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Mind the byte, descubriendo farmacos
con un ordenador

La empresa bioinformatica Mind the Byte, con sede en Barcelona, se dedica,
desde 2011, a «ayudar a las empresas a reducir el tiempo y coste del
desarrollo de nuevos farmacos hasta el mercado», como explican en su pro-
pia pagina web (www.mindthebyte.com). La empresa, fundada y dirigida
por el quimico computacional Alfons Nonell-Canals, esta especializada en
el descubrimiento computacional de farmacos utilizando tecnologias de Big
Data, inteligencia artificial y machine learning. A principios de 2018, adquirid
la empresa competidora, Intelligent Pharma, y ahora cuenta con casi 30 em-
pleados. Las dos empresas juntas ingresaron, en 2017, mas de un millén de
euros entre facturacidn y proyectos de investigacion.

Para que un medicamento llegue desde el laboratorio a los pacientes existe un
largo recorrido, que puede llegar a durar dos décadas. Se trata de un camino que
pasa por la identificacion de una diana terapéutica a través de la experimentacion,
el disefio o la busqueda de una molécula que pueda inhibir o activar la proteina
gue interesa y finalmente, una delicada parte de experimentacion clinica para ave-
riguar si lo que funciona en el laboratorio también lo hard en los pacientes.

Sin embargo, en los ultimos afos, y gracias a avances tecnolégicos muy impor-
tantes, en todo este proceso se ha afadido un factor que puede resultar clave para
llegar a un resultado mas rapidamente: el diseno de fadrmacos por ordenador. Y es
precisamente en este ambito en el que, en 2011, Alfons Nonell-Canals, doctor en
guimica tedrica y computacional y especializado en quimiogendmica y disefio de
farmacos, decide embarcarse en la aventura de fundar la start-up Mind the Byte.

Reducir los tiempos para llegar desde el laboratorio al paciente

La idea de su fundador era reducir el tiempo necesario para que nuevos farma-
cos llegaran al mercado y de esta forma optimizar la |+D de la industria biofar-
macéutica. Para conseguirlo, Mind the Byte desarrollé una plataforma Saa$S'

1SaaS (Sofware as a Service), en castellano «Software como un Servicio», es un modelo
de distribucion de software donde el soporte I6gico y los datos que maneja se alojan en
servidores de una compafia de tecnologias de informacion y comunicacion, y a los que se
accede via Internet. La empresa proveedora se ocupa del servicio de mantenimiento, de
la operacion diaria y del soporte del software usado por el cliente.
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Alfons Nonell-Canals, CEO de Mind the Byte, en las oficinas de la empresa.
Foto: cortesia de Mind the Byte.

(‘Software as a Service’) basada en la nube (‘cloud computing’).? Por medio de
esta plataforma, que emplea software de Ultima generacidn, los usuarios pueden
identificar en enormes bases de datos —llamadas también librerias de datos—
una diana terapéutica, una molécula con la que atacarla o un mecanismo de ac-
cion de un posible farmaco.

Gracias a la potencia del software y a la gran cantidad de datos —'Big Data’— el
usuario intenta encajar todas las moléculas disponibles con la diana terapéutica
de interés. Para hacerlo también utiliza una segunda herramienta: la inteligencia
artificial y el ‘machine learning’® gracias a los cuales el sistema busca ‘de forma
inteligente’ un acoplamiento que, sobre la base de la informacion previa sobre
encajes proteina-molécula que ya hayan funcionado mejor en el pasado, pueda
ofrecer mayores probabilidades de éxito. De esta forma se puede identificar mas
rapidamente, y sin tener que disefarla desde cero, una sustancia que tenga la po-
tencialidad de actuar como farmaco y mas probabilidad de superar la fase cli-
nica, agilizando todo el proceso de disefio.

2 Cloud computing, en castellano «computacion en la nube», es un paradigma que permite
ofrecer servicios de computacion a través de una red, que usualmente es Internet.

3 Machine learning, en castellano «aprendizaje de maquinas», es el subcampo de las cien-
cias de la computacion y una rama de la inteligencia artificial cuyo objetivo es desarrollar
técnicas que permitan a las computadoras ‘aprender’. De forma mas concreta, se trata de
crear programas capaces de generalizar comportamientos a partir de una informacioén su-
ministrada en forma de ejemplos. Es, por lo tanto, un proceso de induccidn del conoci-
miento.
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Reposicionamento de farmacos

La start-up también tiene un segundo enfoque que consiste en el ‘drug repurpo-
sing’ (o reposicionamiento de farmacos), es decir, re-utilizar un farmaco que ya
ha sido aprobado para una aplicacion terapéutica especifica por las agencias re-
guladoras competentes, para tratar una enfermedad diferente. El proceso em-
pleado por Mind the Byte para llegar a encontrar estas nuevas aplicaciones
terapéuticas es el inverso al precedente: en lugar de intentar encajar todas las
moléculas disponibles con la diana terapéutica elegida, se intenta encajar el prin-
cipio activo del farmaco existente con todas las proteinas disponibles, hasta en-
contrar una nueva diana terapéutica para el fdrmaco que se quiere reposicionar.
El hecho de ser un farmaco ya aprobado por una agencia regulatoria, significa
gue ya se dispone de informacion sobre su baja toxicidad, lo que permite llegar

mas rapidamente a la fase de ensayos

clinicos una vez encontrada la nueva
diana terapéutica y supone un ahorro

«Somos pioneros en el uso de la
nube aplicado al descubrimiento
de farmacos. Con nuestra
plataforma SaaS puedes hacer
experimentos de super
computacion con tu movil»

importante de tiempo y dinero.

La principal novedad de Mind the Byte
estd en codmo se entrega esta tecnologia
basada en algoritmos, simulaciones y di-
namica molecular. En el caso mas cla-
sico, Mind the Byte puede funcionar

como una consultoria: el grupo de in-
vestigacion o la empresa trae una diana
terapéutica concreta para la cual busca
un compuesto util, y Mind the Byte entrega un listado de moléculas con las cua-
les se puede empezar la experimentacion in vitro o in vivo. Una segunda modali-
dad consiste en la licencia de la plataforma, una cuestiéon que a menudo requiere
de una avanzada capacidad de software y hardware en otras empresas, ya que se
trata de super computacion.

Descubrir farmacos desde el moévil

«En cambio, nuestra gran fuerza competitiva es que nuestro SaaS funciona como
una licencia, pero estd en la nube» explica Jordi Lanuza Masdeu, director de co-
municacion de Mind the Byte. «De esta forma, no tienes que instalarte nada, pue-
des hacer experimentos de sUper computacion hasta con tu movil. Es asi que
abaratamos todo el proceso de CADD (‘Computer-Aided Drug Discovery’).*
Somos pioneros en el uso de la nube aplicado al descubrimiento de farmacos».

En otras palabras, Mind the Byte hace el proceso que algunos llaman in silico®
drug discovery mucho mas asequible, escalable y facil, ofreciendo a los investi-

4 Computer-Aided Drug Discovery, en castellano «descubrimiento de medicamentos gra-
cias a la ayuda del ordenador», es una técnica que utiliza un enfoque computacional para
descubrir, desarrollar y analizar farmacos y analogas moléculas activas bioldgicamente.
S«In silico» es una expresidn que significa «hecho por computadora o via simulacién com-
putacional». La frase estd acufada a partir de las frases in vivo e in vitro del latin, aunque
en latin correcto deberia ser «in silicio» (el silicio es el material del cual estan hecho los se-
miconductores que almacenan la informacién en un ordenador).
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llustracién 1. Gradilla de interaccion de una molécula con una sonda hidrofébica realizada con el
software de la empresa. Fuente: Mind the Byte.

gadores o bien una herramienta sencilla para que ellos puedan buscar en las bases
de datos lo que les interesa, o bien ofreciendo a los clientes servicios de consul-
toria que se adapten a sus necesidades de busqueda.

«En muchos casos, no sabemos exactamente por qué un farmaco funciona o
sobre qué proteina actua,» aflade Jordi Lanuza. «Nosotros, en cambio, podemos
identificarlo gracias a las herramientas que nos proveen la gran mole de datos, la
inteligencia artificial y el machine learning. Ademas, nuestro enfoque nos permite
disminuir el riesgo de que un farmaco tenga efectos secundarios porque pode-
mos estudiar directamente su funcionamiento a nivel molecular y por lo tanto,
preverlos y prevenirlos mejor.»

Colaboraciones con centros de investigacion internacionales
El cursus honorum de Mind the Byte es notable. Jordi Lanuza sefiala algunos de

los hitos mas significativos para la empresa a lo largo de los ultimos siete ainos. En
2015 y segun los diarios de la época, cerrd la ronda mas grande® de micromece-

6 Consultar fuente.

Transferencia | Fundacion Botin 4


https://www.elperiodico.com/es/economia/20150217/mind-the-byte-crea-una-plataforma-gratuita-para-el-diseno-de-farmacos-3944820

nazgo en el mundo biotech hasta la fecha, recopilando 230.000 euros (el doble
de lo que se habian planteado). Este éxito les dio alas para disefar un plan de ne-
gocio mas ambicioso hasta 2021y les permitid, en dos aflos, multiplicar su factu-
racion por siete, para llegar en 2017 a los 300.000 euros.

Los tres niveles claves para Que la
transferencia de tecnologia
funcione: investigacion puntera
desde la academia, una start-up
con una tecnologia innovadora y
una empresa farmacologica Que
esté dispuesta a invertir en un
proyecto prometedor

Otro hito muy importante se produjo
cuando, en 2016, se aunaron fuerzas con
el centro de investigacidn IBEC (Institute
of Bioengineering of Catalonia) y con la
empresa farmacéutica Ferrer para un pro-
yecto de disefio de un farmaco contra la
metastasis. Investigadores del IBEC lide-
rados por Xavier Trepat habian identifi-
cado una proteina de la superficie celular,
la caderina, como diana terapéutica inte-
resante; Ferrer ha aportado su know-how
quimico, farmacolodgico y de desarrollo de
farmacos y asumird un papel clave como
socio industrial en fases posteriores si se
consiguen los resultados previstos; vy fi-
nalmente, Mind the Byte ha propuesto una
lista de moléculas potencialmente intere-

santes para la caderina. El proyecto ahora se encuentra en fase de ensayo precli-
nico: «si conseguimos llegar a un farmaco eficaz,» explica Jordi Lanuza, «se
trataria de una historia de éxito muy interesante porgque une tres niveles claves
para que la transferencia de tecnologia funcione: investigacion puntera desde la
academia, una start-up con una tecnologia innovadora y una empresa farmaco-
|6gica que estd dispuesta a invertir en un proyecto prometedor».

Desde 2017, Mind the Byte destaca otras dos colaboraciones clave para su
desarrollo: de un lado, con el Instituto de investigacién contra la leucemia Josep
Carreras vy, del otro, con la sueca Prosilico.

El propdsito de la colaboracion con el Instituto Josep Carreras es acelerar el
desarrollo de tratamientos contra una «enfermedad huérfana» llamada «leucemia
linfoblastica aguda de las células T», que representa el 15% de todos los casos de
leucemia y afecta sobre todo a nifos. Los investigadores de este Instituto ya ha-
bian identificado una diana terapéutica y un farmaco: Mind the Byte ofrece la op-
timizacion del medicamento a través de la entrega de una lista de moléculas
potencialmente mas eficaces. «Nuestra mision es acelerar el proceso de desarrollo
de los farmacos para que las enfermedades tengan su medicamento al alcance,»
explica el director de comunicacion de la start-up. «Desgraciadamente, las enfer-
medades minoritarias no suelen ser interesantes econdmicamente por el pequeno
numero de pacientes afectados. Sin embargo, gracias al abaratamiento de costes
y tiempos que provee la quimica computacional en la nube, podemos ayudar a
gue la busqueda de farmacos contra estas dolencias sea mas asequible econo-

micamente».

La alianza con Prosilico supone otro paso en la direccion estratégica para la em-
presa fundada por Alfons Nonell-Canals: los cientificos de esta empresa sueca tra-
bajan haciendo predicciones sobre la fase preclinica del farmaco, en particular en
la evaluacion de la absorcion, distribucidn, metabolizacion y excrecion de los me-
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«Nuestra ambicion es Que
nuestras herramientas SaaS
puedan ser utiles en cualQuier
fase del proceso de
descubrimiento y desarrollo de
un farmaco»

dicamentos. «Nuestra ambicion es que nues-
tras herramientas SaaS puedan ser Utiles en
cualquier fase del proceso de descubrimiento
y desarrollo de un farmaco. Ahora podemos
aplicarla también en la fase preclinica,» aclara
Jordi Lanuza.

El 2018 también ha arrancado con un hito
muy importante en la historia de Mind the
Byte: la adquisicion de Intelligent Pharma,
una de las empresas lideres en Espafa en qui-
mioinformatica aplicada al dmbito de la in-

dustria biotecnoldgica. Las dos empresas juntas valen un millén de euros, entre
la facturacion y el dinero recaudado. La plantilla la componen cerca de 30 per-
sonas entre informaticos, quimicos, bidlogos, bioinformaticos, fisicos e ingenieros.
Gracias a esta adquisicion, Mind the Byte cuenta con dar un paso decisivo hasta
el break even (expresion que indica el punto de equilibrio en las cuentas de una
compafia) y su entrada en bolsa en 2020.
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