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RESUMEN

Con motivo de la reciente muerte de Rafael Lorente de N6, nos
propusimos dar a conocer un esbozo general de su vida y su obra.
Labor necesaria si tenemos en cuenta el notable desconocimiento
existente en Espana de su figura y de la magnitud de su produccién
cientifica. Se presentan una reconstruccién de su biografia y un
somero analisis de su obra, en un recorrido cientifico que abarca
desde sus primeros trabajos en Espana junto a Cajal, hasta los ultimos
realizados con Vicente Honrubia en Estados Unidos. Se resalta, ante
todo, sus importantes contribuciones en diversos campos de la
Neurociencia, que solo ahora empiezan a ser reconocidas.

ABSTRACT

Due to the recent death of Dr. Rafael Lorente de N6, we have tried
to let everyone know about his life and work. We have thought of this
as a necessity because of the actual unknowledge in the country were
his was born, Spain. This paper includes his biography and a part of his
scientific production, beginning with his first steps with Cajal in Spain,
up to the last with years Vicente Honrubia in United States. It is
remarkable his important contribution to different branches of
Neurosciences, which only now it is starting to be recognized.

A pesar de que un gran numero de profesionales de diferentes
campos de la Neurociencia y disciplinas afines reconocen la excepcional
importancia de la produccién cienlifica de Rafael Lorente de N¢, existe en
Espafa un notable desconocimiento de su figura y de la magnitud de su
produccién cientifica. A raiz de este hecho, y con motivo de su reciente
muene, nos propusimos investigar y dar a conocer los detalles de su vida y
su obra. El comienzo de la tarea fue desalentador: los datos biograficos
disponibles eran muy escasos y fragmentarios, casi inexistentes. Hubimos
de recurrir, por tanto, para continuar nuestra labor, a sus trabajos originales, a
sus familiares y a sus amigos y compafieros de irabajo en Estados Unidos y
en Espafia, a quienes desde aqui expresamos nuestro profundo
agradecimiento. Conforme nuestras pesquisas iban arrojando luz sobre el

1 1 La R.H.P. cumpliendo el acuerdo establecido con la S.E H.P . publica @sla comunicacidn presentada en la
Reunién de Sevilla, y que no fue incluida por error. en las Actas cormespondientes.
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discurrir de su vida y su obra, fuimos siendo cautivados por la fuerza de su
personalidad y la originalidad y diversidad de sus trabajos, y a la vez,
entrando cada vez mas en el convencimiento de que. en este caso, la
realidad superaba con mucho al mito formado enforno a este hombre
excepcional. La influencia de sus hallazgos experimentales y sus conceptos
teéricos se hace patente en la actualidad no solo en el campo dg la
Neuroanatomia y la Neurofisiologia, sino también en la Psicofisiologia e
incluso en la Cibernética.

Rafael Lorente de Né nacié en Zaragoza el 8 de Abril de 1902, ciudad
donde comenzé sus estudios de Medicina, inicidndose en el estudio del
sistema nervioso bajo la tutela de Pedro Ramdn y Cajal. quien tras percibir
sus excelentes facultades le aconsejo se trasladara a Madrid. Alli finaliz6 sus
estudios y colabord largo tiempo con Santiago Ramén y Cajal de quien liegé
a ser uno de sus ultimos discipulos y con el que entablé una relacion
entrahable que marcaria para siempre su vida y su obra

Son fruto de esta primera época una serie de trabajos morfologicos.
publicados en su mayoria en la revista editada en el laboratorio de Cajal -
Trabajos del Laboratorio de Investigaciones Bioldgicas de la Universidad de
Madrid-. El primero de sus trabajos lo publicé cuando sélo tenia 17 afos -
"Nota acerca de las alteraciones de los centros nerviosos en la coccidiosis
hepatica del conejo”- (Lorente de N6, 1920. 1921a) Poco tiempo después
publicé un trabajo sobre regeneracién de la médula espinal de la larva de
batracio que aun hoy es de marcada actualidad (Lorente de N6, 1921b). A
partir de aqui y hasta 1924 centré su trabajo principalmente en la morfologia
de las vias vestibulo-cocleares (Lorente de Né. 1922b, ¢, 1924a) y la corteza
cerebral (Lorente de N6, 1922a, 1923) Con su importanie trabajo de 1922
sobre "La corteza cerebral del ratén”, el joven Lorente de N6 no dudd en
oponerse a las ideas del omnipotente Ramén y Cajal. En efecto, al describir
en la corteza de! ratén una gran variedad de tipos neuronales, al menos de
tanta riqueza morfolégica y estructural como los encontrados en la corleza
humana. puso en tela de juicio la hipétesis de Cajal de que las cualidades
propias del intelecto humano podrian tener su fundamento en el gran
numero y complejidad de lipos celulares del cédrtex cerebral (Ramén y Cajal,
1955) Aunqgue este trabajo amplié considerablemente el nimero de lipos
celulares revelados por el método de Golgi descritos hasla entonces por
Ramdén y Cajal, éste acepto el trabajo de Lorente de N6 sin introducir
modificaciones Esta forma iconoclasta y enérgica de enfrentarse a los
problemas cientiflicos es una constante en la obra de Lorente de N4. Sin
embargo, a pesar de ésto, y de que Lorente rechazaria posteriormente
numerosas ofertas para volver con Cajal. la relacién entre ambos {ue siempre
cordial. De hecho.
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Cajal consider6 siempre a Lorente como uno de sus discipulos
predilectos (Kruger & Woolsey, 1990). En este sentido, se conserva una
carta que escribié Ramén y Cajal a Lorente de N6 en octubre de 1934, poco
antes de su muerte, en la que Cajal comentaba afectuosamente a Lorente
de N6 algunos de sus problemas y proyectos, y hacia una critica de algunos
aspectos técnicos de uno de los trabajos de Lorente de N6 ( Rodriguez,
1977).

En 1923 Lorente de N6 conocié a Barany durante una conferencia en
Zaragoza, y fue invitado por éste a su laboratorio de la Otological Clinic en
Upsala (Suecia) Fruto de esta estancia fueron sus primeros trabajos sobre
los reflejos ténicos- oculares y el sistema vestibular (Lorente de N6, 1924Db).

En 1925 se trasladé a Berlin donde trabajo en el Kaiser Wilhelms
Institut for Hirnforschung junto a Oskar y Cecile Vogt. Aqui realizé un gran
nimero de trabajos que publicé en aleman, inglés, francés y ruso (Lorente
de N6 1925, 1926a, b, ¢, 1927a, b, 1928) centrados la mayoria de ellos en la
fisiologia y reflexologia del laberinto acustico. La calidad y originalidad de
estos trabajos hizo afirmar al propio Oskar Vogt que Lorente de N6 reunia
“todas las caracteristicas del genio”.

Posteriormente, en 1929, por recomendacién directa de Cajal,
Lorente de N¢ obtuvo el cargo de Director del Servicio de
Otorrinolaringologia de la recién fundada Casa de Salud Valdecillas, en
Santander (Lépez Albo, 1929; VAzquez Gonzalez- Quevedo, 1977).
Durante los dos ahos que ocupd ese cargo se propuso poner en marcha el
Laboratorio de Histologia y Fisiologia del Vestibular, segun sus palabras, "sin
igual en cuanto a dotacién ni aun en los laboratorios americanos” (Lorente de
N6, 1929). Lorente de NO expuso asi en un diario local la linea de
investigacion que se proponia desarrollar en esa institucién:

"En este laboratorio se han de estudiar en el primer tiempo
los problemas siguientes, cuya investigacion emprendimos en
ahos pasados, habiendo tenido que interrumpirla después por
razones diversas: relacién de las distintas clases de nystagmus
conocidas con cada uno de los conductos semicirculares,
génesis de la prueba calérica, anatomia de la terminaciones
centrales del vestibular y plan de estratificaciéon de la corleza
cerebral” (Lorente de N&, 1929).

La coincidencia de la denegacién de una peticién de presupuesto para
mejorar el laboratorio por parte de la nueva direccién de la Institucién (Libro
de Actas la Casa Salud Valdecillas, 8 de agosto de 1930, p. 96; Salmén,
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Arrizabalaga y Ballester, 1990), con la invitaciéon que el Dr. Max Goldstein -
fundador del Central Institute for the Deaf de St. Louis (Missouri)- hizo a
Lorente de N6 para que dirigiera las investigaciones neuroanatémicas en su
laboratorio (El Cantabrico, 27 de junio de 1990), provocaron su dimisién
como Profesor Jefe del Servicio de Otorrinolaringologia de la Casa de Salud
Valdecillas en 1930 (Salmén, Arrizabalaga y Ballester, 1987).

En 1931 y tras su matrimonio con Hede Birfeld, hija de un profesor de
aleman de la Universidad de Madrid, Lorente se traslada a St. Louis para
iniciar una nueva etapa en sus investigaciones.

Al poco tiempo de su llegada a Estados Unidos inici¢ una acelerada e
interesante produccién de la que dan cuenta los mas de quince estudios
realizados durante el periodo comprendido entre 1931 hasta 1936, todos
ellos publicados en las revistas mas importantes de la época. American
Journal of Physiology, Journal of Cellular and Comparative Physiology,
Archives of Neurology and Psychiatry, Journal fur Psychologie und
Neurologie, The Laryngoscope y Acta Otolaryngologica. En estos trabajos,
Lorente describié la apariencia del cériex entorrinal (Lorente de NG, 1934a) y
propuso la subdivisién de los sistemas de células piramidales del hipocampo
en cuatro subcampos tal y como hoy se conocen (Lorente de N6, 1934b). Al
mismo tiempo continué sus trabajos sobre reflexologia vestibular,
destacando la descripcidn de la interaccion del reflejo corneal y el nystagmus
(Lorente de N6 1933a) y sobre todo del arco reflejo vestibulo-ocular
(Lorente de N6 1933b).

Por otra parte también completé un amplio estudio sobre la
arquitectura del nucleo vestibulo-coclear (Lorente de N6 1933c, 1935a) e
inicié una larga serie de imporiantes trabajos sobre la electrofisiologia de las
motoneuronas (Lorente de N6 1935b, c. d. e. f, g).

La incesante produccion de Lorente en St. Louis se vié truncada en
1936 al terminar el apoyo econdémico que la Fundacién Rockefeller concedia
al Central Institute for the Deaf. Pero Lorente de N¢, lejos de frenar su labor
investigadora, se trasladé junto con Gasser al Rockefeller Institute for Medical
Research de New York, centro en el que ambos prosiguieron carreras
extraordinanamente productivas. Al finalizar la Il Guerra Mundial la mayoria de
los laboratorios de Estados Unidos no eran operativos. Sin embargo, el
laboratorio de Lorente de N6 en el Rockefeller Institute fue una excepcién,
ya que Lorente de N trabajé ininterrumpidamente durante la guerra.

Trabajando con nuevos osciloscopios y amplificadores Lorente de N6
estudio los problemas bdsicos de 1a conduccién nerviosa y de la transmisién
sindptica. Los primeros estudios con microelectrodos del sistema vestibular
ampliaron los principios sherringtonianos (Kruger y Woolsey, 1990) hacia
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nuevos niveles de precisién y comprensién de los conceptos de sumacion
espacial y temporalpy de retraso sinaptico (Lorente de N6, 1938a, b, 1939).
Una prueba evidente del reconocimiento que Lorente de N6 alcanz_é en esta
época fue la invitacién que le hizo J. F. Fulton para la elaboracién de un
capitulo acerca de los problemas bésicos de la es}ructura_conlcal (Lor_ente de
N6 1938c) en su prestigioso manual de fisiologia d_el sistema nervioso. Al
mismo tiempo en este mismo afio discutié por primera vez las posibles
implicaciones de la aparente conectividad vertical que observaba en
pequefas secciones del cortex, idea gérmen de los actuales conceptos de
organizacién columnar del cértex.

Sus conceptos acerca de la transmisién de impulsos a través de
cadenas de interneuronas, formando circuitos recurrentes o reverberantes
(Lorente de N6, 1938b, ¢, d, 1939), fueron piezas fundamentales en las
teorias psicofisiolégicas de D.O. Hebb (Hebb, 1949: Milner, 1986) e incluso
en teorias pioneras de la cibernética (Wiener, 1948)

En esta época Lorente de N6 estaba inmerso en el proceso de
publicacién de su obra "A Study of Nerve Physiology”. en dos extensos
volumenes que concluy6 en 1947, publicados por el Rockefeller Institute, y
en el que se incluyeron detallados tratamientos matematicos de los
problemas estudiados (Lorente de N6, 1947a, b)

Poco después sintetizé6 una serie de compuestos aménicos
cuaternarios, como el tetraetilamonio (TEA), que serian fundamentales en la
investigacién sobre las bases iénicas de la conduccion nerviosa (Gallego y
Lorente de N6, 1947, 1951; Lorente de N6 1948, 1949, 19514, b, c).

Lorente de N6 se interesé también en esta época por las bases
neurolisiolégicas de la eleciroencefalografia (EEG). Con sus estudios de los
potenciales de EEG, Lorente de N6 fue el primero en relacionar los cambios
de potencial que ocurren en el espacio extracelular con los cambios que
tienen lugar a nivel de las membranas neuronales, e introdujo los conceptos
de fuentes y sumideros de corriente (Lorente de N6, 1947a, b, 1952). Estas
sorprendentes contribuciones en campos tan diversos son indicativas de lo
extremadamente versalil de las aportaciones de Lorente de N6 a ifa
Neurociencia.

Uno de los mas importantes esludios duranie este periodo fue el
realizado junto con Yves Laporie acerca de las propiedades de las fibras
nerviosas de los ventebrados en diferentes ambientes iénicos (Laporte y
Lorente de N6 1950a, b, c; Lorente de N6 1951a, b, c). Sus interpretaciones
de los resultados obtenidos en los estudios de la aclividad funcional del
nervio de los vertebrados en diferentes ambientes idnicos entraban en
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conflicto directo con los modelos que desarrollaban en esos momentos
Hodgkin y Huxley, con quienes entablaria una fuerte y larga controversia.

De esta polémica surgieron, por una parte, su nominacién al Premio
Nobel de Medicina y, por otra, un cierto agotamiento y desvalorizacion, que
oscurecieron los importantes experimentos con T.P. Feng (Lorente de N6 y
Feng, 1946) y con G.A. Condouris (Lorente de N6 y Condouris, 1959) sobre
actividad ritmica neuronal y sobre propiedades de propagacién de
potenciales neuronales.

La controversia con Hodking y Huxley, o el hecho de que nunca
aceptase la existencia de la sinapsis quimica (Marshall, 1987) nos da una
clara idea de la personalidad enérgica de Lorente de No y de las fuertes
opiniones que mantenia en numerosas cuestiones cientificas. La genialidad
y originalidad de sus ideas. son en parte fruto de esa valentia de
pensamienio

En 1972 y tras una larga serie de trabajos realizados junto a Vicente
Honrubia, sobre las bases de la conduccién nerviosa en fibras mielinizadas
(Honrubia y Lorente de N6, 1963, Lorente de N6 y Honrubia 1964a, b,
1966), es nombrado Profesor Emérito en el Depariment of Surgery and of
Anatomy and The Brain Research Institute de la Universidad de California
(Los Angeles), cargo que ocupd hasta 1985. Fue Vicente Honrubia, su
principal discipulo, quién veld por que. tras su jubilacién, Lorente obtuviese
este cargo en la Universidad de California y pudiese asi continuar trabajando
en esta ultima etapa de su vida.

Kruger y Woolsey (1990) lo recuerdan en este ullimo periodo de su
vida como “un hombre urbano. encantador e inquisitivo, bajo de estatura y
cuyas poderosas capacidades intelectuales eran obvias. Rafael Lorente de
N6 tenia la presencia de un educado espafol Su herencia espafiola le daba
sabor a su perfecto Inglés. Su abundante curiosidad natural se hacia
evidente en su tardia fascinacion por los ordenadores. Lo conocimos en el
ultimo periodo de su vida y vimos en él a un hombre dificil de conciliar con las
fuentes polémicas que consumian su pasado. Su memoria. su intelecto, y su
atractiva personalidad permanecieron aparentemenie intactas hasta el final”

Lorente dedicéd este periodo basicamente a la ensefanza y a la
escritura, completando al mismo tiempo. su monografia "The Primary
Acoustic Nuclei” que fue publicada en 1981 (Lorente de N6 1981)

A parlir de éste, su ultimo trabajo, abandond su produccién cientifica y
se trasladé junto a su hija Edith y su nieto a Tucson (Arizona) donde murié el
2 de Abril de 1990 como consecuencia de un enfisema.
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A lo largo de su vida Lorente de N6 fue elegido miembro de la National
Academy of Sciences de Estados Unidos y de oiras importantes sociedades
cientificas, como la American Physiological Society, la American Association
of Anatomists y la American Academy of Arts and Sciences. Asi mismo fue
nominado al Premio Nobel en varias ocasiones y obtuvo galardones
honorificos en las Universidades de Uppsala, Clark University y Rockefella
University.

Rafael Lorente de N6, discipulo y colega de dos premios Nobel,
primero de Cajal y posteriormente de Barany llevd a cabo durante toda su
vida una larga y fructifera labor investigadora en los campos de la
neuromorfologia y fa neurofisiologia del sistema acustico-vestibular, el reflejo
vestibulo-ocular, la estructura y funcionamiento del cortex cerebral y la
electrofisiologia de la neurona y la membrana neuronal. Su labor fue fecunda
no sélo por el elevado niumero de trabajos publicados‘, sino también por la
notable actualidad que poseen muchas de sus ideas y conceptos.

La influencia actual de su obra se hace patente en la Figura 3, en la cual
comparamos el nimero de citas que se hicieron de las obras de Lorente de
N6 en el periodo comprendido entre 1977 y 1990, aparecidas en los
Science Citation Index, con las citas que se hicieron en ese mismo periodo
de las obras de dos cientificos de reconocida relevancia, Robert Barany y Sir
Charles Scott Sherrington, ambos Premios Nobel, y que trabajaron en
campos de la Neurociencia cercanos a los de Lorente de N6. El numero de
citas de Lorente de N6 supera ampliamente a las de Barany y Sherrington en
el periodo estudiado. Frecuentemente se considera el niumero de veces
que se citan las obras de un autor como un indice del impacto de los trabajos
de ese autor sobre la comunidad cientifica. Siguiendo este criterio podemos
afirmar que
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FIGURAS 2y 3.
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1938c) .
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La influencia de la obra de Rafael Lorente de N6 sobre la Neurociencia
actual es muy alta. A pesar de lo cual las modas y avatares del
reconocimiento cientifico le niegan de forma injusta la importancia que
indudablemente posee, siendo especialmente doloroso el olvido al que ha
sido relegado en Espafa, su pais natal

El analisis cualitativo de su obra revela que fue precursor de conceplos
y nociones muy avanzadas que son hoy de uso comun en diversos campos
de la Neurociencia y ciencias afines, y algunos de las cuales sélo en la
actualidad estan comenzando a ser asimilados y utilizados por los
neurocientificos.

Rafael Lorente de N6, ha sido a todas luces uno de los cientificos
mas geniales que nos ha dado el siglo XX, iconoclasia. trabajador incansable
y riguroso, individualista y desbordante de humanismo, que unia a un
pensamiento valiente e independiente una revolucionaria vision de futuro

Por 1odo ello, el nombre de Rafael Lorente de N6 ocupa. sin duda
alguna, un lugar entre el de los gigantes de la Neurociencia.
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