectiva econdmica, las empresas de biotecnologia han
contribuido a generar riqueza en la economia espafiola de forma sostenida
durante el septenio 2000-2006. No obstante, y a pesar de esta tendencia, la
participacion de los ingresos generados por
estas empresas respecto al PIB nacional es Grafico 2.
aun reducida, no habiendo alcanzado el Evolucion del nimero de empresas biotecnologicas en Espaia (2006)
0,1% en 2006. Esta pequefia presencia en
la generacion de producto para el pais pone
de relieve la escasez del tejido empresarial
espafnol en el ambito de las actividades de
I+D y derivadas, constituyendo este extre-
mo una de las principales debilidades de la
economia espafola de cara a su futuro
mas inmediato.

700

600

Relacionada con este aspecto, otra va- 0
riable cuyo estudio resulta de interés es el gasto
publico destinado a 1+D+i en biotecnologia. Tal — o resas con nereses en biotecnologia — Tota
y como se desprende del Grafico 5, el esfuer-
zo inversor de las administraciones para im-

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

Fuente: Fundacion Genoma Espaiia (2007). Elaboracion Propia.
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pulsar el conocimiento cientifico de esta tecnologia ha
registrado un notable crecimiento, duplicandose en 2006
respecto a 2000 en términos del PIB.

Grafico 3. Distribucion de las empresas biotecnoldgicas en Espaiia
dependiendo de su dedicacion a la biotecnologia. En porcentaje.

80 7

De la comparacion de los Graficos 3 y 4 puede
deducirse, ademas, que de momento no parece que
las inversiones publicas estén teniendo su reflejo en la
actividad econémica, aunque también es cierto que un
numero creciente de empresas nacen como spin-offs
de las universidades en las que se llevan a cabo las
investigaciones.

704"

60

50

20+

301"

20+

10"

2000 2002 2004 2006 Atendiendo a la distribucion territorial, Madrid y Ca-

taluna destacan sobre el resto de Comunidades Autdno-
mas, situandose el numero de empresas biotecnoldgicas y
con intereses en biotecnologia muy por encima de la media
espanola (459,4 y 441,8%, respectivamente).

Empresas biotecnologicas Wl Empresas con intereses en biotecnologia

Fuente: Fundacion Genoma Espafia (2007). Elaboracion propia.

Grafico 4. Participacion de los ingresos generados
por las empresas biotecnoldgicas respecto al PIB (2000-2006) En el tercer puesto se posiciona Andalucia, que se
encuentra en un nivel muy similar a Catalufia en lo que
respecta al primer segmento especificado, si bien en el
coémputo global el nimero de empresas es muy inferior al
promedio de las dos primeras Comunidades.

0,07

0,061

o051 B
0’04 i M- N N N .
"""""""""" Un segundo grupo esta integrado por Pais Vasco y
—————————— la Comunidad Valenciana, cuya oferta empresarial también
sobresale, aunque en menor medida, por encima de la

media espafiola.

003+

002+

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

El resto de regiones presenta un balance negativo,

Fuente: Instituto Nacional de Estadistica (INE) y Fundacién Genoma mostrando un registro inferior al 80% (véase el Grafico 5)_

Espafia (2007). Elaboracién propia.

En lo que concierne a la distribucion de las empre-
Grafico 5. Participacion del gasto publico en |+D+i sas biotecnoldgicas por areas de aplicacion, destacan

en biotecnologia respecto al PIB (2000-2006) las vinculadas a desarrollos tecnoldgicos (31%) y las de
diagnostico y vacunas (22%), junto con aquellas otras bio-
farmacéuticas (18%). El segmento agroalimentario ocupa
igualmente una posicion destacada ostentado una cuota
del 18%, correspondiendo el 6% restante a bioprocesos
industriales.

0,12 7

Por otro lado, es destacable el notable crecimiento regis-
trado por las empresas biotecnoldgicas orientadas al sec-
tor alimentario en términos de facturacion durante el pe-

2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2008 | 2005 2006 riodo 2000-2006. No obstante, desde el punto de vista de
la oferta el mayor aumento ha correspondido al area de
Fuente: INE y Fundacién Genoma Esparia (2007). Elaboracion propia. diagnéstico y vacunas (200%), y enmenor intensidad a

las orientaciones agrobiotecnologia, biofarmaceutica y
bioprocesos industriales.
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Mapa1.
Distribucion de las empresas biotecnoldgicas en Espaia por CCAA (2006)
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Fuente: Fundacion Genoma Espafia (2207). Elaboracion propia.
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Grafico 6. Empresas biotecnoldgicas y con intereses en biotecnologia por CCAA (2006).
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Fuente: Fundacion Genoma Espafia (2007). Elaboracion propia.

Fundacion Cajamar _



Informes y Monografias

5. ANALISIS

DEL MERCADO ESPARNOL
POR ORIENTACIONES
SECTORIALES

5.1. SALUD HUMANA

m rundacten Cajamar

Tabla 4. Crecimiento acumulado de las empresas biotecnoldgicas en funcién

Sector de aplicacion Numero de empresas Facturacion
Alimentacion y bioprocesos alimentarios 63% 1.522%
Desarrollos y servicios tecnologicos 162% 364%
Diagnéstico y vacunas 200% 199%
Bioprocesos industriales 175% 157%
Bio-farmacéutica 179% 102%
Agro-biotecnologia y biofactorias 189% 35%
Total sector 167% 201%

Fuente: Fundacion Genoma Espafia (2007). Elaboracion propia.

A continuacion se realiza una valoracion del sector biotecnoldgico espanol,
identificando las empresas mas relevantes que operan en cada una de las princi-
pales orientaciones sectoriales. Comenzamos por la mas relevante de todas: la
salud humana.

La biotecnologia contribuye en el area de la salud humana aportando dife-
rentes soluciones, que abarcan desde la deteccion temprana de enfermedades
hasta nuevos tratamientos farmacolégicos, y que se relatan a continuacion:

a)

b)

c)

d)

Diagnéstico de enfermedades como el cancer. Mediante la moderna bio-
tecnologia se han desarrollado diferentes herramientas basadas en mar-
cadores moleculares de caracter genético o inmunologico (proteinas y
anticuerpos) que permiten diagnosticar una enfermedad.

Pronéstico de padecer enfermedades. Algunas personas tienen una pre-
disposicion a padecer en un futuro determinadas patologias, como con-
secuencia de presentar mutaciones en genes concretos heredados de
sus progenitores. La identificacion de estos genes posibilita poder apli-
car tratamientos preventivos, tales como la modificacion de dietas que
puedan retrasar o impedir el desarrollo de algunas enfermedades gené-
ticas.

Pronéstico de respuesta frente a una determinada terapia. Mediante de-
terminados sistemas de analisis se pueden identificar las alteraciones
genéticas existentes en el individuo que afectan al metabolismo de cier-
tos farmacos, o predecir la eficacia de un tratamiento oncolégico. De
este modo, es posible seleccionar la mejor opcién a seguir desde el
punto de vista médico para cada individuo.

La curacién de enfermedades monogénicas mediante ingenieria ge-
nética es uno de los avances mas innovadores que propone la biotec-
nologia. La técnica, desarrollada por investigadores espafoles del
Centro Nacional de Investigaciones Oncologicas (CNIO) en colabora-
cion con la empresa francesa Cellectis, ha consistido en extraer célu-
las con ADN dafiado (responsable de desarrollar la enfermedad del



xeroderma pigmentoso') procedentes de ratones; disefiar una enzima
capaz de detectar y cortar el gen defectuoso; y repararlo y reimplantar
las células modificadas en ratones (Redondo et alii, 2008). Por lo que
respecta a la etapa clinica, la citada empresa ha empezado a testar este
procedimiento en humanos.

e) El desarrollo de biofarmacos? para combatir enfermedades.

f) Otra posibilidad que brinda la biotecnologia es la seleccién de preem-
briones no portadores de enfermedades genéticas y que presenten
antigenos leucocitarios humanos (LHA)® idénticos a los del receptor,
con objeto de curar determinadas patologias de caracter hereditario
en familiares.

La actividad biotecnoldgica en Espafia aplicada a la salud humana esta
siendo extremadamente activa en el desarrollo de nuevos productos, sobre todo
en lo que respecta a biofarmacos.

Entre las corporaciones biotecnolégicas instaladas en nuestro pais sobre-
salen las siguientes:

1. PharmaMar. Propiedad del Grupo Zeltia, es lider mundial en el descubri-
miento y desarrollo de tratamientos de origen marino para combatir el cancer.
Cuenta con una importante cartera de proyectos biotecnologicos en el area de la
biomedicina, los cuales se centran en el segmento terapéutico oncoldgico. Un
importante hito para el grupo empresarial gallego ha sido el inicio de la comercia-
lizacién en 2007 de Yondelis, un agente antitumoral destinado al sarcoma de teji-
do blando en adultos.Como particularidad, cabe destacar que Yondelis ha sido
desarrollado en colaboracion con Ortho Biotech Products, filial de
Johnson&Johnson. El acuerdo de licencia establece que PharmaMar tiene los
derechos para comercializar el compuesto en Europa y Japén, mientras que la
empresa estadounidense se los reserva para el resto del mundo.

Se espera que proximamente salga al mercado una segunda versién de
Yondelis, orientada a combatir el cancer de ovario refractario, una vez que se
presente el dossier de registro ante la Agencia Europea para la Evaluacién de
Medicamentos (EMEA) y la Food and Drug Administration (FDA). Asimismo,
Yondelis se encuentra en ensayos clinicos para otros tipos de cancer (mama, prostata'y
pulmén) y tumores pediatricos.

Los otros tres compuestos que completan la cartera de farmacos en etapa
clinica se denominan Irvalec, Zalypsis y Aplidin, habiendo recibido este ultimo la
denominacion de "huérfano™ en la UE y EEUU.

2. Noscira. Participada al 59,8% por el Grupo Zeltia, fue constituida en
2000, y desde entonces centra su actividad en la busqueda de nuevas aproxima-
ciones que permitan detener el avance neurodegenerativo de la enfermedad de
Alzeheimer. La estrategia de investigacion de Noscira se fundamenta en tres acti-
vos clave:

El sector biotecnolégico en Espafia

1

El xeroderma pigmentoso es una enfer-
medad genética hereditaria por la que
la piel es especialmente vulnerable a las
radiaciones solares y puede desembo-
car a largo plazo en un cancer.

Un biofarmaco es un medicamento que
contiene sustancias biolégicamente ac-
tivas obtenidas mediante herramientas
biotecnoldgicas.

Son moléculas que se encuentran en
los glébulos blancos de la sangre
(leucocitos) y en la superficie de casi
todas las células de los tejidos de un
individuo.

Un farmaco huérfano es aquél desti-
nado a curar una enfermedad rara
que afecta en un porcentaje inferior
al 7,5% de cada 10.000 personas; o
que teniendo una incidencia mayor no
existen a priori expectativas para que
la tasa de retorno de la inversion re-
sulte ser positiva.
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5 Estos kits tienen como utilidad determi-
nar los efectos positivos o negativos de
productos farmacéuticos, cosméticos o
quimicos.
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* Un equipo cientifico altamente especializado.

* El acceso exclusivo, a través de licencia, a la mayor coleccion mundial
privada de organismos marinos, propiedad de PharmaMar.

* Una plataforma Unica de cribado para la busqueda de nuevas dianas
terapéuticas.

Como hecho relevante, cabe destacar que es la Unica compafiia del mundo
que ha conseguido situar en etapa clinica un farmaco (NP 12) para combatir la
mencionada patologia. Un segundo candidato (NP 61), que se encuentra en una
fase menos avanzada, persigue igualmente frenar el proceso degenerativo de la
enfermedad.

3. Advancell. Surgié en 2001 fruto de la fusion entre CellTec y XenoTest,
dos spin-offs nacidas en el ambito universitario. Las unidades de negocio de la
empresa son la [+D de biofarmacos y kits reactivos con valor regulatorio y/o pre-
dictivo®, junto con la de servicios de investigacion relativos a la evaluacion de la
seguridad de productos farmacéuticos, cosméticos y quimicos. Entre los proyec-
tos en marcha, se encuentran en una fase mas avanzada el desarrollo de medica-
mentos para la soriasis moderada y la leucemia linfocitica cronica de células B.
En este ultimo caso, con objeto de abordar la etapa clinica, Advancell cerré en
2007 un acuerdo de colaboracion con la corporacion britanica Protherics.

En ese mismo afio también materializd una joint venture con Genetrix, cons-
tituyendo Fénix Biotech con objeto de desarrollar terapias para el tratamiento de
enfermedades monogénicas.

4. Biotherapix. Se fundé en 2005 conformando una de las nueve empre-
sas del Grupo Genetrix, especializado en distintas aplicaciones biotecnoldgicas
orientadas principalmente a la salud humana. La actividad de Biotherapix se cen-
tra en el desarrollo de moléculas bioldgicas para combatir enfermedades infeccio-
sas e inflamatorias. Una de las principales lineas de investigacion esta focalizada
en obtener anticuerpos neutralizantes del virus del sida (VIH).

5. Cellerix también forma parte del Grupo Genetrix. Esta empresa es pio-
nera en el descubrimiento de terapias a partir de células madre adultas derivadas
de tejido adiposo expandidas (eASCs). Actualmente, la cartera de biofarmacos en
desarrollo asciende a cinco, habiendo recibido tres de ellos la denominacion de
"huérfanos" por la EMEA. Estos se encuentran en una etapa mas avanzada (clini-
ca), y dos de ellos -denominados comercialmente Ontaril- estan destinados a com-
batir fistulas perianales complejas, cuyo desarrollo se basa en la terapia celular
con eASCs procedentes del propio paciente; el tercero va dirigido al tratamiento
de la enfermedad hereditaria de la epidermolisis bullosa. En este sentido, destaca
el acuerdo alcanzado en 2007 con la empresa farmacéutica canadiense Axcan
para co-desarrollar Ontaril, el primer medicamento que sera lanzado por Cellerix,
y licenciar su comercializacion en Canada, EEUU y México.



6. Chimera Pharma es una de las cuatro empresas biotecnoldgicas del
Grupo Bionostra dedicada a la investigacion aplicada para la produccién de bio-
farmacos. Actualmente, sus lineas de trabajo se centran en el desarrollo de una
vacuna preventiva contra la gripe y otras dos de caracter terapéutico: contra el
cancer de cérvix y para combatir un amplio espectro de tipos de cancer.

7. Digna Biotech es una joint venture constituida en 2003 entre el Centro
de Investigacion Médica Aplicada (CIMA), adscrito a la Universidad de Navarra, y
una unién temporal de empresas formada por 15 socios financieros. Su actividad
esta focalizada tanto en las areas terapéutica como de diagnéstico. Dentro de la
primera destacan las lineas de trabajo en hepatologia, oncologia, sistema nervio-
so y enfermedades de la piel. Estas Ultimas estan siendo promovidas en colabora-
cion con ISDIN y se encuentran en ensayos clinicos. En etapa preclinica estan en
desarrollo vectores virales terapéuticos para combatir la porfiria y la cirrosis, pro-
yectos que han sido licenciados a la compaiia holandesa AMT.

8. Dominion Pharmakine, integrada en el Grupo Dominion, concentra su
labor investigadora en la etapa preclinica, concretamente en el descubrimiento de
compuestos anti-metastaticos y anti-angiogénicos. En la actualidad, trabaja con
varios proyectos de investigacion relacionados con diferentes tipos de cancer (co-
lorrectal, ovario, pecho o vejiga). Asimismo, cuenta con una division de diagndsti-
co que ofrece servicios analiticos de laboratorio para caracterizar cada cancer de
forma personalizada, genética y fisiopatolégicamente. Una tercera linea de traba-
jo consiste en ofertar cultivos primarios (extractos celulares, ADN y ARN) proce-
dentes de determinados animales, que facilitan la transaccién de la investigacion
basica a la aplicada.

9. Palau Pharma es una empresa constituida en 2006 como una spin-out
del departamento de 1+D del Grupo Uriach, dedicado al sector farmacéutico. Su
actividad se centra en el desarrollo de biofarmacos dirigidos a combatir enferme-
dades autoinmunitarias e inflamatorias®; asi como a suprimir las reacciones basi-
cas que intervienen en el rechazo de érganos trasplantados. En fase de prelanza-
miento se encuentra un biofarmaco para combatir la restenosis, en cuyo proyecto
ha colaborado Iberhospitex. Otro producto en etapa clinica indicado para el trata-
miento de la depresion y la esquizofrenia ha sido licenciado recientemente a la
empresa alemana Affectics Pharmaceuticals.

10. Oryzon Genomics es una compafiia de genémica funcional con sede
en Barcelona. Fue creada en el aflo 2001 como una spin-off del Centro Superior
de Investigaciones Cientificas (CSIC) y de la Universidad de Barcelona. La activi-
dad investigadora de Oryzon tiene como punto de partida la identificacion de bio-
marcadores (diagnéstico/prondstico) de aplicacion en biomedicina, y asimismo
en ciertos usos en agrobiotecnologia. En el ambito de la biomedicina, y a través
de las plataformas tecnolégicas integradas en genémica, proteémica y bioinfor-
matica, los objetivos de Oryzon se centran en el desarrollo de kits de diagnostico
molecular, el descubrimiento de dianas terapéuticas a fin de combatir enfermeda-
des del sistema nervioso central y ciertos tipos de cancer.

El sector biotecnolégico en Espafia

5 Entre estas enfermedades destacan el
asma, la dermatitis atépica, la
psoriasis, la artritis reumatoide, la es-
clerosis multiple y la enfermedad
inflamatoria intestinal.
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Oryzon ha mantenido una politica de alianzas estratégicas muy activa, par-
ticipando en la creacion de cuatro empresas con otros socios. Concretamente, se
trata de Oncnosis Pharma (2005), Geading AIE (2006), Ninfas AIE (2006) y
Orycamb AIE (2005); la actividad de las dos primeras se centra en la investiga-
cion biotecnolégica aplicada a la biomedicina, y la del resto en el sector
agroalimentario.

Realizando un analisis mas detallado del area diagndstico/prondstico de
enfermedades y respuesta a tratamientos médicos, deben citarse como empre-
sas mas activas Biotherapix, Biotools B&M Labs, Dominion Pharmakine,
Genetadi Biotech, Genomica, Digna Biotech, Fina Biotech, Progenika y Ope-
ron. Hay que subrayar que ésta ultima ha lanzado al mercado un considerable
numero de productos durante los ultimos afios (2006-2008).

Entre las empresas mencionadas, Progenika disefia, produce y comercia-
liza chips de ADN para el diagndstico y pronostico de enfermedades genéticas
complejas y la prediccion de respuesta a farmacos. En 2007 inicié su internacio-
nalizacién, constituyendo una filial en EEUU cuyo cometido consiste en validar
clinicamente los productos desarrollados por la empresa matriz (Progenika Bio-
pharma) en el citado pais. En el contexto de sus actividades de I+D, nuevos chips
de ADN se encuentran en pipeline -ARTchip, FIBROchip y MSchip-, cuya finalidad
es pronosticar la severidad de la artritis reumatoide, la fibromialgia y la esclerosis
multiple respectivamente, de cara a aplicar el tratamiento mas adecuado. Adicio-
nalmente, un cuarto producto, /IBDchip, sera lanzado al mercado a medio plazo.
Todos ellos conformaran una plataforma muy competitiva de biochips genéticos,
de los cuales se estan comercializando tres desde 2004 (L/IPOchip, BLOODchipy
PHARMACchip). LIPOchip permite diagnosticar genéticamente la enfermedad de
la hipercolesterolemia familiar (trastorno genético del metabolismo de las lipopro-
teinas que puede llegar a desencadenar una enfermedad cardiovascular y ateros-
clerosis a una edad temprana); BLOODchip determina el grupo sanguineo del
paciente, y PHARMACchip es una herramienta que relaciona la dotaciéon genética
de un individuo y su respuesta a un tratamiento farmacoldégico.

Por su parte, la mision de OWL Genomics es la de identificar y validar
biomarcadores de diagndstico y dianas terapéuticas. El primer producto de la com-
pafiia, HEPATOchip, sera lanzado a corto plazo y permitira diagnosticar determi-
nadas enfermedades hepaticas. La ventaja que ofrece esta tecnologia reside en
el hecho de no tener que recurrir a un proceso invasivo como la biopsia, ya que la
prueba analitica se realiza a partir de una muestra de sangre.

Igualmente, Genetadi Biotech, especializada en ofrecer productos y servi-
cios de diagndstico genético en determinadas areas de interés (ginecologia, on-
cologia y pediatria), empezara a comercializar a partir del primer trimestre de
2009 dos kits disenados especificamente para la deteccion de la infertilidad endo-
metrial y el diagndstico prenatal.



En la orientacion sectorial salud animal destacan dos de las empresas mas
veteranas del sector biotecnolégico espafiol, Ingenasa y Operon. Ambas firma-
ron un acuerdo de colaboracién en 2007, a fin de abordar nuevos proyectos para
el desarrollo de vacunas y productos de diagnéstico destinados a este ambito.
Asimismo, mediante esta alianza estratégica Operon ha tomado el control de un
10% del capital social de Ingenasa. Por lo que respecta a la cartera de productos,
entre ambas suman cerca de 150 especialidades veterinarias, aglutinando el area
de diagnostico la oferta mas extensa.

Otra compania relevante es Laboratorios Ovejero, que esta desarrollan-
do varias vacunas de naturaleza biotecnoldgica destinadas a combatir dos en-
fermedades porcinas (microplasmosis y salmonelosis).

Una cuarta empresa a destacar es Vacunek, que surgié en 2006 como
una spin-off del Instituto Vasco de Investigacion y Desarrollo Agrario (Neiker-
Tecnalia). Vacunek desarrolla vacunas para el control y terapia de patologias,
asi como kits de diagnéstico cuya funcion es la detecciéon de enfermedades
infecciosas. Actualmente, todos los productos biotecnolégicos que estan siendo
comercializados corresponden a esta ultima linea, encontrandose en desarrollo una
vacuna contra la paratuberculosis para el ganado bovino.

La biotecnologia permite producir biofertilizantes a partir de algas o microor-
ganismos. Aunque estos productos no sustituyen a los fertilizantes convencionales,
tienen un efecto estimulante sobre el crecimiento de la planta mejorando la absor-
cion de los nutrientes y, segun las caracteristicas, pueden contribuir a fortalecer el
sistema de defensa frente a estreses abidticos y/o bidticos. Algunas de las principa-
les empresas fabricantes de dichos productos son Asteria Biotech, Mycovitro,
Seaweed Canarias, Pevesa y Savia Biotech.

Por otra parte, Newbiotechnic fabrica biofungicidas y bionematicidas para
el control de hongos y nematodos, respectivamente. También esta especializada
en la prestacion de servicios de diagndstico fitosanitario y en el descubrimiento de
marcadores para la mejora genética de plantas.

Otra compania a destacar es Oryzon, aunque su ambito de investigacion
en el sector agrobiotecnolégico difiere respecto a las mencionadas anteriormente.
Trabaja en proyectos a medida basados en la obtencion de nuevas variedades de
cultivos con propiedades nutricionales mejoradas, en la identificacion de genes de
interés y en el descubrimiento de biomarcadores de diagnéstico de enfermeda-
des causadas por agentes patégenos.

La tercera empresa resefable es Savia Biotech, que se constituy6 en 2007
araiz de la unién de tres equipos de investigacion pertenecientes a la Universidad
de Almeria y al Centro Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC). La crea-
cion de esta empresa de base tecnoldgica ha sido posible gracias a la aportacién
econdmica realizada por un amplio nimero de inversores, entre los que se en-
cuentran Cajamar, Agrupaejido e Iniciativas Econémicas de Andalucia como so-
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Grafico 7. Distribucion de los productos en desarrollo por las
empresas biotecnolégicas localizadas en Espafia en la salud
humana (2008)

Productos de pronéstico y diagnéstico.
15% 3

Medicamentos

Fuente: Asociacion Espafola de Bioempresas (ASEBIO).
Elaboracion propia.

Cuadro 1. Desarrollo de un farmaco mediante biotecnologia:
descripcion de las distintas etapas

El desarrollo de un farmaco mediante biotecnologia comprende
dos etapas. La primera, denominada preclinica, comienza con
la deteccion del gen o familia de genes que estan implicados en
el origen de la enfermedad. El siguiente paso es identificar una
diana y validarla. El proceso de validacion consiste en estudiar
los efectos que la citada diana tiene en la enfermedad en
términos de eficacia. Posteriormente, se identifica un compuesto
lider del que se obtienen moléculas relacionadas,
seleccionandose finalmente un grupo que tiene efectos
terapéuticos. A partir de entonces se llevan a cabo estudios de
toxicidad y farmacocigenética en animales.

cios mayoritarios. La actividad de la empresa se centra en
varias lineas relacionadas con la biotecnologia vegetal:
proyectos de I+D+i, rastreo de genes de interés, desarro-
llo de cultivos in vitro, control de calidad de semilla o de-
teccién y analisis de patdgenos, si bien esta ultima espe-
cializacion abarca otros medios (suelo y agua). Otra uni-
dad de negocio es el control alimentario.

Mediante técnicas de moderna biotecnologia vege-
tal es posible desarrollar cultivos modificados genética-
mente. Esto significa que el genoma de las plantas puede
ser alterado de forma dirigida y controlada, con objeto de
que exprese caracteristicas agronémicas de valor afiadi-
do. En este sentido, Espafa es el Unico pais de la UE que
viene cultivando maiz resistente a la plaga del taladro de
forma ininterrumpida desde 1998”. Asimismo, lidera el ran-
king europeo en la adopcion de estos cultivos, habiendo
alcanzado la superficie sembrada con dichas variedades
79.269 hectareas en 2008 (un 21,8% del total). Esto signi-
fica que el area cultivada se ha multiplicado casi cuatro
veces a lo largo de estos once afos.

En lo referente a los impactos derivados de su siem-
bra, son varias las investigaciones que reflejan los efectos
positivos que supone su adopcion desde el punto de vista
econdmico. Los ensayos de campo realizados entre 2006 y
2007 por el Grupo para la Evaluacion de Nuevas Varieda-
des de Cultivos Extensivos en Espafia (GENVCE) en las
provincias de Albacete, Caceres, Girona, Lleida, Madrid y
Navarra, reflejan que el rendimiento productivo de las va-
riedades de maiz modificadas genéticamente fue superior
en casi un 3% respecto a sus lineas isogénicas convencio-

nales (GENVCE, 2008). No obstante, debe tenerse en cuenta que en la zona centro
(Albacete, Madrid y Caceres), donde la presion de la plaga no es muy intensa,
apenas existieron diferencias productivas. Considerando el periodo 2004-20086, el
citado porcentaje ascendié al 5,7% (GENVCE, 2007).

Otros trabajos han puesto de manifiesto que el cultivo modificado genética-
mente presenta una mayor rentabilidad econdmica, si bien el margen varia en
funcion de la zona geografica, debido a la intensidad de la plaga. A partir del estu-
dio realizado en varias provincias espafiolas entre 2002 y 2004, Gémez-Barbero
et alii (2008) determinaron que tanto en Lleida como en Zaragoza el maiz transgé-
nico obtuvo un beneficio econdmico muy superior al convencional; sin embargo,

7 Esta plaga esta ocasionada por determinados insectos lepiddpteros (cominmente conocidos como barrenadores), que en estado larvario atacan el interior de las
cafias de maiz originando el debilitamiento de las mismas. Dependiendo de la intensidad de la plaga, y como consecuencia del dafio descrito, las mazorcas son
muy sensibles a la caida, y una vez que se encuentran en el suelo no pueden ser recogidas por la cosechadora. Asimismo, estos insectos se alimentan de granos
en formacion dejando rutas de entrada para que determinados hongos infecten los restantes granos con micotoxinas, sustancias que estan catalogadas como

carcinégenas y que no pueden ser eliminadas en un posterior procesado.

8 Se trata de un grupo técnico de trabajo integrado por diferentes redes de experimentacion en el ambito agrario de ocho Comunidades Auténomas. Lo forman técnicos de
la Oficina Espafiola de Variedades Vegetales (Ministerio de Medio Ambiente y Medio Rural y Marino) y del Instituto Nacional de Investigacion y Tecnologia Agraria y

Alimentaria (INIA).
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Tabla 5. Empresas biotecnoldgicas instaladas en Espaiia mas activas en el desarrollo de productos de diagndstico
y pronostico en el ambito de la salud humana (2008)

Empresa

Biotherapix

Productos lanzados en 2006-2008

Productos en fase de desarrollo

Virochip (prondstico de resistencia a antivirales para el VIH)

Biotools B&M Labs

POC-TUB (diagnéstico de tuberculosis)

POC-MRSA (diagnéstico de Streptococcus aureus)
Septigap (diagndstico de diferentes patégenos
nosocomiales) (a)

CholestChip (analisis global del metabolismo lipidico)
SeptiChip (diagndstico de infecciones nosocomiales)

Dominion Pharmakine

DPK-C1 (prondstico de cancer de colén)
DPK-C2 (prondstico de cancer de colén)
DPK-C3 (pronéstico de cancer de vejiga)

Digna Biotech

Anti-PCR Elisa (pronéstico de trombésis) (b)

Marcadores moleculares de hepatocarcinoma (diagndstico de
hepatocarcinoma)

URIFIB (diagnéstico de fibrosis en el higado)

Oxidative APO-A1 (diagndstico de hepatocalcinoma)

Fina Biotech

Halosperm (kit de infertilidad masculino)
VRK1 con caracter investigador (identificacion y
localizacion

FB 2007 - BEC (prondstico de cancer de mama, colén y pulmén)
FB 2002 (diagndstico/prondstico de cancer de vejiga) de la
proteina VRK1 involucrada en algunos tipos de cancer

FB 2003 (diagndstico/prondstico de cancer de prostata)

FB 3001 (prondstico de sindrome coronario agudo)

FB 3002 (diagndstico de restenosis)

FB 2005 (prondstico de resistencia a quimioterapia en cancer
de mama)

FB 2006 (prondstico de resistencia a quimioterapia en cancer
de pulmoén)

Genetadi Biotech

AMNIOchip (diagnostico prenatal). Kit de diagnéstico de
infertilidad endometrial (c)

Genomica

Clart Pneumovir (diagnéstico de enfermedades
respiratorias virales)

Clart HPV2 (diagndstico del genotipado del papiloma virus)
Clart Metabone (pronéstico de padecer patologias del
sistema endocrino, reumatoides y osteopaticas)

Microarrays de deteccion de herpes y enterovirus

Grupo Progenika

BLOODchip (identificacién del grupo sanguineo);
PHARMACchip (prondstico de respuesta ante un
tratamiento farmacoldgico) (d);

LIPOchip (diagnéstico genético de la enfermedad de
la hipercolesterolemia familiar); IBDchip (pronéstico
de severidad de la enfermedad inflamatoria intestinal
para aplicar el tratamiento mas adecuado) (f)

ARTchip (prondstico de severidad de la artritis reumatoide de
cara a elegir el tratamiento mas adecuado; prediccion de
respuesta al farmaco metotrexate) €

FIBROchip (prondstico de severidad de la fibromialgia para
aplicar el tratamiento mas adecuado)

MSchip (pronéstico de severidad de esclerosis multiple para
aplicar el tratamiento mas adecuado)

Operon

Opegen Hemochromastrip (prondstico de padecer
hemocromatosis)

Opegen Tromborisk (prondstico de padecer trombosis)
Simple Chagas (diagnostico de padecer infeccion de
tripanosoma cruzi)

Operen Intolac (diagndstico/prondstico de padecer
intolerancia a la lactosa)

Opegen HPV (diagnéstico de padecer el virus del papiloma)

(a) Una infeccion nosocomial es aquélla contraida en el hospital por un paciente internado debido a una razon distinta de la patologia inicial.
(b) En colaboracion con el Grupo Farmacéutico Ferrer.
(c) La disponibilidad comercial de AMNIOchip y del kit de diagnéstico esta prevista para el segundo y cuarto trimestre de 2009, respectivamente.
(d) Incluye un amplio espectro de farmacos.

(e) Este producto esta siendo desarrollado en colaboracién con la compafiia farmacéutica Juste.
(f) Se trata de un biochip que sera lanzado al mercado a medio plazo.

Fuente: ASEBIO y datos facilitados por las empresas. Elaboracién propia.
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Tabla 6. Empresas biotecnoldgicas instaladas en Espafia mas activas
en el desarrollo de productos de la salud animal

Empresa Productos lanzados Productos en fase
2006-2008 de desarrollo
Farm Bio-Control Dersuisan-Vet (espuma

contra la enfermedad de -
epidermitis exudativa porcina)

Laboratorios Ovejero Inmuform Complex Neo-Vaky M (vacuna
(Vacuna para mejorar la contra la micoplasmosis
respuesta a algunas porcina)
enfermedades)

Neo-Vaky S (vacuna
contra la salmonelosis

porcina)

Vacunek ParaTBKuanti-VK AberpestiAR-VK
(diagnéstico de la (diagnéstico de virus (a)
paratuberculosis) Hegazin-VK
BehiBVD-VK (diagnéstico (diagndstico de la
de la tuberculosis) influencia aviar) (a)

MyxunSB-VK

(diagnéstico del virus
myxoma) (a)

(a) Lanzamiento comercial en el primer trimestre de 2009.
Fuente: ASEBIO y datos facilitados por las empresas. Elaboracién propia.

Tabla 7. Impacto econdmico, medioambiental y sanitario de la adopcion del maiz modifica-
do genéticamente autoprotegido frente a barrenadores en Espaiia

Tipos de Beneficios Referencias

Econdémico * Incremento del rendimiento productivo  «+ GENVCE (2007 y 2008)
* Mejora de la rentabilidad por parte de * Gémez-Barbero et alii (2008)
las explotaciones adoptantes

Medioambiental <« El maiz autoprotegido frente a * De la Poza et alii (2008)
barrenadores es compatible con la « Alvarez-Alfageme et alii (2008)
entomofauna « Farinos et alii (2008)

Sanitario » Disminucién del nivel de micotoxinas * GENVCE (2007 y 2008)

en los granos de maiz modificado
genéticamente respecto a las variedades
convencionales

Fuente: GENVCE (2007 y 2008); Elaboracion propia.

éste fue mas exiguo en Albacete, ya que el maiz resistente a barrenadores ofrecio
una menor proteccién por existir una presion mas baja de plaga.

Igualmente, diferentes investigaciones han constatado la ausencia de efec-
tos negativos para la entomofauna y los beneficios sanitarios derivados de la siem-
bra del cultivo transgénico (véase la Tabla 7). Este Gltimo tiene una especial rele-
vancia, ya que los granos de maiz convencional contienen un nivel superior de
micotoxinas, sustancias que producen determinados tipos de hongos y que estan
consideradas carcindgenas, ademas de causar diferentes enfermedades letales
en animales (Kershen, 2006).

Los beneficios descritos tienen un fiel reflejo en la evolucion de la tasa de
adopcioén del maiz modificado genéticamente en Espafa, alcanzando un 21,8%
en 2008 frente al 4,9% de 1998 (véase el Grafico 8).



La contribucién de la biotecnologia en la alimentacién supone poder dispo-
ner de alimentos con caracteristicas funcionales, es decir, con efectos beneficio-
sos para la salud y que contribuyan a reducir el riesgo de padecer determinadas
enfermedades. Pueden citarse como empresas mas relevantes en esta orienta-
cion sectorial a Grupo Natraceutical, Puleva Biotech y Pevesa.

Grupo Natraceutical fue fundado en 2002. Su actividad se centra en la
investigacion y el desarrollo de ingredientes funcionales y principios activos me-
diante biotecnologia, destinados no sélo a la elaboracion de alimentos, sino tam-
bién a productos cosméticos y farmacéuticos. Asimismo, esta division produce
una linea de componentes alimentarios de origen natural (aromas, colorantes o
polvos de fruta y verdura) que no se desarrollan a partir de procesos biotecnologi-
cos. Por lo que respecta a la estructura del grupo en la divisién de ingredientes,
esta formado por la empresa matriz (Natraceutical Industrial) y otras cinco compa-
fias localizadas en el extranjero (Exnama, Kingfood Australia, Obipektin, Over-
seal Natural Ingredients y Natraceutical Canada). Actualmente cuenta con seis
centros productivos repartidos en Australia (aro-
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mas naturales), Brasil (cafeina natural), Espafia
(ingredientes funcionales derivados del cacao),

les y levaduras) y Suiza (pectinas, polvos natura-

Grafico 8. Grado de insercion del maiz modificado genéticamente
autoprotegido frente a barrenadores en Espaiia (1998, 2003 y 2008).
Reino Unido (colores naturales, aromas natura- En porcentaje

les de fruta y verdura), disponiendo éste ultimo 25 -
pais de dos plantas. Una segunda divisién de ne-

21,8

gocio se corresponde con complementos nutri- 20

cionales (Forthé Pharma), algunos de los cuales
son producidos por técnicas de biotecnologia. 15

Puleva Biotech fue constituida en 2000 10
como empresa biotecnoldgica integrada en el gru-
po Ebro-Puleva. Su modelo de negocio gira en
torno a dos lineas de trabajo:

a) Lainvestigaciony produccion de ingre-
dientes funcionales.

1998 2003

Fuente: Asociacion Espafiola de Bioempresas (ASEBIO). Elaboracién propia.

2008

b) La prestacion de servicios a terceros dirigidos al desarrollo de productos
y procesos en el sector alimentario.

En su cartera de productos sobresale el ingrediente Omega-3 para el cual,
desde junio de 2008, ha sido ampliada la capacidad del centro de elaboracion de
este aceite hasta situarse en dos millones de kilos/afio. El resto de ingredientes de
interés, denominados probidticos®, queda englobado en la gama Hereditum. Des-
de el punto de vista estratégico, y con objeto de liderar el mercado de la salud en
nutrientes de origen vegetal, Puleva Biotech adquirié Exxentia en enero de 2007,
una empresa biotecnoldgica dedicada a la extraccion de principios activos obteni-

¢ Los ingredientes probioticos son aquéllos obtenidos a partir de microorganismos que se incorporan a los alimentos
y que, al ser ingeridos en cantidades suficientes, ejercen efectos beneficiosos en la salud, tales como: mejorar la
respuesta inmunitaria, aumentar el equilibrio de la microbiotica intestinal (evitar diarreas y estrefiimiento), reducir el
colesterol o ayudar en la terapia con antibiéticos.
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dos a partir de plantas cuyo destino es la industria alimentaria, cosmética y farma-
céutica. Con esta incorporacion, el nimero de centros productivos de Puleva Bio-
tech asciende a tres, localizados en Granada, Tayuela (Caceres) y Valencia.

Otra destacada empresa de base biotecnolédgica es Pevesa, orientada a la
fabricacion de compuestos de origen proteinico dirigidos a sectores diversos (ali-
mentacion, cosmética y fermentaciones). En el ambito alimentario, los productos
que fabrica son de dos tipos:

a) Los que contienen aminoacidos, proteinas e hidrolizados de origen
vegetal y lacteo propuestos para alimentos diversos.

b) Los que contienen aminoacidos destinados a fermentaciones.

Entre las empresas dedicadas al desarrollo de instrumentos para el control
alimentario, destacan Operon, Biomedal, Bionostra Aplicaciones Biotecnolé-
gicas, Imbiosis, Ingenasa y Oryzon. Operon dispone de varias unidades de ne-
gocio (diagndstico humano, produccion de proteinas, anticuerpos monoclonales 'y
antigenos)'?; respecto al area objeto de analisis posee una cartera de cinco tests
destinados a detectar la adulteracion de la calidad de la leche.

Biomedal tiene una linea de negocio dedicada a producir herramientas
que diagnostican el contenido de gluten en los alimentos. Imbiosis, que pertene-
ce al grupo biotecnoldgico Genetrix, esta especializada en sistemas analiticos
que tienen varias utilidades:

a) Detectar un amplio numero de compuestos en los alimentos, tales como
contaminantes, alergenos o gluten.

b) Establecer la composicion nutricional completa de los alimentos.

Ingenasa, por su parte, aglutina un amplio catalogo de controles de seguri-
dad alimentaria, abarcando la deteccién de acidos, alergenos, antibiéticos, azuca-
res, gluten, micotoxinas, organismos modificados genéticamente, pesticidas, agen-
tes patdgenos y otros diversos.

Por ultimo, Oryzon desarrolla instrumentos de analisis de alimentos en busca
de patégenos y microorganismos de interés.

© Los anticuerpos monoclonales son proteinas producidas en laboratorio, analogas a los anticuerpos del organismo,
cuya funcion es la de unirse a las células para defenderse de agentes que pueden causar infecciones o enferme-
dades. Los antigenos son moléculas capaces de inducir anticuerpos y unirse a ellos.



La biotecnologia puede aportar soluciones para producir biocarburantes en
tres vertientes:

a) Generar plantas que aporten mayores rendimientos productivos y sean
resistentes a determinadas fuentes de estrés vegetal.

b) Mejorar la eficiencia de los procesos productivos mediante la degrada-
cion de la materia vegetal lignoceluldsica en azucares. Esto requiere des-
cubrir microorganismos que faciliten este proceso de forma rapida y per-
mitan producir bioetanol a gran escala (para mas informacion, véase el
monografico de la Fundacion Cajamar sobre biocombustibles).

c) Favorecer la valorizacién de los productos derivados de la industria de
los biocarburantes.

Algunas de las empresas mas representativas del sector que estan hacien-
do uso de la biotecnologia son Calantia Biotech, Seneca Green Catalyst y Aben-
goa Bioenergia. La primera de ellas centra su actividad en la mejora genética de
cultivos energéticos de interés, que incorporen en su genoma caracteristicas de
importancia econémica, asi como en el incremento de la productividad del proce-
so industrial para la fabricacién de biocombustibles. A este respecto, Calantia Bio-
tech y la multinacional Basf Plant Science llegaron a un acuerdo en octubre de
2008 con un doble objetivo:

a) La realizacion por parte de ésta ultima de ensayos de campo a partir de
plantas modelo correspondientes a diferentes cultivos energéticos que han
sido obtenidas por la empresa espafiola, las cuales incorporan genes de
tolerancia a la sequia y/o resistencia a enfermedades causadas por hongos.

b) La explotacion conjunta de patentes en el contexto descrito anteriormente.

La segunda de las empresas resefiables es Seneca Green Catalyst, que
surgio en 2007 como una spin-off de la Universidad de Cdérdoba. Esta firma ha
desarrollado un nuevo proceso de produccion de biodiésel a partir de la enzima
lipasa pancreatica del cerdo que utiliza como materia prima aceite vegetal. La
actual capacidad productiva de la planta asciende a 1.500 toneladas/afio, y para
su puesta en funcionamiento ha contado con el apoyo financiero del Ministerio de
Ciencia e Innovacion, el VIl Programa Marco de la UE y la sociedad publica de
capital riesgo andaluza Invercaria.

De entre todas las citadas, Abengoa Bioenergia es el lider europeo en la
fabricacion de bioetanol. Su presencia internacional no se limita al ambito co-
munitario, sino que también tiene centros productivos en EEUU y Brasil. Es en
el pais norteamericano, concretamente en el estado de Nebraska, donde esta
produciendo bioetanol de forma experimental desde 2007, a partir de materia
lignoceluldsica. Otra instalacion, que esta en fase de disefio, es un centro pro-
ductivo de bioetanol a partir de la citada biomasa en el estado de Kansas. Esta
planta, que ha recibido una subvencion del Departamento de Energia de EEUU,
sera la primera del pais que emplee exclusivamente dicha materia prima.

El sector biotecnolégico en Espafia
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En el ambito nacional, Abengoa Bioenergia va a inaugurar una planta piloto
en Salamanca con objeto de verificar la conversion de biomasa lignoceluldsica en
bioetanol a partir de paja de cereales (trigo y cebada). Asimismo, participa en el
proyecto |+DEA, contextualizado en el programa CENIT", y cuya gestién corres-
ponde al Centro para el Desarrollo Tecnoldgico Industrial (CDTI). Varios son los
objetivos del proyecto, si bien el relacionado con la biotecnologia trata de mejorar
el proceso de descomposicién de la biomasa, a fin de reducir el coste de fabrica-
cion del bioetanol.

La biorremediacion es un proceso biolégico que consiste en la descon-
taminacion de suelos (incluidos los de plantas industriales) y aguas mediante
el empleo de microorganismos. En este ambito algunas de las empresas mas
destacadas son: Biorem, que aporta soluciones a medida segun las necesida-
des del cliente, y AB Laboratorios.

La biodetergencia es el empleo de microorganismos para la limpieza de
sanitarios, caferias y superficies diversas (acero inoxidable, encimeras, ma-
dera, polimeros, etc.), y para el control de malos olores procedentes de fosas
sépticas y tanques de grasa. Como empresa mas representativa que opera en
el sector se encuentra Intiman, que ofrece un significativo abanico de produc-
tos. Entre los mismos destacan B/O100 Baterflow, BIO100 Prosolic y BIO100
Proflui, lanzados al mercado en 2007. Todos ellos aportan soluciones para
resolver problemas de atascos en canalizaciones, asi como para el manteni-
miento tanto de éstas como de tanques destinados a la acumulacion de gra-
sas de origen animal o vegetal.

El sector biotecnoldgico en Espafia es relativamente pequefio, tanto en el
numero de empresas como en el tamano de las mismas. No obstante, existen
importantes companias biotecnolégicas vinculadas al area médica. Concretamente,
cuatro de los cinco grupos empresariales biotecnoldgicos existentes en Espafia
tienen esa orientacién sectorial, localizandose en parques cientificos de las pro-
vincias de Barcelona, Madrid y Vizcaya. De este modo, puede decirse que el sec-
tor es propenso a generar nucleos de desarrollo de la actividad; enclaves en los
que terminan agrupandose las empresas para poder hacer uso de recursos co-
munes, tales como una mano de obra especializada, la existencia de centros
universitarios de referencia, o el conocimiento filtrado desde las propias empre-
sas hacia el conjunto del sector. Se trata, en definitiva, de clusters biotecnoldgicos
en potencia.

" El programa CENIT tiene como objetivo la financiacién de grandes proyectos dirigidos a la generacion de conoci-
miento que resulte de utilidad para la creacién de nuevos productos, procesos o servicios; o para la integracién de
tecnologias de interés estratégico, contribuyendo de esta manera a un mejor posicionamiento tecnolégico del
tejido productivo espafiol. La duracion prevista de cada proyecto es de 4 afios, con un presupuesto de entre 10 y 40
millones de euros, de los que el CDTI subvenciona hasta un limite del 50%.



La principal debilidad, no so6lo a nivel nacional, sino europeo, reside en la
insuficiente participacion del capital riesgo como una de las principales vias para
obtener financiacion, por lo que resulta muy dificil que una misma compafiia que
opere en el area de la salud humana pueda abordar el proceso completo de desa-
rrollo de un producto. De esta forma, muchas empresas optan por licenciar sus
propias patentes, para que el resto de la investigacion sea desarrollada por una
tercera corporacion con una capacidad econdmica superior; o bien, buscan un
socio colaborador a fin de compartir costes y reducir el periodo de desarrollo. Esta
ultima opcién es la que esta siguiendo Pharmamar para lanzar al mercado los
diferentes productos terapéuticos que se encuentran en pipeline. De hecho, en la
primera version de Yondelis, y durante la fase clinica, ha participado
Johnson&Johnson como socio colaborador.

En este sentido, hay destacar que la reciente creacion de Susan Biotech e
Ysios BioFund (en 2007 y 2008, respectivamente), los dos primeros fondos es-
pafioles especializados en biotecnologia, contribuira a dotar de recursos al sector.
De hecho, Cellerix ha sido la primera compafiia en recibir apoyo financiero, en
2007, por parte de Ysios Asset Management y otros cuatro inversores foraneos
(Life Sciences Partners, Ventech, Roche Venture Fund y Novartis Venture Fund).
Posteriormente, en octubre de 2008, Ysios Asset Management canaliz esta in-
version a través de una sociedad ad hoc que ha vendido su participacién en Cellerix
al fondo Ysios BioFund I. De igual modo, la gestora Suanfarma Biotech ha selec-
cionado uno de los diversos proyectos de Digna Biotech, consistente en el desa-
rrollo de una proteina CT-1 dirigida principalmente al tratamiento de transplantes
de dérganos.

Una segunda fuente de financiacion procede del gasto publico en [+D+i.
Los recursos destinados a este tipo de actividades, aunque todavia insuficientes,
han mostrado una tendencia ascendente en los ultimos afios. Como principales
entidades dinamizadoras del sector se encuentran Genoma Espafa y el CDTI.
Este Gltimo mediante la inversién en las sociedades de capital riesgo Neotec y
Coinversion Neotec.

Tal y como ponen de manifiesto la relativa concentracion espacial y la pro-
pia naturaleza de muchas empresas, originadas en proyectos de investigacion
universitarios, la disponibilidad de personal especializado es vital para el desarro-
llo futuro del sector. Aunque el Plan Nacional de [+D+i (2008-2011) contempla la
biotecnologia como una accion estratégica, resulta de especial importancia favo-
recer la mejora de conocimientos por parte de los estudiantes de ramas afines a
la biotecnologia, procurando becas para realizar estudios en centros de investiga-
cion extranjeros y, en primera instancia, mejorar el conocimiento cientifico general
que se aporta en los niveles obligatorios de la ensefianza.

Por otro lado, dado que la base de esta industria es el conocimiento, es
prioritario un buen funcionamiento de los sistemas de proteccion de la propiedad
intelectual, lo que implica un funcionamiento univoco y agil del sistema juridico en
este ambito, asi como una respuesta rapida ante las posibles fugas de conoci-
miento que acompanien a los trabajadores o directivos que cambian de compaifiia.

El sector biotecnolégico en Espafia
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Tabla 8. Grupos empresariales del sector biotecnoldgico espafiol (2008)

Grupo Empresas que lo componen . .. .

emppresarial (palr-’ticipacic:’)n) g Orientacién sectorial

Grupo Genetrix Bioalma (8%) » Salud humana (soluciones terapéuticas y pronoéstico).
Biobide (28%) » Tecnologias de analisis de control alimentario
Biotherapix (100%) « Otras tecnologias diversas en el ambito sanitario:
Cellerix (42%) - Biosensores.
Coretherapix (50%) - Testado de nuevos compuestos terapéuticos en el modelo
Fénix Biotech (50%) animal pez cebra.
Imbiosis (90%) - Software de gestion de analisis de datos procedentes de
Sensia (52%) microarrays y para la extraccion de informacion de
X-Pol (90%) documentos cientificos.

Grupo Bionostra Bioalma (45%) » Salud humana (vacunas terapéuticas y preventivas contra
Bionostra Aplicaciones cancer, gripe y otras enfermadades; diagnéstico/pronéstico
Biotecnolégicas (100%) genético humano; tecnologia de anticuerpos mocolonales)
Chimera Pharma (100%) « Sistemas analiticos diversos:
Microbionta (100%) - Control alimentario.

- Identificacion genética humana.

- Diagnéstico y seguimiento del estatus sanitario de animales
de experimentacion y caracterizacion genética de éstos.

Grupo Dominion (a) Dominion Pharmakine (100%)  Salud humana.
Dominion Canvax (100%) - Area diagnéstica: caracterizacién genética y fisiopatolégica
Dominion MBL (100%) personalizada del cancer.

- Area terapéutica: desarrollo de agentes anti-metastaticos y
anti-angiogénicos; e identificacion de potenciales vacunas
humanas para multiples enfermedades.

» Oferta de cultivos primarios procedentes de determinados
animales (extractos celulares, ADN y ARN).

* Produccién y comercializacion de reactivos quimicos para
investigacion de laboratorio en el area de las ciencias de la
vida.

Grupo Zeltia (b) Genomica (100%) » Salud humana (soluciones terapéuticas y diagndstico).
Noscira (59%) « Servicios de analisis de ADN en medicina forense y
PharmaMar (100%) veterinaria.
Sylentis (100%)

Progenika Progenika Biopharma (filial en EEUU) (s.d.) » Salud humana (diagnoéstico y prondstico).
Progenika (s.d.)
Proteomika (s.d.)
Abytenk Biopharma (s.d.)

Grupo Natraceutical Exnama-Extratos Naturais de Amazonia  Alimentacion funcional.

(100%)

Forté Pharma (100%)

Kingfood Australia (100%)
Natraceutical Canada (100%)
Natraceutical Industrial (100%)
Obipektin (100%)

Overseal Natural Ingredients (100%)
Biopolis (25%)

(a) Grupo Dominion esta formado por mas empresas integradas en tres unidades de negocio (ingenieria de telecomunicaciones, tecnologias de la informacion
y logistica).

(b) El Grupo Zeltia tiene otras dos empresas no vinculadas al sector biotecnoldgico. Se dedican a la fabricacion de productos de limpieza (Zelnova, SA); y a
la produccion de pinturas, barnices y protectores para la madera (Xylazel, SA).

Fuente: Datos facilitados por las empresas. Elaboracion propia.
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Una reflexion final esta relacionada con la mejora de la competitividad del
sector, ante el tamafo reducido de las empresas que lo conforman. Con objeto de
impulsar la misma, y al ser una actividad productiva muy intensiva en conocimien-
to (especialmente en determinadas orientaciones sectoriales), resulta convenien-
te fomentar acuerdos de colaboracion o joint ventures para el desarrollo de pro-
ductos especificos, aunque este tipo de cooperacién suele ser habitual.

« ALVAREZ-ALFAGEME, F.; FERRY, N.; CASTANERA, P.; ORTEGO, F. y 7. BIBLIOGRAFiIA
GATEHOUSE, A. M. R. (2008): "PreyMediated Effects of Bt Maize on Fitness
and Digestive Physiology of the Red Spider Mite Predator Stethorus punctillum
Weise (Coleoptera: Coccinellidae)"; en Transgenic Research (XVII, 5); pp.
943-954.

* AMGEN, INC. (2008): Amgen 2007 Annual Report and Financial Summary.
* APPLERA CORPORATION (2008): Applera Corporation 2007 Annual Report.

« ASOCIACION DE BIOINDUSTRIAS EUROPEAS (EUROPABIO) (2007):
Biotechnology in Europe: 2006 Comparative Studly.

« ASOCIACION ESPANOLA DE BIOEMPRESAS (2008): Informe Asebio 2007.
+ BIOGEN IDEC (2008): Biogen Idec 2007 Annual Report.
« CEPHALON INC. (2008): Cephalon Annual Report 2007.

«  COMISION DE LAS COMUNIDADES EUROPEAS (2007): Comunicacién de
la Comision al Consejo, al Parlamento Europeo, al Comité Econémico y Social
Europeo y al Comité de las Regiones sobre el informe intermedio relativo a la
estrategia en el ambito de las ciencias de la vida y la biotecnologia. COM (2007)
175 final. Bruselas, Comisién de las Comunidades Europeas.

« DE LA POZA, M.; PONS, X.; FARINOS, G. P; LOPEZ, C.; ORTEGO, F;
EIZAGUIRRE, M.; CASTANERA, P. y ALBAJES, R. (2005): "Impact of Farm-
Scale Bt Maize on Abundance of Predatory Arthropods in Spain"; en Crop
Protection (XXIV, 7); pp. 677-684.

« FARINOS, G.P; DE LAPOZA, M.; HERNANDEZ-CRESPO, P.; ORTEGO, F. y
CASTENERA, P. (2008): "Diversity and Seasonal Phenology of Aboveground
Arthropods in Conventional and Transgenic Maize Crops in Central Spain"; en
Biological Control (XLIV, 3); pp. 362-371.

«  FUNDACION GENOMA ESPANA (2007): Relevancia de la Biotecnologia en
Espana 2007.

+  GENENTECH (2008): Genentech 2007 Annual Report.
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GENZYME CORPORATION (2008): Genzyme Corporation 2007 Annual Report.
GILEAD SCIENCES (2008): Gilead Sciences 2007 Annual Report.

GOMEZ-BARBERO, M.; BERBEL, J. y RODRIGUEZ-CEREZO, E. (2008): "Bt
Corn in Spain-the Performance of the EU's First GM Crop"; en Nature
Biotechnology (XXVI, 4); pp. 384-386.

GRUPO PARA LA EVALUACION DE NUEVAS VARIEDADES DE CULTIVOS
EXTENSIVOS EN ESPANA (2007): Evaluacion de las nuevas variedades de
maiz para grano en Espafia. Madrid, Ministerio de Medio Ambiente y Medio
Rural y Marino.

GRUPO PARA LA EVALUACION DE NUEVAS VARIEDADES DE CULTIVOS
EXTENSIVOS EN ESPANA (2008): Evaluacién agronémica de las nuevas varie-
dades convencionales de ciclos FAO 700, 600 y 500 y transgénicas de maiz para
grano en Esparia. Madrid, Ministerio de Medio Ambiente y Medio Rural y Marino.

KERSHEN, D. L. (2006): "Health and Food Safety: The Benefits of Bt-Corn"; en
Food and Drug Law Journal (LXI, 2); pp. 197-235.

LAWERENCE, S. y LAHTEENMAKI, R. (2008): "Public Biotech 2007-the
Numbers"; en Nature Biotechnology (XXVI, 7); pp. 753-762.

MILLIPORE CORPORATION (2008): Millipore 2007 Annual Report.
MONSANTO COMPANY (2007): Monsanto 2007 Annual Report.
PERKIN ELMER, INC. (2008): PerkinElmer Annual Report 2007.
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