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RESUME
Objectif:

Lactivité cérébrale est connue pour pouvoir étre contrélée
volontairement par le neurofeedback, une sorte de
conditionnement opérant électroencéphalographique (EEG).

Bien que son efficacité sur les effets cliniques ait été rapportée, il
reste a déterminer si ou comment une activité spécifique de la
bande est controdlable. Ici, nous avons examiné les profils spectraux
EEG ainsi que I'entrainement de conditionnement d'une activité
cérébrale spécifique, I'amplitude de la bande théta (4-8 Hz), chez le
rat.



Méthodes:

Au cours de 'entrainement, le groupe expérimental a re¢u une
stimulation électrique du faisceau de cerveau antérieur médial
soumis a la suppression de I'activité théta, tandis que le groupe
témoin a regu une stimulation non subordonnée a sa propre

activité de bande.

Résultats:

Dans le groupe expérimental, I'activité théta a diminué
progressivement au cours de la séance d'entrainement, alors qu'il y

avait une augmentation de l'activité théta dans le groupe témoin.

Ily avait une différence significative d'activité théta au cours des
séances entre les deux groupes. Le pic spectral théta, situé a
l'origine a 7 Hz, s'est déplacé davantage vers les fréquences les plus
hautes du groupe expérimental.

Conclusion:

Nos résultats ont montré qu'une technique de conditionnement
opérant pouvait entrainer les rats a contrdler leur activité EEG
spécifique de maniere indirecte.

Elle peut également étre utilisée comme modéle animal pour

ctudier le fonctionnement des systémes neuronaux dans le
Neurofeedback bumain.

INTRODUCTION

Des preuves convergentes appuient la notion selon laquelle
diverses activités rythmiques sont étroitement liées a des fonctions
cérébrales distinctes.

Le rythme alpha en électroencéphalographie (EEG) est

associé a la performance cognitive chez I'homme.

Le rythme théta de I'hippocampe est lié a I'apprentissage
chez les rats, les lapins et les humains.



Comme attendu de ces résultats, des anomalies ou une perte de
l'activité rythmique sont associées a des déficits fonctionnels et la
restauration de I'activité rythmique rétablit la fonction chez le rat.

12)

De plus, 'amélioration des rythmes sensorimoteurs (12-20 Hz) par
un conditionnement opérant a entrainé une élévation du seuil de

résistance aux crises par rapport aux composés épileptogenes. 13)

Ces résultats plaident fortement en faveur de la notion
selon laquelle les changements d'activité rythmique sont
essentiels pour les fonctions cérébrales adaptatives.

Au cours des derniéres décennies, un certain nombre d'études
humaines examinant le contrdle volontaire de I'activité rythmique
de 14 2 20 ans) ont été documentées.

Cette autorégulation, également appelée entrainement Neurofeedback, a été
largement interpolée pour les patients atteints de troubles
neuropsychiatriques, 21) 22,23) tels que l'anxiété, I’épilepsie, le
déficit de Uattention byperz24,25) 26,27) -addictions 28) 29)
trouble de stress traumatique et dépression.

Lefficacité thérapeutique a été rapportée dans la plupart des cas.

En outre, il a été rapporté que des individus en bonne santé
14,17,30-32) pourraient améliorer les performances cognitives
ou comportementales 16) et les compétences chirurgicales 17)
par cet entrainement.

Méme si la plupart des études ont montré des performances et des
effets d’entrainement apres I'entrainement, il n’est pas clair si
I'effondrement rétroactif de bandes de fréquences spécifiques peut

réellement produire une modulation d’activité de bande spécifique.

Une description détaillée de la variation de I'activité rythmique ou
de I'ensemble du spectre est généralement négligée et les profils
spectraux au cours de l'entrainement sont rarement rapportés.

Quelques études se sont concentrées sur la quantification des
changements d'activité de bande avec l'entrainement par
Neurofeedback. 20,32)



Le Neurofeedback a été considéré comme un conditionnement
opérant de l'activité de la bande EEG.

Une différence entre le Neurofeedback et le conditionnement
opérant réside dans le fait que les modifications de I'activité
cérébrale ne sont pas percues consciemment, mais que les
changements de comportement, tels que les pressions sur le levier,
sont percus consciemment.

En Neurofeedback, il existe un stimulus physique converti a partir
d’une activité cérébrale utilisée comme réponse explicite.

Une autre différence est qu'il n'y a pas de récompense contingente
dans ’entrainement au Neurofeedback dans les études humaines,
alors qu'il existe une récompense contingente explicite dans le

conditionnement opérant.

La récompense est essentielle pour le conditionnement opérant et
34) est reconnue pour étre importante dans I'entrainement par
Neurofeedback.

Dans le Neurofeedback, les effets bénéfiques sont mentionnés
verbalement avant I'entrainement, tandis qu'une récompense
réelle, telle que la nourriture, I'eau ou la stimulation cérébrale, est
associée a un comportement spécifique dans le conditionnement

opérant.

11 existe une controverse au sujet de la recompense dans le
Neurofeedback.

Les effets bénéfiques du Neurofeedback ne sont présentés qu’avec
un retour sensoriel et une description verbale des effets bénéfiques

35,36) de I'entrainement.

Par conséquent, la récompense du Neurofeedback peut
dépendre de I’'attente du sujet quant a 'effet bénéfique, et
Pattente elle-méme peut induire un changement physique
37,38), tel que P’activité cérébrale.

De plus, les effets bénéfiques peuvent étre dus al'état
subjectif induit pendant I'entrainement par
Neurofeedback. 39)



Considérant une activité EEG spécifique comme une sorte d’offre
opérante, nous nous sommes demandés si un conditionnement
opérant pouvait moduler une activité cérébrale spécifique de
maniere similaire au renforcement du comportement volontaire
dans le conditionnement opérant traditionnel.

Pour répondre a cette question, nous avons utilisé le 40)
paradigme de I'autostimulation intracranienne (ICSS)
comme récompense.

ICSS est une méthode expérimentale largement utilisée dans de
nombreuses études sur le conditionnement opérant (41,42) et les

animaux apprennent a se comporter pour étre récompensés.

Ici, nous avons entrainé les rats a supprimer (au lieu
d'augmenter) leur activité théta, car la stimulation du faisceau

médial du cerveau antérieur (MFB) induit I'activité théta. 43 a 45).

Dans ce modéle animal, il a été possible d’exclure le biais d’attente,

qui a un effet composé sur le Neurofeedback humain. 37,38)

Ici, nous avons examiné si I'activité théta pourrait étre
volontairement modulée avec une stimulation de MFB comme
récompense et si 'activité d’'une gamme de fréquences spécifique
pouvait étre modulée chez le rat.

Enfin, la faisabilité du modéle animal de Neurofeedback utilisant la

stimulation de la récompense du cerveau a été abordée.

METHODES
Déclaration sur les animaux et ’éthique

Des rats males Sprague-Dawley (Samtaco, Osan, Corée) pesant de
300 24 350 g ont été logés dans des cages en polycarbonate (de 25 cm
de large x 40 cm de haut) avec accés a la nourriture et eau.

Le cycle de lumiére / obscurité a été automatiquement contro6lé a
12/12 heures (clair 2 07: 0019: 00), et une température ambiante de

20725 ° celsius a été maintenue.

Apres la chirurgie d'implantation, les rats ont été logés
individuellement dans des cages séparées. Toutes les expériences

ont été conduites conformément aux protocoles approuvés et aux



directives établies par le Comité de la protection des animaux de
1'Université nationale de Kyungpook (approbation no
KNU2009-28) et le Guide de 1'Institut national de la santé pour le

soin et l'utilisation des animaux de laboratoire.

Une anesthésie générale a été réalisée par injection intrapéritonéale
d'un cocktail de 2 ml / kg de 10 ml de chlorhydrate de kétamine (50
mg / ml), 1,1 ml de chlorhydrate de xylazine (23,32 mg / ml) et 2,67
ml de solution saline.

Lanesthésie a été confirmée par I'absence de réponse aux
pincements de la queue et des orteils. Les animaux ont ensuite été
fixés dans un appareil stéréotaxique (David Kopf Instruments,
Tujunga, CA, USA).

Une incision médiane dans le cuir chevelu a été réalisée apres
injection sous-cutanée de lidocaine a 2%. Le périoste a été enlevé.
La surface du crane a été nettoyée avec 3% d'acide acétique. La
position du crane a été ajustée pour que le bregma et le lambda

aient les mémes coordonnées verticales.

Des trous ont été soigneusement percés et des vis en acier
inoxydable plaqué or (1 mm de diameétre) ont été implantées dans
le crane (PA frontale < 2 mm, L 1,5 mm du bregma; AP pariétal de
-6 mm, L + § mm du bregma et PA occipitale -3 mm, L + 2 mm de
lambda). Des trous de 2 mm de diamétre ont été forés
bilatéralement dans le crane (PA -2,3 mm, L + 1,8 mm), et la dure-

mere a été soigneusement retirée.

Des électrodes a goupille d'insecte n ° o a revétement de formvar
ont été insérées verticalement dans le MFB (environ 8,6 mm sous

la dure-mére).

Enfin, les broches de connexion pour I'enregistrement EEG et la
stimulation MFB ont été assemblées dans un emballage et fixées
avec du ciment dentaire sur le dessus du crine. Les animaux ont eu
au moins 7 jours pour se rétablir et leur poids corporel a été vérifié

quotidiennement.



Formation des opérateurs

Les procédures détaillées utilisées pour 'entrainement des presses
a levier sont décrites ailleurs. 46)

Briévement, les animaux ont été entrainés dans une chambre
opérante (30 x 24 x 24 cm, modéle ENV-008VP; MED Associates,

Fairfax, Vermont, Etats-Unis).

Un programme personnalisé développé par LabView (National
Instruments, Austin, Texas, Etats-Unis) a été utilisé pour controler
la chambre via un périphérique d'entrée / sortie numérique (NI
USB-6008; National Instruments) et pour déclencher le
stimulateur a courant constant (Modeéle 2100; AM). Sequim, WA,

USA) qui ont administré une stimulation électrique a 'animal.

La stimulation électrique biphasique était caractérisée par une
durée de train d'impulsions de 300 ms, une largeur d'impulsion de
0,2 ms et un intervalle inter-impulsions de 4 ms (250 Hz).

Apres avoir récupéré de la chirurgie, les animaux ont été
initialement formés pour appuyer sur un levier dans la chambre.
Apres la remise de la récompense gratuite, les animaux ont appuyé

volontairement sur le levier et une stimulation électrique a été
fournie au MFB.

Les animaux présentant un comportement anormal, tels que
saccades ou contractions de la téte, avec administration de
stimulus n'ont pas été utilisés. Une performance stable de pression
au levier a été établie deux ou trois jours aprés le succes de la mise
en forme. Des rats qui appuyaient sur le levier > 30 pressions par

minute étaient utilisés pour des expériences ultérieures.
Intensité optimale du stimulus

Pour trouver l'intensité optimale du stimulus, nous avons construit
une courbe d'intensité et de réponse pour chaque animal. Une

procédure de46) est décrite ailleurs.

En résumé, le nombre de pressions de levier effectuées par un
animal a été compté pendant un intervalle de 3 minutes a une
intensité de courant initiale (50 A). Lintensité du courant a été
augmentée de 25 A.



Au fur et a mesure que l'intensité augmentait, les animaux
appuyaient plus souvent sur le levier et le nombre de pressions a
levier était compté a tous les niveaux d'intensité. Lorsque le
nombre de pressions a levier a été réduit ou que les animaux ont
présenté un comportement anormal (grincements et / ou saccades),
la procédure a été arrétée et la phase d’inversion a commencé

(C’est-a-dire que l'intensité diminue de 25 A toutes les 3 minutes).

Ces processus ont été répétés deux fois. Le nombre total de
pressions a levier a chaque niveau d'intensité a été examiné. Le
niveau d'intensité optimal correspondant a la réponse

supramaximale a été choisi.

Une fois que I'intensité du courant a été déterminée, elle a été fixée
pendant toute l'expérience.

Ensuite, les animaux ont été classés sur la base du nombre de
levées au niveau d'intensité optimal et du poids corporel. Les
animaux ont ensuite été appariés successivement en fonction de
leur classement et les rats de chaque groupe ont été assignés au
hasard soit a 'entrainement expérimental (groupe E), soit au

témoin a attelage (groupe C).
Conception expérimentale

Nous avons effectué un entrainement a la suppression de théta

pour la fréquence de la bande théta (4-8 Hz).

Pour lentrainement, un couple d'animaux (E et C) a été placé
individuellement dans deux chambres opérantes identiques et
contro6lées indépendamment.

Les électrons EEG du cortex pariétal unilatéral des deux animaux
ont été amplifiés (gain de 5 000) a l'aide d’'un amplificateur CA
analogique (7Ps511, polygraphe 7; Grass Instruments, West
Warwick, RI, Etats-Unis) avec une fréquence de coupure passe-bas
de 100 Hz. Les signaux amplifiés ont ensuite été numérisés par un
dispositif d’acquisition de données (NI DAQPad-6015; National
Instruments) avec une fréquence d’échantillonnage de 1 kHz. Pour
calculer I'amplitude de bande de 4 a 8 Hz, on a utilisé le filtrage
passe-bande numérique (Butterworth de troisiéme ordre) et la
valeur racine-moyenne-carré (RMS) du signal filtré.



La bande RMS a été calculée en ligne pour chaque tranche de 50

ms.

Une seule séance quotidienne d’entrainement a la suppression
comprend trois blocs consécutifs (1o minutes d’entrainement
préalable, PRE, 30 minutes d’entrainement antiparasitaire,
TRAIN et 10 minutes d’entrainement postérieur, POST) (figure
1A).

Dans le bloc PRE, I'EEG a été enregistré et la bande RMS de 4 a 8
Hz a été calculée. A la fin du bloc PRE, les valeurs RMS de la
bande du rat E ont été moyennées et 50% de la moyenne calculée

ont été utilisés comme seuil pour le bloc TRAIN.

Pendant le bloc TRAIN, I'amplitude RMS de la bande de chaque
groupe de 250 ms a été comparée au seuil. Chaque fois que la
valeur RMS de la bande était inférieure au niveau seuil déterminé,
les animaux des deux groupes recevaient une stimulation par
récompense du MFB (figure 1B).

Par conséquent, une stimulation de récompense a été administrée
de maniére contingente aux animaux du groupe E et des stimuli

non contingents ont été administrés aux animaux du groupe C (Fig.

10).

Pour éviter une stimulation continue de la récompense, susceptible
de produire des convulsions, les animaux n'étaient pas autorisés a
recevoir un autre stimulus de récompense dans les 500 ms qui ont

suivi la stimulation précédente.

Les animaux ont été entrainés pendant dix sessions sur deux
semaines. Tout au long de la session, les EEG, les amplitudes de
bande et le temps de récompense ont été stockés sur un ordinateur
en vue d'analyses hors ligne ultérieures.

Analyse

A partir des enregistrements de stimulation MFB de récompense,
le nombre de stimuli sur les § minutes du bloc TRAIN a été

calculé.

Les EEG enregistrés ont été analysés hors ligne a 1'aide de

programmes personnalisés développés par Matlab (MathWorks,
Natick, MA, Etats-Unis).



Les valeurs RMS de la bande ont été calculées a I'aide du filtre
numérique Butterworth (identique a celui utilisé pour la formation
en ligne). Les valeurs RMS de la bande ont été moyennées pour

chaque tranche de § minutes.

Les spectres d'amplitude EEG de chaque bloc ont été évalués. La
fenétre de Hanning a été multipliée par 'EEG brut pour un bloc
donné et le spectre EEG a été calculé a I'aide de I'algorithme Fast
Fourier Transform.

Les algorithmes de binning et de moyenne mobile ont ensuite été
appliqués au spectre pour le lissage. La résolution en fréquence du
spectre résultant était de 0,05 Hz. Les spectres du bloc PRE (10
minutes), des 10 derniéres minutes du bloc TRAIN et du bloc
POST (10 minutes) ont été évalués.

Le pic théta spectral a été défini comme le pic dans la plage de
fréquences de 4 a 10 Hz, et sa fréquence et son amplitude ont été
calculées. Les moyennes des signaux EEG et des signaux filtrés par
passe-bande déclenchés par stimulation début de stimulation pour
chaque animal.

Ensuite, les amplitudes efficaces pour 4 périodes (-1 4 -0,25
seconde, -0,25 a 0 seconde, 0 a 1 seconde et 1 a 2 secondes de
stimulation) de la moyenne déclenchée par le stimulus ont été

calculées.
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Fig. 1. Configuration expérimentale et distribution de récompenses
contingentes. (A) Une session quotidienne unique consistait en trois blocs:
PRE (10 minutes de pré-entrainement), TRAIN Go minutes
d'entrainement a la suppression) et POST (10 minutes de post-



entrainement). (B) Pendant le bloc TRAIN, ['électroencéphalographie
pariétale (EEG) des rats du groupe expérimental (groupe E) a été filtrée par
passe-bande et la valeur de la moyenne quadratique (RMS) de la bande de

chaque groupe de 250 ms a été calculée. Chaque fois que la valeur RMS
de la bande était inférieure au niveau seuil déterminé, la récompense
(timulation du faisceau cérébral antérieur médial) était délivrée aux rats
expérimentaux (Exp) et témoins (Cont). (C) Exemples de traces d'EEG
pariétaux de rats des groupes E et C. Les pointes de fléche indiquent la

stimulation de récompense fournie pendant [entrainement.

Analyse statistique

Une ANOVA a trois voies a été utilisée pour comparer les
diftérences de fréquence et d'amplitude des pics théta entre les

groupes, les sessions et les blocs.

Une analyse de variance a sens unique avec I'analyse post-hoc de
Tukey a ensuite été utilisée pour comparer les différences a chaque
bloc. Pour comparer les profils spectraux, des tests t ont été utilisés
pour tester les différences d'amplitude dans chaque groupe de

fréquences.

Une analyse de variance répétée dans les deux sens a été utilisée
pour comparer les différences entre les groupes dans le temps. Une
analyse de variance a un facteur avec I'analyse post-hoc de Tukey a
également été utilisée.

Des tests t bilatéraux ont également été utilisés pour tester les
différences moyennes de données spécifiques entre les deux

groupes.

Toutes les données ont été représentées sous forme de moyenne =+
erreur type de la moyenne. Les valeurs p inférieures a 0,05 ont été
considérées comme significatives, sauf dans les comparaisons de
profils spectraux dans lesquelles les valeurs p inférieures a 0,01 ont
été considérées comme significatives. Matlab Statistical Toolbox
(MathWorks, Natick, MA, Etats-Unis) a été utilisé pour I'analyse
statistique.



RESULTATS
Entrainement avec pression sur le levier

Les animaux qui ont appuyé sur le levier moins de 30 fois par
minute ou qui ont présenté des réponses anormales a la stimulation
du BMF pendant I'entrainement avec la pression sur le levier ont

été exclus de la présente étude.

Sinon, nous avons considéré que la chirurgie d'implantation avait
réussi et que les électrodes étaient correctement positionnées dans
la zone MFB. Un total de 16 rats ont présenté une performance
stable sur presse a levier et ont été utilisés pour un entrainement a
la suppression théta. Huit paires de rats ont été affectés a un
groupe témoin (C) ou expérimental (E). Lintensité de courant
moyenne de la stimulation par MFB était de 116,67 + 34,16 A
(moyenne * déviation standard).

Récompense de I'activité corticale évoquée par les stimuli

L'activité corticale évoquée par la stimulation dans les deux groupes a
augmenté en amplitude.

La moyenne EEG déclenchée par un stimulus et le signal filtré des
deux groupes sont représentés sur les figures 2A et 2B,

respectivement.

Les activités EEG et théta brutes étaient alignées sur le temps de
stimulation. Cet alignement montre 'effet de la stimulation

électrique sur I'EEG cortical.

Les amplitudes quadratiques moyennes (RMS) de 4 périodes
autour de I'activité théta déclenchée par un stimulus sont illustrées

a la figure 2C.

Les valeurs RMS du groupe E étaient inférieures a celles du groupe
C (F (1,42) = 4,73, p = 0,047) et les valeurs RMS des deux groupes
étaient différentes selon les périodes (F (3,42) = 36,81, p = 0,000),
mais il n’ya pas eu d’interaction entre les groupes et les périodes (F

(3,42) = 1,81, p = 0,160).

Les amplitudes RMS des premiére et deuxiéme périodes (-1,0 a

-0,25 seconde et -0,25 4 0 seconde) (p = 0,0314 et 0,000,



N of rewasd

respectivement) avant le stimulus étaient plus faibles dans le

groupe E que dans le groupe C.

Le stimulus évoquait une fréquence d'environ 6 Hz rythme

verrouillé sur le stimulus.
Nombre de stimuli de récompense

Le nombre de stimuli de récompense pendant la formation en

retour est illustré a la figure 3.

Il a augmenté progressivement avec les tranches de 5 minutes
successives du bloc d’entrainement (avec session) dans le premier
(F (5,35) = 2,63, p = 0,041 et la dixieme session (F (5,35) = 8,55, p =
0,000) et dans les données regroupées (Fig. 3A; F (5,35) = 8,66, p =
0,000).

Le nombre de stimuli de récompense a progressivement augmenté

au cours des sessions (Fig. 3B; F (9,63) = 2,88, p = 0,007).

Cela indique que les sujets pourraient apprendre a supprimer

progressivement ['activité théta avec un entrainement au conditionnement

opérant.
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Fig. 3. (A) Nombre de récompenses recues par tranche de 5 minutes au
cours du bloc TRAIN. Les récompenses ont eu tendance a augmenter
considérablement avec le temps (F (5,35) = 2,62, p = 0,041 a la premiére
session; F (5,35) = 8,55, p = 0,000 a la 10¢ session; et F (5,35) = 8.66, p = 0.000
dans toutes les sessions regroupées). (B) Le nombre de récompenses au sein
des sessions a augmenté de maniére significative (F (9,63) = 2,73, p = 0,009
au cours des § premiéres minutes; F (9,63) = 2,61, p = 0,012 au cours des §
derniéres minutes; et F (9,63) = 2,88, p = 0,007 dans le bloc entier). SN,
numéro de session.



Changements dans les profils spectraux

Les profils spectraux de I'EEG du cortex pariétal ont été examinés
en comparant |'amplitude de chaque groupe de fréquences a l'aide
de tests t.

Tout d'abord, les amplitudes ont été comparées entre les blocs
(figure 4A). Au cours de la premiére session, les amplitudes de la
plupart des bandes de fréquences de la bande d’entrainement (4-8
Hz) ont diminué pendant le bloc TRAIN par rapport au bloc PRE
des groupes C et E.

Lamplitude a également augmenté dans la plupart des fréquences
situées dans les bandes de fréquences supérieures (bande alpha,
8-12 Hz) du bloc TRAIN par rapport au bloc PRE. Au cours de la
dixiéme session, la bande d’entrainement et les amplitudes de
fréquence supérieure n’étaient significativement différentes que
dans le groupe E.

Les amplitudes ont été comparées entre la premiere et la derniere
session (Fig. 4B). Aucune différence significative n'a été observée
entre les sessions du groupe C, alors que les amplitudes de
quelques fréquences dans la bande théta et la bande alpha étaient
différentes dans le groupe E.

Les amplitudes ont été comparées entre les groupes C et E (Fig.
40). Les amplitudes de quelques fréquences seulement étaient
différentes entre les groupes pour la premiére session, mais les
amplitudes de la plupart des fréquences dans la bande théta et la
bande alpha étaient différentes entre les groupes.

Ce résultat indique que les différences d'amplitude entre les groupes ont
augmenté avec les sessions successives.

La forme des profils spectraux a montré que le pic théta spectral se
déplagait davantage dans la plage de fréquences supérieure dans le

groupe E que dans le groupe C avec entrainement a la suppression.
Nous avons ensuite examiné 1'amplitude et la fréquence maximales

du spectre lors de la premiére et de la dixiéme sessions (Fig. 4D).

La fréquence du pic spectral était significativement différente
entre les groupes (F (1,85) = 22,95, p = 0,000) et entre les sessions (F
(1,85) = 8,97, p = 0,004) et entre les trois blocs (F ( 2,85) = 38,01, p =
0,000).



Lamplitude du pic spectral n'était pas différente entre les groupes
(F (1,85) = 0,38, p = 0,539), mais était significativement différente
entre les sessions (F (1,85) = 5,5, p = 0,021) et entre les trois blocs (F

(2,85) = 13,14, p = 0,000).

Ces résultats indiquent que la diminution de 'amplitude de la
bande théta s’accompagne du décalage progressif de la fréquence
du pic théta lors des séances d’entrainement a la suppression théta,
ainsi que de la diminution de 'amplitude de la bande théta et du
décalage du décalage en fréquence. sont maintenus apres les
séances d’entrainement (Fig. 4).
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Fig. 4. Profils spectraux de ['électroencéphalographie du cortex pariétal.
(A) Parmi les périodes (PRE, TRAIN et POST), (B) entre les groupes
(Cont et Exp) et (C) entre la premiére et la derniére session (SN 1 et SN 10).
Les différences significatives sont indiquées par des points sur la courbe (p

< 0,01). (D) Tracé de la fréquence et de I'amplitude des pics théta a chaque
période précédant (PRE), pendant (TRAIN) et aprés (POST)
[l'entrainement de conditionnement. Les différences significatives sont

indiquées par un astérisque (p < 0,05).



RMs

RMS

PRE, 10 minutes de pré-entrainement; TRAIN, 30 minutes d entrainement
a la suppression; POST; 10 minutes de post-formation; Cont, contrile; Exp,
expérimental; SN, numéro de session.

Modifications des amplitudes RMS de la bande

Les modifications de I'activité théta, de la cible de 'entrainement a
la suppression, au cours d'une session et d'une session a I'autre sont

illustrées aux Figures 5A et 5B, respectivement.

Lactivité théta avait tendance a diminuer dans le groupe E sans
aucun changement dans le groupe C dans le bloc TRAIN (Fig. 5A).
L entrainement a diminué votre activité par rapport au niveau de
pré-formation dans le groupe E (F (1,14) = 21,168, p = 0,000) sans
différence entre la premiére et la dixieme session (F (1,14) = 0,005,
P = 0,946).

Dans le groupe C, I'activité théta n'a pas changé dans le bloc
TRAIN, mais il y a eu une légeére augmentation pendant le bloc
TRAIN pour la dixieme session.

Dans le bloc POST, 'activité théta a été restaurée a ses niveaux de
pré-entrainement dans les deux groupes (Fig. 5A). Lactivité théta
du dernier groupe du bloc TRAIN n'a pas changé de maniere
significative d'une session a l'autre (F (9 126) = 1,583, p = 0,127), mais
était différente entre les groupes (F (1,14) = 10,418, p = 0,006). (Fig.
5B).
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Fig. 5. Evolution de ['activité théta (colonne de gauche) et alpha (colonne
de droite) (racine-moyenne-carré [RMSD. (A, B) Changements intra-
session au cours des premiére et dixiéme sessions. Notez que ['activité théta a
diminué avec le temps au cours de la période TRAIN dans le groupe
expérimental, mais pas dans le groupe témoin. L'activité alpha a augmenté
avec le temps au cours de la période de TRAIN dans les deux groupes. (C,
D) Changements d'activité dans la période de TRAIN d'une session a
l'autre. L'activité théta est restée inchangée (ou a légérement augmenté)
dans le groupe témoin, mais était significativement plus faible dans le
groupe expérimental (p < 0,05). L'activité alpha est restée inchangée sans
différences entre les groupes. PRE, 10 minutes de pré-entrainement;
TRAIN, 30 minutes d entrainement a la suppression; POST, 10 minutes de

post-formation; Cont, controle; Exp, expérimental; SN, numéro de session.

Il n'y avait pas de différences significatives entre les groupes dans

les autres bandes (données non présentées) a I'exception de la
bande alpha.

Comme le montre la figure 5§C, I'activité alpha a eu tendance a
augmenter pendant le bloc TRAIN dans les deux groupes (groupe
C: F (1,14) = 43,877, p = 0,000; groupe E: F (1,14) = 57,783, p =
0,000 ), et il n'y avait aucune différence entre la premiére et la
dixieéme séances (F (1,14) = 1,379, p = 0,260).

Lactivité alpha du dernier groupe du bloc TRAIN n'a pas changé
de maniére significative d'une session a l'autre et n'a pas diftéré de

maniére significative d'un groupe a l'autre (Fig. 5D).

DISCUSSION

Dans cette étude, nous avons examiné les changements de profil
spectral dans un modele animal de Neurofeedback en utilisant la
stimulation électrique intracrdnienne du MFB comme récompense
et si 'animal pouvait contréler volontairement son activité
cérébrale, en particulier la suppression de 'activité théta dans cette

étude.

Lentrainement a la suppression de I'activité théta s’est produit
progressivement dans ce groupe mais pas dans le groupe C au sein

des sessions et entre les sessions.



1] semblait que les rats pouvaient controler volontairement leur activité
cérébrale et cet entrainement pouvait étre accompli par un conditionnement
opérant.

Le paradigme de conditionnement opérant ICSS pourrait étre
utilisé pour étudier une formation pratique a la maitrise de

soi de l'activité cérébrale.
Cependant, il y a quelques restrictions.

Premieérement, la récompense électrique peut provoquer des
oscillations transitoires artificiellement indésirables dans le
cerveau. Cet effet rend quelque peu ingérable d'examiner la

quantité exacte d'activité cérébrale modulée volontairement.

Deuxiemement, les rats peuvent montrer un comportement

d'élevage et de reniflement lorsqu'ils sont récompensés par une
stimulation électrique. 47) Pour éviter une contamination due a
Iactivité théta induite par la stimulation électrique, nous avons

plutot testé la suppression de l'activité théta.

Le but de cette étude était de supprimer I'activité des bandes dans
la gamme de fréquences théta. Nous avons utilisé la stimulation
électrique administrée au MFB comme récompense lorsque le rat
expérimental supprimait son activité théta. Le MFB est largement
reconnu pour sa fonction de récompense et de

motivation40,42,48,49).

Les animaux étaient autorisés a se déplacer librement pendant les
séances d’entrainement. Lors de la stimulation, une locomotion
trés accrue ainsi qu'un comportement de recherche ont été
observés (en réalité, nous n'avons mesuré que deux paires de rats),

comme 47) décrit précédemment.

Etant donné que la vitesse de locomotion et I'état de motivation
peuvent tous deux affecter la fréquence du rythme théta, 43), le
décalage observé du pic théta pourrait s'expliquer par l'effet de

modulation de la locomotion et non par la stimulation de MFB.

En fait, la fréquence de la réponse évoquée par le rythme théta
provoquée par la stimulation par le MFB étant d’environ 6 Hz, le
décalage du pic théta vers la fréquence supérieure pourrait donc
s'expliquer par des augmentations de la locomotion plutét que par

la stimulation du MFB, méme si I'activité théta globale était



réduite en conséquence. le groupe expérimental mais pas dans le

groupe témoin.

Lactivité théta a été réduite de maniére significative au cours de la
période d’entrainement d'une seule session. Lactivité théta réduite
a été a peine maintenue lors des sessions suivantes.

Ce résultat est conforme a 'entrainement 20) du Neurofeedback
alpha humain. Une possibilité pour ce résultat est que nous n’ayons
eu que 10 séances d’entrainement par rétroaction, ce qui ne semble
pas étre suffisant pour modifier constamment I’activité cérébrale.
32) Néanmoins, l'activité théta a augmenté progressivement d’'une

session a l'autre.

La réduction théta dans le groupe E par rapport au groupe C était
un changement spécifique dans la réponse a I’ entrainement a la

suppression.

Les activités des autres groupes, a I'exception de la bande alpha,
n'ont pas changé de maniere significative pendant les sessions et

entre les sessions.

Cependant, la suppression de la théta n'a pas été maintenue d'une
session a l'autre dans le groupe E; au contraire, I'activité théta dans
le groupe C a augmenté d'une session a l'autre.

Lactivité alpha a augmenté pendant I'entrainement dans les deux

groupes.

La théta relativement supprimée dans le groupe E par rapport au
groupe C était due au décalage de la fréquence de pointe de la
théta au cours de I'entrainement a la suppression de la théta.

Ce décalage observé pendant le bloc d entrainement pourrait sexpliquer par

une dépendance du rythme théta a la vitesse locomotrice et a ['état
motivationnel-émotionnel.

Cette propriété pourrait avoir maintenu une faible activité théta
dans le groupe E mais une activité alpha accrue dans les deux
groupes. Dans le groupe C, la stimulation de la récompense
pourrait avoir causé une locomotion non spécifique et une activité
théta.

Il semble que la récompense électrique elle-méme ait affecté la
modulation du pic spectral. Il a été rapporté que la stimulation



électrique améliore l'activité de 8-12 Hz (appelée aussi Alpha4s).
Cependant, le pic théta s'est déplacé graduellement au-dessus de 8
Hz uniquement dans le groupe E mais pas dans le groupe C, de
sorte que la stimulation de la récompense peut ne pas avoir
provoqué le décalage du pic théta.

Au lieu de cela, cet entrainement par suppression peut entrainer un
décalage de la fréquence de résonance des oscillations théta
corticales.

Pour le décalage de pic spectral, un modele de réseau de résonance
a été proposé. 50)

Nous avons confirmé que I'activité de la bande était pratiquement
affectée par le pic spectral, qui représente la fréquence d'oscillation
dominante résultant de la synchronisation de la population

neuronale.

Par conséquent, la maniére dont un individu peut moduler son
activité cérébrale englobe volontairement la question de savoir
comment les réseaux oscillatoires générent des fréquences de
résonance (ou un "niveau de couplage optimal", selon Lubar).

La plupart des activités de Neurofeedback chez I'homme ont été axées soit
sur la régulation de la puissance de bande spécifique (16-18, 32), soit sur la
fréquence libre (51) du pic alpha.

La question de savoir si le profil spectral change pendant
l'entrainement par Neurofeedback reste controversée. 31)

Nos résultats ont montré que les modifications spectrales étaient
clairement montrées pendant I'entrainement mais disparaissaient

quelques minutes apres I'entrainement.

Cependant, il restait un effet lors de la prochaine séance
d’entrainement.

Cette découverte suggeére un effet d'apprentissage de la
suppression de la théta.

Il serait peut-étre préférable d’évaluer 'entrainement par
neurofeedback EEG par analyse spectrale EEG.

Lentrainement actuel en Neurofeedback est axé sur le controle de la
puissance de bande spécifique.



Nos données suggerent que la puissance de la bande n'est pas

modulée de maniére indépendante.

Au contraire, il est étroitement lié a ses bandes voisines et au décalage du pic

spectral et a la modulation de I'étendue de fréquence de résonance sur ces

bands.

Un grand nombre d'études cliniques utilisent le parameétre de

rapport alpha / théta comme rétroaction 32,53).

Cela pourrait étre dit au décalage spectral spectral de théta a alpha

et vice versa.

Lorsqu'un pic spectral est situé dans ou a proximité de la bande a
réguler, la dynamique spectrale globale (amplitude et fréquence des

pics) semble jouer un réle crucial.

Dans ce cas, la régulation de l'activité de la bande est fortement
corrélée a la modulation associée aux pics et non a une suppression
uniforme sur toute la plage de la bande d'apprentissage.

Cela pourrait également influer sur le niveau de difficulté
d’entrainement. Par conséquent, la population des profils spectraux
globaux au cours de 'entrainement devrait étre requise pour un

meilleur entrainement en Neurofeedback.

Nous avons proposé un nouveau cadre pour étudier le
Neurofeedback a l'aide d'animaux.

En incorporant le paradigme ICSS, il a permis aux rats de controler
leur activité cérébrale selon des critéres expérimentaux.

En outre, cette configuration nous a permis d’examiner le
mécanisme de la modulation EEG volontaire. Le décalage spectral
semble étre I'un des principaux processus impliqués dans la

régulation de l'activité des bandes avec les réseaux de résonance.

Ce conditionnement opérant de I'EEG animal conduira a de
nouvelles connaissances sur le mécanisme du Neurofeedback ainsi
que sur les modulations oscillatoires dans le cerveau.

Il n’est pas clair si’entrainement par Neurofeedback peut
étre considéré comme un conditionnement opérant d’'une
activité spécifique de la bande.



On pense que dans le Neurofeedback, un sujet peut controler
volontairement l'activite cérebrale en prenant conscience de
l'état d'activité ceérébrale avec un stimulus physique
perceptible représentant cette activité et en s'attendant a ce
que la conséquence du changement de l'activité cérébrale
produise une réecompense;

cette idée contraste avec un conditionnement opérant dans lequel
le contréle d'un comportement moteur volontaire est

naturellement perceptible.

Les changements fonctionnels non perceptibles, tels que l'activité
cérébrale ou les changements physiologiques autonomes
involontaires, 22) sont entrainés au Neurofeedback ou au
biofeedback, tandis qu'un comportement perceptible comme un
levier-presse est entrainé au conditionnement actif ou
instrumental.

Nous avons supposé que les stimuli physiques représentant
lactivité cérébrale au lieu de I'activité cérébrale souhaitée
pouvaient étre percus et potentialisés, puis le statut produisant une
activité cérébrale spécifique pouvait étre conditionné pendant
I'entrainement en neurofeedback.

Nos résultats nous aménent a nous demander comment les

animaux atteignent leur objectif et quelles stratégies ils utilisent.

Ces changements subtils d'activité physiologique ne sont pas
consciemment explicitement pergus et controlés, mais il est
suggéré qu'une certaine stratégie spécifique puisse étre utilisée

pour controler ces changements subtils. 39)

En fait, les fonctions autonomes ne peuvent pas étre controlées
directement mais indirectement, et le controle direct des fonctions

économiques reste a démontrer.

Le biofeedback EEG n'est qu'une des exceptions suggérées comme

condition opérationnelle. 55).

Il existe une différence entre le conditionnement opérant et le
Neurofeedback humain.



Il n'y a pas de récompense contingente explicite dans
l'entrainement par Neurofeedback chez I'homme, alors qu'il
existe une récompense contingente explicite dans le
conditionnement opérant.

Nos résultats ont indiqué que I'apprentissage de la réduction de la
bande d’activité s’était rapidement achevé au cours de la premiere

séance (peut-étre 49,56) en raison de la modalité de récompense.

Ce résultat n'est pas cohérent dans les études de Neurofeedback
humain. Par exemple, le conditionnement opérant du
comportement de la presse a levier a augmenté progressivement au
cours des sessions et d'une session a l'autre, tandis que le contréle
de I'activité cérébrale chez I'homme a été rapporté différemment
de nos résultats.

Lentrainement par rétroaction théta / alpha augmente le rapport
de rythme au sein des séances, mais pas a travers les sessions, et

l'activité théta augmente au fil des séances.

En revanche, ['activité alpha diminue progressivement au cours des
sessions, mais I'alpha de base augmente au cours des sessions en
rétroaction alpha 20,52). Parfois, des changements d’activité des
bandes voisines accompagnent I'entrainement par rétroaction de la
bande cible, tels que des modifications de I'activité alpha lors d’'une

rétroaction béta neuro41).

Collectivement, ['entrainement par Neurofeedback ne semblait pas modifier
progressivement ['objectif de ['entrainement, alors que, au contraire,
['entrainement comportemental augmentait progressivement dans le
conditionnement opérant.

Pour développer un modele animal de Neurofeedback, nous avons
utilisé le conditionnement opérant de l'activité cérébrale en

utilisant ICSS au MFB comme récompense.

Les rats pourraient apprendre a supprimer l'activité des bandes au
cours des sessions par des modifications du profil spectral
accompagnées d'un décalage de fréquence de pointe plutét que par
la suppression d'une activité cérébrale spécifique.

Nos résultats ont montré des caractéristiques similaires a
celles rapportées dans les études de Neurofeedback bumain.



Notre modeéle animal pourrait étre utilisé comme modeéle pour
le Neurofeedback bumain.
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