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PALABRAS CLAVE Resumen

Cerebelo; Objetivos: Describir los patrones normales de activacion en el cerebelo de funciones especifi-
Resonancia cas cerebrales (motor, lenguaje, memoria) y su relacion topografica en la corteza cerebelosa
magnética funcional; utilizando resonancia magnética funcional.

Anatomia Materiales y métodos: Se evaluaron 25 sujetos sanos, 8 mujeres y 17 hombres de entre 16 y

64 aios, 23 diestros y 2 zurdos, mediante resonancia magnética funcional basada en tareas de
lenguaje, memoria, motor y visual, en equipo de resonancia de 1.5 Teslas.

Resultados: Se caracterizo la actividad funcional en el cerebelo asociada a los componentes
motores, de lenguaje y memoria, describiendo la relacion con las regiones topograficas, asi
como su relacion funcional con areas corticales cerebrales.

Conclusiones: El conocimiento sobre los patrones de normalidad de las caracteristicas morfo-
logicas y del comportamiento funcional en el cerebelo, asi como su relacion con el cerebro,
es importante para el radiologo y médico clinico en la evaluacion del cerebelo y sus posibles
condiciones patoldgicas.

© 2020 SERAM. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Anatomy Objectives: To describe the normal patterns of cerebellar activation in specific cerebral func-

tions (motor, language, memory) and their topographical correlations in the cerebellar cortex
on functional magnetic resonance imaging.
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Materials and methods: We evaluated 25 healthy subjects (8 women and 17 men; 23 right-
handed and 2 left-handed; age range, 16-64 years), who did language, memory, and motor
tasks while undergoing 1.5 T functional magnetic resonance imaging.

Results: We assessed functional activity of the cerebellum associated with motor, language, and
memory components, describing their relations with topographical regions of the cerebellum
and their functional relations with areas in the cerebral cortex.

Conclusions: Knowledge of the normal patterns of morphological characteristics and functional
behavior in the cerebellum as well as their relations with the brain is important for radiologists
and clinicians evaluating the cerebellum and possible pathological conditions that affect it.

© 2020 SERAM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La configuracion interna del cerebelo permite identificar
un componente de sustancia gris denominado, en el plano
superficial, la corteza cerebelosa y, en el plano interior, los
nlcleos profundos. La corteza cerebelosa se compone de
tres capas: la capa molecular, que es la mas superficial; la
capa media o de células de Purkinje, y la capa profunda o
granulosa; mientras que los nicleos profundos son cuatro y
se denominan de medial a lateral: fastigial, emboliforme,
globoso y dentado, respectivamente (fig. 1).
Profundamente en la corteza cerebelosa también se
encuentran tractos de sustancia blanca que corresponden
a fibras intrinsecas, aferentes y eferentes. Dichos tractos
discurren a través de los pedunculos cerebelosos superior,
medio e inferior para conectar estructural y funcionalmente
el cerebelo con el encéfalo y la médula espinal. El pedinculo
cerebeloso medio es el mas grande y por él transcurren las
fibras pontocerebelosas de nlcleos pontinos contralaterales
y de la corteza cerebral; el pedinculo cerebeloso superior
esta constituido principalmente por fibras eferentes prove-
nientes de los nucleos profundos del cerebelo, mientras que
por el pedlnculo cerebeloso inferior transcurren multiples

Figura 1 Corte transversal del cerebelo. A cada lado del
cerebelo se observan, de medial a lateral: 1 nlcleo fastigial
(naranja), 2 globosos (violeta oscuro), 1 emboliforme (violeta
claro) y 1 dentado (café).

tractos aferentes; su principal eferencia proviene del niicleo
profundo del fastigio (tabla 1).

En cuanto a la configuracion externa del cerebelo, este
se divide en una estructura mediana denominada vermis y
dos estructuras laterales denominadas hemisferios cerebe-
losos, los cuales se organizan en folios con una disposicion
transversal, ubicados uno tras otro en sentido rostrocau-
dal. Dichos folios se agrupan en lobulos anterior, posterior
y noduloflocular, que filogenéticamente presentan un ori-
gen diferente; el mas antiguo es el arquicerebelo, que se
encarga del mantenimiento del equilibrio corporal tanto
en reposo como en movimiento y del control limbico de
las emociones, manifestaciones autondémicas, sexualidad y
memoria; le sigue el paleocerebelo, que regula el tono de
la musculatura axial proximal para el control postural y, por
Ultimo, el neocerebelo, que coordina los grupos musculares
para la realizacion de movimientos finos y precisos, ade-
mas de controlar la planificacion, estrategia, aprendizaje,
memoria y lenguaje. Aunque existen diferentes maneras de
clasificar los ldbulos del cerebelo, para el presente estudio
se utilizd la nomenclatura propuesta por Larsell en 1951,
que divide los folios en 10 segmentos, denominados con
numeros romanos del | al X, tanto para el vermis como para
los hemisferios cerebelosos, anexando para este Gltimo una
letra **H’’ al final del niUmero romano (fig. 2). Cabe resaltar
que el ldbulo cerebeloso anterior comprende los segmentos
vermianos del | al V; el lobulo posterior, los segmentos del
VI al IX, y el ldbulo noduloflocular, el segmento X.

En las Ultimas décadas, multiples investigaciones en seres
humanos han planteado representaciones del cuerpo en el
cerebelo, a la manera de mapas somatotopicos, tal como se
evidencia en estudios de imagenes de resonancia magnética
funcional (RMf) al aplicar distintos paradigmas para la valo-
racion de tareas motoras, cognitivas, y lenguaje’"%. Dichos
estudios han demostrado la presencia de dos homunculos
sensoriomotores en la corteza cerebelosa: el primero, loca-
lizado en el lébulo anterior, y el segundo, en el ldbulo VIII3.
De esta manera, se han correlacionado ciertos signos y sin-
tomas clinicos con areas topograficas especificas: la ataxia
de la marcha se ha asociado con el vermis de los lobulos Il y
I1l; la incoordinacion motora en miembros inferiores, con los
l6bulos Ill'y IV y en miembros superiores, con los ldbulos V' y
VI; y las alteraciones oculomotoras con los lébulos VIIl y IX*3.
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Tabla 1 Vias de asociacion del cerebelo

Pedinculo cerebeloso inferior Aferencias

Eferencias
Aferencias
Aferencias
Eferencias

Pedlnculo cerebeloso medio
Pedlnculo cerebeloso superior

Tracto olivocerebeloso

Tracto vestibulocerebeloso
Tracto espinocerebeloso posterior
Tracto cuneocerebeloso

Tracto espinocerebeloso rostral
Tracto reticulocerebeloso

Tracto trigeminocerebeloso
Tracto cerebelovestibular

Tracto pontocerebeloso

Tracto espinocerebeloso superior
Fibras cerebelorubrales

Fibras cerebelotalamicas
Fasciculo uncinado

Tracto nucleo-olivar

WV

Figura 2 Corte axial y coronal de la segmentacion por lobulos del cerebelo segun Larsell.

Estudios mas especificos han detallado incluso los movimien-
tos de los dedos de la mano y su activacion sensorial y
motora en el cerebelo®. Asimismo, en estudios anteriores
observamos que al realizar una tarea motora con un miem-
bro superior, existia activacion en el cerebelo ipsilateral al
hemicuerpo que ejecuta la funcién, y contralateral al area
de activacion en la corteza cerebral’, hallazgos similares
a los descritos por otros autores en estudios de evaluacion
del lenguaje, donde se ha observado en adultos sanos dies-
tros una activacion del hemisferio cerebeloso ipsilateral en
paralelo con activaciones de las areas de Broca y Wernicke
contralaterales®. Estos hallazgos sugieren que existen cone-
xiones cerebelocerebrales especificas para ciertas funciones
cerebrales.

El objetivo de este estudio es describir el patréon de acti-
vacion en el cerebelo de funciones especificas y su relacion
topografica en la corteza cerebelosa utilizando RMf.

Materiales y métodos
Sujetos

Se incluyeron 25 sujetos sanos, 17 hombres y 8 mujeres de
entre 16 y 64 anos, 23 diestros, 2 zurdos. En los criterios
de exclusion se tuvieron en cuenta antecedentes perso-
nales o familiares traumaticos, vasculares, neuroldgicos o

psiquiatricos que pudieran alterar la funcién cerebral o los
resultados del estudio. Este estudio fue aprobado por el
comité de ética institucional y se obtuvo el consentimiento
informado de todos los sujetos.

Protocolo de adquisicién

Los estudios fueron realizados en un equipo de resonan-
cia de 1.5 T (Avanto, SIEMENS; Erlangen, Alemania). Los
sujetos fueron ubicados en posicion de declbito supino
con inmovilizacion de la cabeza dentro de la antena. Se
adquirié una secuencia potenciada en T1, desde el vér-
tex hasta la fosa posterior del cerebro (FOV=256 mm,
TE=3,37ms, TR=1900 ms, angulacion=15°, espesor de
corte=1 mm, tamafo del voxel=1mm3). Para los estudios
funcionales, se adquirieron 20 cortes axiales intercalados
paralelos al tentorio, desde el vértex hasta el cuarto ven-
triculo, utilizando secuencias gradient echo-based EPI para
cada estudio funcional (FOV =240, espesor de corte =6 mm,
TE=45 ms, TR=2000 ms, angulacion=90°, tamafno del
voxel=3,75 x 3,75 x 6,00 mm?). Las tareas fueron explica-
das antes de la sesion y antes del inicio de cada secuencia
funcional.

Se presento6 a los sujetos cinco paradigmas que consistian
en 10 bloques que alternaban condiciones de activacion y de
control, cinco bloques por condicion, todos de igual duracion
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Tabla 2 Descripcion detallada de las tareas utilizadas en cada paradigma
Paradigma Tarea de activacion Tarea de control DB (s) VB TV TTA (min)
Motor Apretar esponja con Fijacion visual 20 10 100 3,3
miembro superior
dominante
Lenguaje Discriminacion frases Letras en desorden 30 15 150 5,0
verdaderas/falsas
Lenguaje Lectura pasiva Simbolos 20 10 100 3,3
Memoria operativa 0-task Fijacion visual 30 15 150 5,0
Memoria Codificacion de escenas Linea roja 20 10 100 3,3

DB: duracion de cada bloque; TTA: tiempo total de adquisicion; TV: total voliumenes; VB: volimenes por bloque.

(tabla 2). Todos los estimulos fueron presentados de manera
visual:

e Tarea motora. Durante la fase de activacion, se proyecta
una imagen de una mano en la pantalla, donde se indica
al sujeto que debe apretar una esponja que tiene en su
mano dominante. Durante la fase de control, el sujeto
debe permanecer en reposo y alerta a la pantalla.

o Tarea lenguaje receptivo. Durante la fase de activacion,
se proyecta un texto en espanol y se indica al sujeto que
debe leerlo mentalmente. Durante la fase de control, se
proyectan simbolos aleatorios y se indica al sujeto que
debe hacer seguimiento con los ojos como si estuviera
leyendo.

e Tarea lenguaje receptivo/productivo. Durante la fase de
activacion, se proyecta una frase relacionada con la vida
cotidiana (p. ej., ‘‘Una herramienta para cortar es un
cuchillo’’) y se pide al sujeto que indique con su dedo
indice de la mano dominante cuando la frase es ver-
dadera. En la fase de control, se proyectan letras en
desorden, y se pide al sujeto que indique de la misma
manera cuando ve la letra X.

e Tarea memoria operativa. Durante la fase de activacion,
se proyecta al sujeto un bloque de letras y se le pide que
memorice la primera letra de cada bloque e indique con el
dedo indice de la mano dominante cuando la letra vuelve a
aparecer en la pantalla. En la fase de control, se presenta
una pantalla blanca con una cruz negra en la mitad y se le
indica que haga fijacion visual para estar alerta al nuevo
bloque de letras.

e Tarea de codificacion de escenas. En la fase de activa-
cion, se proyecta al sujeto imagenes de lugares interiores
y exteriores; el sujeto debe indicar con su dedo indice
de la mano dominante cuando el lugar es exterior. En la
fase de control, se presentan imagenes de colores simi-
lares con una linea roja vertical, y se pide al sujeto que
indique con el dedo indice cuando la linea roja esta a la
derecha.

Analisis de datos

Las imagenes fueron convertidas del formato DICOM a NIFTI
utilizando la herramienta dcm2nii de MRIcro (McCausland
Center, Columbia, SC). Las secuencias T1 fueron proce-
sadas empleando BET v2.1 (Brain Extraction Tool) para
realizar la extraccion del craneo utilizando un umbral de

intensidad fraccional de FIT=0,5. Los estudios funciona-
les fueron procesados mediante la herramienta FEAT v6.0
(FMRI Expert Analysis Tool), definiendo un valor de corte
para el filtro pasa-alta teniendo en cuenta el periodo de
tiempo para cada tarea. Se realiz6 correccion de movi-
miento a través de la herramienta FLIRT (FMRIB’s Linear
Image Registration Tool), correccion de la sincronizacion
de los cortes utilizando el espacio de Fourier, y suavizado
espacial con un kernel gaussiano FWHM =7 mm. Se llevo a
cabo una alineacion con la secuencia estructural utilizando
una transformada de cuerpo rigido de 6 grados de libertad
empleando el algoritmo BBR (Boundary-Based Registration),
y con la plantilla cerebral del Instituto Neuroldgico de Mon-
treal (MNI152) utilizando una transformada afin de 12 grados
de libertad. La extraccion de los mapas de activacion se rea-
liz6 con las herramientas de FMRIB Software Library v5.0.8
(FSL, FMRIB Centre, Oxford, UK), llevando a cabo un ana-
lisis de primer nivel. El analisis estadistico de las series
de tiempo fue realizado utilizando FILM (FMRIB’s Improved
Linear Model) con correccion local de autocorrelacion. Se
hizo un analisis univariante segiin el modelo lineal general,
estableciendo una sola variable explicativa y una funcién de
respuesta hemodinamica doble gamma para la convolucion
con la sefal funcional. Los mapas estadisticos Z (Gaussiani-
sed T/F) fueron obtenidos empleando clusters determinados
por Z>2,3 y significancia de p=0,01. Posteriormente, se
llevo a cabo un analisis de alto nivel utilizando FLAME stage
1 (FMRIB’s Local Analysis of Mixed Effects, FSL), incluyendo
solo el grupo de sujetos con dominancia derecha (n=23).
Las activaciones fueron descritas teniendo en cuenta el atlas
probabilistico cerebral estructural cortical y subcortical de
Harvard-Oxford, realizado por el Centro de Harvard para el
Analisis Morfométrico. Las activaciones a nivel cerebeloso
fueron descritas teniendo en cuenta el atlas probabilistico
infratentorial y cerebeloso de alta resolucién SUIT*"2, y
la parcelacion cortical estimada por conectividad funcional
intrinseca descritas por Yeo et al." (fig. 3).

Resultados
Sujetos con dominancia derecha

En tareas de lenguaje que involucra componentes tanto pro-
ductivos como receptivos se observéd, a nivel supratentorial,
activacion del giro frontal inferior y de los giros angular,
supramarginal y temporal superior en el hemisferio cerebral
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Montreal Probabilistic Functional Atlas: 7
Neurological Institute Cerebellar Atlas network
(MNI) Atlas space SUIT parcellation
Figura 3  Plantilla cerebral estandar MNI152 (izquierda), atlas de probabilistico cerebeloso de alta resolucion SUIT (centro), y la

parcelacion cortical estimada por conectividad funcional intrinseca descrita por Yeo et al. (derecha).

Figura4 Activacion cerebral en el lobulo temporal del hemisferio izquierdo (A), con activaciones contralaterales a nivel cerebeloso
en los lobulos Crus I, Crus Il, VIIb y Vlla (B), que corresponde a las redes frontoparietal y de atencion dorsal y ventral (C), durante

tareas de lenguaje.

izquierdo asociado a las areas de Broca y Wernicke, respecti-
vamente; mientras que en el cerebelo se observé activacion
en el hemisferio derecho de los lobulos Crus I, Crus Il,
VIIb y Vllla, que corresponden a las redes frontoparietal y
de atencion dorsal y ventral (fig. 4). En la tarea de len-
guaje receptivo (lectura mental de una historia) se evidencio
activacion de los giros angular, supramarginal y temporal
superior en el hemisferio cerebral izquierdo, asociada al
area de Wernicke; mientras que a nivel infratentorial se
observd activacion de los lobulos cerebelosos VI, Crus | y
Crus Il en el hemisferio derecho.

Durante la tarea motora, a nivel supratentorial se observo
activacion de los giros pre- y poscentral en el hemisferio
izquierdo asociado a la representacion motora y sensorial
del miembro superior derecho. En el cerebelo se observd
activacion en el hemisferio derecho en los lobulos V y VI,
que hacen referencia a las redes funcionales somatomotora
y frontoparietal (fig. 5).

En tareas de codificacion de escenas, se observo activa-
cion supratentorial de los giros parahipocampal, fusiforme y
lingual de aspecto bilateral simétrico, mientras que, a nivel
infratentorial, se observd activacion bilateral de los l6bulos
cerebelosos V, VI 'y Crus | en relacion con las redes funcio-
nales somatomotora y de atencion ventral (fig. 6). Por otra

parte, durante la ejecucion de tareas de memoria operativa
se observo activacion de la corteza prefrontal y parietal de
manera bilateral y simétrica; en el cerebelo se observo acti-
vacion en el hemisferio derecho de los l6bulos VI, ViIb y Vllla
que corresponden a las redes de atencion dorsal y ventral,
y a la red frontoparietal (fig. 7).

Sujetos con dominancia izquierda

En tareas de lenguaje receptivo y productivo, en uno de los
sujetos se observo un patron de activacion similar al des-
crito en el grupo de sujetos con dominancia derecha. Sin
embargo, el otro sujeto zurdo mostré un patrén de activa-
cion con dominancia del hemisferio cerebral derecho para
funciones receptivas y productivas de lenguaje, observando
activacion del giro frontal inferior y de los giros angular,
supramarginal y temporal superior en el hemisferio cerebral
derecho, mientras que en el cerebelo se observo activacion
en el hemisferio izquierdo de los lébulos Crus I, Crus II, VIIb
y Vllla, que corresponden a las redes frontoparietal y de
atencion dorsal y ventral.

En tareas motoras, a nivel supratentorial se observo
activacion de los giros pre- y poscentral en el hemisferio
derecho asociado a la representacion motora y sensorial del
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Figura5 Activacion cerebral en el homunculo motor en el hemisferio izquierdo asociado a la representacion motora del miembro
superior derecho (A), con activaciones contralaterales a nivel cerebeloso (A) en los l6bulos V y VI (C), que corresponde a la segunda
red funcional descrita por Yeo et al. (B), durante tareas motoras.

Figura 6 Activacion a nivel cerebeloso en los ldbulos V, VI y Crus | (A), que corresponde a la segunda y cuarta red funcional
descrita por Yeo et al. (B), durante tareas de codificacion de escenas.

Figura 7  Activacion a nivel cerebeloso en los lobulos VI, VIl 'y VIII (A), que corresponde a la tercera, cuarta y sexta red funcional
descrita por Yeo et al. (B), durante ejecucion de tareas de memoria operativa.
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miembro superior izquierdo, mientras que a nivel del cere-
belo se observo activacion en el hemisferio izquierdo en los
lobulos V y VI que hacen referencia a las redes funcionales
somatomotora y frontoparietal.

En tareas de codificacion de escenas y de memoria ope-
rativa, el patron de activacion fue similar al del grupo de
sujetos con dominancia derecha, tanto a nivel supra- como
infratentorial.

Discusion

Diferenciar topograficamente las areas de activacion cere-
belosa ha permitido caracterizar los diferentes signos y
sintomas clinicos que se presentan en las patologias en esta
region®. La RMf es una herramienta Gtil para diferenciar
de manera anatomofuncional regiones a nivel del cerebro
y cerebelo; algunos estudios de RMf actualmente se centran
en comprobar y distinguir areas topograficas ante diferen-
tes dominios'. En el presente estudio se describio, en el
cerebelo, el patron de activacion funcional y su relacion ana-
tomica durante la ejecucion de tareas motoras, de lenguaje
y memoria.

Areas motoras

Diferentes estudios muestran que las tareas motoras se loca-
lizan en el ldbulo anterior con representacion secundaria
en los lébulos VIII y IX"415, Estos hallazgos se correlacio-
nan con las manifestaciones clinicas de los pacientes con
sindrome motor cerebral, donde el l6bulo cerebeloso ante-
rior se ve comprometido’'¢. A pesar de que en la presente
serie de casos no se discrimina entre los tipos de tareas
motoras, otros estudios publicados muestran que aquellas
tareas que requieren mayor coordinacion sensoriomotora
con movimientos repetitivos secuenciales estan represen-
tadas en un area cerebelosa diferente, l6bulos VI y Vila'.
En nuestro estudio, la tarea motora activo las cortezas V
y VI, regiones relacionadas con el movimiento de los miem-
bros superiores en el homunculo sensoriomotor del cerebelo.
Estos hallazgos se correlacionan con lo observado en la lite-
ratura cientifica®'®"?. La activacién sincrénica motora en
el cerebelo tiene localizacién hemisférica contralateral a la
activacion cerebral. La relacion entre ambas activaciones
se cree que esta vinculada con la preparacion, ejecucion
y coordinacion del movimiento’?°. En nuestra serie de
casos, tanto los sujetos de dominancia derecha como los
de dominancia izquierda lograron una activacion cerebelosa
contralateral a la activacion en la corteza supratentorial.

Areas de lenguaje productivo y receptivo

La lateralizacion del lenguaje en el cerebelo depende de la
dominancia cerebral del lenguaje. Es por eso por lo que, en
la mayoria de las personas, las tareas de lenguaje activan los
l6bulos cerebelosos VI y VII derechos® 4%, En esta serie de
casos se discrimina entre las tareas de lenguaje receptivo y
productivo a través de un diseiio de paradigmas en bloque.
En la tarea de lenguaje receptivo encontramos activacion
de los lobulos cerebelosos VI, Crus | 'y Crus Il; en la tarea de
lenguaje productivo se encontré activacion de los lobulos

cerebelosos Crus I, Crus Il y Vllb. Algunos estudios sugie-
ren que las tareas de lenguaje receptivo tienen activacion
hemisférica, mientras que las tareas de produccion del len-
guaje activan zonas vermianas y paravermianas®. El cerebelo
parece estar involucrado en las asociaciones semanticas,
fonéticas y gramaticales del lenguaje®??. El cerebelo hace
parte del componente motor de la red del lenguaje, en
donde ademas estan involucrados el giro frontal inferior, la
insula anterior, la corteza premotora y el nlcleo caudado.
Algunos autores creen que el rol del cerebelo en esta red
esta relacionado con la fluencia verbal y la estructuracion
de la fonacion®23,

Areas de memoria operativa

En nuestro estudio, la activacion del cerebelo durante las
tareas de memoria de trabajo muestra el mismo patron de
activacion que las tareas de lenguaje’*?“, La activacion de
los l6bulos VI, VIl y VIll, con predominio cerebeloso dere-
cho, puede estar relacionada con el componente fonoldgico
en la memoria de trabajo'*?>. También algunos autores afir-
man que la activacion del componente lateral en los lobulos
Vl'y Crus | durante la memoria de trabajo esta relacionada
con la planificacion y preparacion (el componente ejecutivo
central de la memoria de trabajo) y los ldbulos Crus Il y
VIII estan relacionados con el procesamiento de informacion
auditiva y visual necesaria para estas tareas?®-%8.

Conclusiones

Las lesiones en el cerebelo presentan un espectro variado
de manifestaciones clinicas. Los avances recientes en neu-
roimagen han permitido un mejor entendimiento de la
anatomia, funciény conectividad del cerebelo; sin embargo,
todavia falta mucho por conocer y entender sobre la acti-
vacion cerebelosa y sus vias de conexion con la corteza
cerebral; en especial, en aquello relacionado con las funcio-
nes cognitivas no-motoras. El conocimiento de los patrones
normales de activacion a través de la RMf puede ser Gtil para
el radiodlogo y el clinico en el abordaje de pacientes con un
espectro variado de patologias con compromiso cerebeloso.
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