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1. Imię i nazwisko 

 
Natasza Orlov 

 
2. Dyplomy i stopnie naukowe, w tym nazwy instytucji, miejsce i rok ich nadania 

oraz tytuły prac dyplomowych.  

 

Doktorat w dziedzinie psychozy 

King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neurobiologii, 2015 r. 

Praca dyplomowa: A study of improving cognitive deficits in schizophrenia using 

transcranial direct current stimulation with adjunct cognitive training [Badanie nad 

poprawą deficytów poznawczych w schizofrenii za pomocą przezczaszkowej stymulacji 

prądem stałym z uzupełniającym treningiem poznawczym]. 

(promotorzy – prof. Sukhi Shergill King’s College London; prof. John Rothwell, University 

College London) 

Magister w dziedzinie zdrowia psychicznego 

King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neurobiologii, 2009 r. Praca 

dyplomowa: Clinical and Socio-demographic predictors of clozapine response. A case 

review study [Kliniczne i społeczno-demograficzne predyktory odpowiedzi na klozapinę. 

Przegląd przypadku].  

(promotor – prof. Sukhi Shergill King’s College London) 

Licencjat w dziedzinie psychologii 

Middlesex University, 2007 r. 

Praca dyplomowa: Developmental dyslexics and unimpaired children’s reading and memory 

for words in a transparent orthography [Czytanie i zapamiętywanie słów w ortografii 

transparentnej wśród dzieci z dysleksją rozwojową i dzieci bez dysleksji]. 

(promotor – dr Bahman Baluch Middlesex University) 

 
3. Informacje o zatrudnieniu w instytucjach lub placówkach/działach 

badawczych   

 

2018 – obecnie King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neuronauk, 

Wielka Brytania, naukowiec wizytujący 
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2021 – 2022 Uniwersytet Jagielloński, Instytut Psychologii, starszy postdoc 

2019 – 2021 Medical University of South Carolina, Stany Zjednoczone, 

starszy postdoc 

2018 – 2020  Massachusetts General Hospital, Athinoula A. Martinos Center for 

Biomedical Imaging, Harvard Medical School, Stany Zjednoczone, 

postdoc 

2017 – 2018       Roehampton University, Wielka Brytania, starszy postdoc  

2015 – 2018  King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neuronauk, 

Wielka Brytania, postdoc 

2011 – 2015  King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neuronauk, 

Wielka Brytania, doktorantka 

2010 – 2013  King’s College London, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neuronauk, 

Wielka Brytania, pracownik naukowy 

 

4. Opis osiągnięć określonych w art. 219 ust. 1 pkt 2 Ustawy. 

Generalnie dotychczas prowadzone przeze mnie prace badawcze koncentrują się w 

obrębie dwóch przenikających się obszarów, tj. badań nad procesami poznawczymi w 

schizofrenii oraz zastosowaniu najnowocześniejszych technik neuroobrazowania 

[neuroimaging] do zbadania związków mózgowo-behawioralnych leżących u podstaw 

postępu choroby, deficytów poznawczych [cognitive deficits] i werbalnych halucynacji 

słuchowych [auditory verbal hallucintion [AVH)]. 

 

Z perspektywy metodologicznej zbadałam neurofizjologiczne podłoże tego zaburzenia i 

jego objawy za pomocą obrazowania strukturalnego [structural], spoczynkowego 

[resting state], czynnościowego [functional] i w czasie rzeczywistym [real-time] za 

pomocą rezonansu magnetycznego [magnetic resonace imaging (MRI)], a także 

spektroskopii magnetycznego rezonansu protonowego [proton magnetic resonance 

spectroscopy (MRS)]. 

Pod względem behawioralnym badałam wpływ nieinwazyjnej stymulacji mózgu na 

deficyty poznawcze i skuteczność treningu poznawczego [cognitive training (CT)].  

 

W niniejszym autoreferacie uwzględniłam osiem publikacji naukowych z dziedziny 

schizofrenii uszeregowanych w trzy grupy, co jest skorelowane z moimi pracami 

badawczymi, a mianowicie: badania dotyczące funkcjonowania poznawczego w 
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schizofrenii, halucynacji słuchowych oraz sieci mózgowych związanych z początkiem i 

utrzymywaniem się schizofrenii. Podział ten odzwierciedla również moje badania nad 

metodami pozyskiwania i analizy neuroobrazowania oraz moją działalność 

postdoktorską w Wielkiej Brytanii [UK] i Stanach Zjednoczonych [USA]. 

 

Moje zainteresowanie schizofrenią zrodziło się podczas studiów magisterskich. W 

ramach pracy dyplomowej przeprowadziłam analizę przypadku badając kliniczne i 

społeczno-demograficzne predyktory odpowiedzi na klozapinę, lek 

przeciwpsychotyczny, stosowany w schizofrenii opornej na leczenie. W tym czasie 

odbyłam również praktyki dyplomowe w Krajowym Oddziale ds. Psychozy 

londyńskiego Bethlem Hospital, brytyjskiej jednostce opieki stacjonarnej dla pacjentów 

z psychozą złożoną, u których standardowe leczenie okazało się nieskuteczne. Zarówno 

analiza dokumentacji przypadków pacjentów jak i sama interakcja z pacjentami 

spowodowały zainteresowanie przyczynami i przebiegiem tej choroby, zwłaszcza z 

perspektywy translacyjnej. Miałam zaszczyt pracować i uczyć się od światowej sławy 

naukowców w dziedzinie neuroobrazowania w schizofrenii, tj. profesora Sukhwinder 

Shergilla, wybitnego eksperta w dziedzinie schizofrenii opornej na leczenie oraz 

profesora Paula Allena, specjalistę w dziedzinie halucynacji słuchowych. 

 
4.1 Poprawa deficytów poznawczych w schizofrenii 

 
Badania jakie prowadziłam w zakresie poprawy deficytów poznawczych przyniosły 

wymierne rezultaty w postaci publikacji. Prace badawcze realizowane w tym zakresie 

koncentrowały się na zastosowaniu treningu w zakresie pamięci roboczej [working 

memory], funkcji wykonawczych [executive functioning] i uczenia mimowolnego 

[implicit learning] w przypadku deficytów poznawczych w schizofrenii. W dwóch 

pierwszych przedstawionych publikacjach został zbadany wpływ połączenia treningu 

poznawczego i nieinwazyjnej stymulacji mózgu na współczynnik uczenia w 

schizofrenii. W trzeciej publikacji zaprezentowano efekty badań wpływu intensywności 

treningu na współczynnik uczenia w schizofrenii.  

 

Orlov, N.D., Tracy, D.K., Joyce, D., Patel, S., Rodzinka-Pasko, J., Dolan, H., Hodsoll, 

J., Collier, T., Rothwell, J., Shergill, S.S., 2017 The effects of transcranial direct current 

stimulation on learning rates and retention in schizophrenia Brain Stimulation, 10 (3), 
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560-566; [Symulowanie poznania w schizofrenii: Wpływ przezczaszkowej stymulacji 

prądem stałym na współczynnik uczenia i zapamiętywanie w schizofrenii]. Brain 

Stimulation, 10 (3), 560-566. 

IF = 6,9; Liczba cytowań = 72 (luty 2025) 

 

Orlov, N.D., O’Daly, O., Tracy, D.K., Daniju, Y., Hodsoll, J., Valdearenas,L, 

Rothwell, J., Shergill, S.S. (2017) Stimulating thought: an fMRI study of transcranial 

direct current stimulation in schizophrenia [Stymulacja myśli: badanie fMRI dotyczące 

przezczaszkowej stymulacji prądem stałym w schizofrenii]. Brain, 140, 2490-2497 

IF = 11,3; Liczba cytowań = 47 (luty 2025) 

Nagroda Young Investigator przyznana przez International Congress on Schizophrenia 

Research w San Diego, Stany Zjednoczone, 2017. 

 

Orlov, N.D.*, Sanderson, J.*, Muqadir A.S., Kalpakidou, A., Michalopoulou, P., 

Lu, J., Shergill, S.S. (2021) Effect of Training Intensity on Implicit Learning 

Rates in Schizophrenia [Wpływ intensywności treningu na współczynnik uczenia 

mimowolnego w schizofrenii]. Scientific Reports, 11,1-8. 

IF = 4,1; Liczba cytowań = 1 (luty 2025) 
 

4.1.1. Deficyty poznawcze w schizofrenii. 

 

Schizofrenia jest nie tylko jednym z najbardziej złożonych zaburzeń psychicznych, ale 

też jedną z dwudziestu pięciu głównych przyczyn niepełnosprawności na świecie. 

Dotyka jedną osobę na sto, a wskaźniki remisji wynoszą zaledwie 15%, przy czym 

bardzo niewielka liczba tych osób jest w stanie powrócić do nauki lub pracy. Choroba 

ujawnia się klasycznie w okresie późnego dojrzewania lub wczesnej dorosłości i ma 

szczególnie niszczący wpływ na funkcjonowanie psychiczne, fizyczne, społeczne i 

zawodowe, na tym krytycznym etapie rozwoju. 

 

Tradycyjnie w praktyce klinicznej schizofrenię opisuje się zgodnie ze spektrum 

objawów pozytywnych i negatywnych. Jednak w ciągu ostatnich dwóch dekad 

różnorodne obserwacje doprowadziły do wzrostu świadomości znaczenia zaburzeń 

funkcji poznawczych w schizofrenii i ich wpływu na wielorakość wyników 

funkcjonalnych oraz powrót do zdrowia (Reichenberg and Harvey 2007; Green i in. 
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2000). Znaczenie objawów poznawczych polega na tym, że na tle symptomów 

pozytywnych i negatywnych, odgrywają one większą rolę w przewidywaniu egzystencji 

w „prawdziwym życiu”, np. zdolności zatrudnienia lub funkcjonowania społecznego 

(Bowie i in. 2006). Klinicznie istotne zaburzenia funkcji poznawczych występują u 

ponad 70% chorych na schizofrenię (Buchanan i in. 2005), przy czym obserwowane 

wyniki mieszczą się w przedziale 1-1,5 odchylenia standardowego poniżej normy, 

niezależnie od ocenianej dziedziny. Mimo że spektrum deficytów poznawczych w 

schizofrenii jest bardzo szerokie, najbardziej nasilone i stale obecne są zwyczaj 

zaburzenia uwagi i funkcji wykonawczych tj. zapamiętywania, rozumowania i 

rozwiązywania problemów. Wśród chorych na schizofrenię, aż 75% wykazuje deficyty 

w zakresie wyników dotyczących funkcji wykonawczych i zapamiętywania, 66% w 

testach językowych, a 50% w testach ogólnych zdolności intelektualnych (Buchanan i 

in. 2005). 

Deficyty poznawcze są skorelowane z gorszą funkcjonalnością (Green i in. 2000; Green 

i in. 2004), o czym świadczy zmniejszone uczestnictwo w rolach społecznych, 

rodzinnych i zawodowych, a także w niezależnym życiu, oraz z pogorszonymi 

wynikami subiektywnymi, takimi jak deklarowane zadowolenie z życia lub samoocena 

(Brekke, Kohrt, Green 2001). 

Z neurofizjologicznego punktu widzenia, nieprawidłowa aktywność kory przedczołowej 

[prefrontal cortex] mózgu jest uważana za kluczową dla neurofizjologii dysfunkcji 

poznawczej w schizofrenii (Weinberger, Berman, Zec 1986; Callicott i in. 1999). Te 

obszary mózgu biorą udział w wielu procesach poznawczych [executive functioning] 

określanych wspólnym mianem funkcji wykonawczych (od niedawna zwanych kontrolą 

poznawczą [cognitive control]). Kontrola poznawcza odgrywa istotną rolę w 

elastyczności poznawczej, uwadze, szybkości przetwarzania, przetwarzaniu werbalnym 

i zapamiętywaniu. Wspomaga zachowanie ukierunkowane na cel, utrzymanie celów, 

podejmowanie decyzji i planowanie; jest także związana z procesami poznawczymi 

pamięci roboczej i rozumowania (Kerns i in. 2008). Badania metaanalityczne badań 

obrazowych wykazały hipofrontalność czołową związaną z wykonywaniem zadań u 

osób chorych na schizofrenię (wielkość efektu: d Cohena = 0,42) w porównaniu do osób 

zdrowych z grupy kontrolnej (Hill i in. 2004), co było dodatnio skorelowane z 

wynikami zadań. Zaobserwowano to podczas zadań, o których wiadomo, że angażują 

korę przedczołową w zakresie funkcji wykonawczych [executive functioning], pamięci 

roboczej [working memory], czujności [vigilance] i pamięci długotrwałej [long-term 



6 
 

memory] (Minzenberg i in. 2009; Glahn i in. 2005). 

 

4.1.1.2. Strategie leczenia poznawczego w schizofrenii 

 

W oparciu o założenie neuroplastyczności opracowano różne metody poprawy 

funkcjonowania poznawczego, w tym interwencje farmakologiczne i 

niefarmakologiczne (leczenie poznawcze, tj. trening kognitywny stosowany w 

przypadku deficytów klinicznych) oraz, w ostatnim czasie, nieinwazyjną stymulację 

mózgu [non-invasive brain stimulation (NIBS)]. Biorąc pod uwagę zakres systemów 

neuroprzekaźników zaangażowanych w funkcjonowanie poznawcze, przedmiotem 

badań jest szereg metod psychofarmakologicznych. W tym przypadku pewną nadzieję 

daje inhibitor transportera glicynowego typu 1 (Fleischhacker i in. 2021), podczas gdy 

większość pozostałych wyników jest rozczarowująca (Michalopoulou i in. 2013). 

Badania przeglądowe i metaanalityczne sugerują, że trening poznawczy może poprawić 

wyniki w zakresie trenowanych zadań, zaś ta poprawa może przenieść się na inne 

domeny poznawcze (McGurk i in. 2007; Wykes i in. 2011). Trening poznawczy daje 

jedynie nieznaczną poprawę i wydaje się być bardziej skuteczny w połączeniu z 

interwencjami wspomagającymi rehabilitację psychospołeczną (Wykes i in. 2011). 

Prowadzone w tym zakresie badania i ich wyniki wzbudziły moje zainteresowanie 

leczeniem skojarzonym, w nadziei, że prace badawcze prowadzone przeze mnie 

pozwolą na zwiększenie jego skuteczności. 

 
4.1.1.2.1. Nieinwazyjna stymulacja mózgu 

 

W ciągu ostatnich dwudziestu lat nieinwazyjna stymulacja mózgu (NIBS) stała się 

potencjalnym narzędziem do poprawy funkcjonowania poznawczego. Moja pierwsza 

styczność z NIBS poprzedza pracę doktorską, kiedy to w ramach zespołu prof. Shergilla 

prowadziliśmy badania dotyczące przezczaszkowej stymulacji magnetycznej 

[transcranial magnetic stimulation (TMS)] w zdrowej grupie kontrolnej. TMS to 

technika stymulacji mózgu oparta na zasadzie indukcji elektromagnetycznej pola 

elektrycznego. Urządzenie wytwarza silne pole elektryczne w cewce, co z kolei 

wywołuje mały impuls pola magnetycznego pod obszarem skóry głowy, do którego jest 

przykładane (Barker, Jalinous, Freeston 1985). Przepływ jonów wytwarzanych przez to 
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pole zmienia ładunek elektryczny błon komórkowych, co prowadzi do depolaryzacji lub 

hiperpolaryzacji neuronów (Pascual- Leone i in. 1996). Zbadaliśmy wówczas 

neurofizjologiczny wpływ TMS o niskiej częstotliwości (działanie hamujące) na 

przetwarzanie słuchowe w zdrowej grupie kontrolnej za pomocą funkcjonalnego 

[functional] MRI [fMRI) (Tracy i in. 2014). Badania te podyktowane były niespójnymi 

wynikami dotyczącymi zastosowania TMS w leczeniu halucynacji słuchowych w 

schizofrenii. Wykazaliśmy między innymi, że stymulator TMS przyłożony do prawego 

skrzyżowania skroniowo-ciemieniowego osłabia odpowiedź mózgu na poziomie sieci w 

zdrowej grupie kontrolnej.  

Zaintrygowana odpowiedzią mózgu na NIBS na poziomie sieci, chciałam ustalić czy 

NIBS może poprawić deficyty poznawcze w schizofrenii, a jeżeli tak, jakie procesy 

neurofizjologiczne leżą u podstaw tego procesu? 

 
4.1.1.2.2. Przezczaszkowa stymulacja prądem stałym 

 

Po konsultacji z prof. Rothwellem, uznanym ekspertem w dziedzinie NIBS, 

zdecydowałam się na inny typ NIBS, tj. przezczaszkową stymulację prądem stałym 

[transcrianial direct current stimulation (tDCS)]. Wybór ten był podyktowany 

wcześniejszymi raportami wykazującymi behawioralny wpływ tej metody na wyniki 

zadań, łatwością zastosowania oraz kosztem urządzenia. tDCS oznacza stymulację, w 

ramach której dwie elektrody gąbkowe (katoda i anoda) przekazują prąd stały do skóry 

głowy (Brunoni i in. 2012). Stymulacja tDCS przynosi zmiany modulacyjne w 

środowisku elektrycznym neuronów za pomocą słabego pola elektrycznego stosowanego 

przezczaszkowo. Nie wywołuje ona bezpośrednio potencjału czynnościowego poprzez 

nadprogową zmianę spoczynkowego potencjału błonowego, lecz sprawia, że populacje 

neuronów są mniej lub bardziej gotowe do działania w odpowiedzi na dodatkowe 

sygnały wejściowe. Innymi słowy, zmienia prawdopodobieństwo, że nadchodzący 

potencjał czynnościowy spowoduje akcje postsynaptyczne (Nitsche i in. 2003). 

Następstwa stymulacji mogą trwać dłużej niż sama stymulacja o 60-90 minut (Monte-

Silva i in. 2010), dlatego zasugerowano, że mechanizm leżący u podstaw tego procesu 

jest związany z trwałą transformacją siły synaptycznej (Hattori, Moriwaki, Hori 1990; 

Moriwaki 1991; Islam i in. 1995). 

Na poziomie synaptycznym badania in-vitro na myszach i szczurach wykazały, że 
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anodowa stymulacja tDCS wywołuje długotrwałe wzmocnienie synaptyczne [long-term 

potentiation (LTP)] i zwiększa wydzielanie neurotroficznego czynnika pochodzenia 

mózgowego [brain-derived neurotropic factor (BDNF)], ale tylko w obecności 

jednoczesnej aktywacji synaptycznej (Ranieri i in. 2012; Fritsch i in. 2010). Dlatego też 

korzystne efekty stymulacji tDCS mogą zostać osiągnięte jedynie wtedy, gdy 

stymulacja jest stosowana jako uzupełnienie trwającej aktywacji neuronów, np. 

odpowiedzi mózgu na poziomie sieci podczas treningu poznawczego. 

Pod względem behawioralnym badania w zdrowych grupach kontrolnych sugerują, że 

zastosowanie stymulacji tDCS na lewej grzbietowo-bocznej korze przedczołowej 

[dorsolateral prefrontal cortex (DLPFC)] poprawiło wyniki w zakresie nazywania 

obrazów (Flöel i in. 2008; Sparing i in. 2008; Fertonani i in. 2010), funkcji 

wykonawczych i uczenia probabilistycznego (zadanie polegające na przewidywaniu 

pogody) (Dockery i in. 2009; Hecht, Walsh, Lavidor 2010; Kincses i in. 2004). Jednak 

badania oceniające wpływ stymulacji tDCS na pamięć roboczą były mniej spójne – 

część z badanych zgłaszała poprawę (Fregni i in. 2005; Andrews i in. 2011; Ohn i in. 

2008), podczas gdy inni sygnalizowali brak efektów (Marshall i in. 2005; Martin i in. 

2013; Teo i in. 2011). 

 

4.1.2. Połączenie stymulacji tDCS i treningu poznawczego 

 

Pojedyncze zastosowanie stymulacji tDCS na lewej DLPFC poprawiło wyniki osób ze 

schizofrenią w zadaniu z zakresu uczenia probabilistycznego (Vercammen i in. 2011), 

ale tylko u tych, którzy wykazali efekty nauki na wczesnym etapie zadania. Drugie 

badanie pokazało, że tylko większe (2mA), a mniejsze (1mA) nie, natężenie stymulacji 

poprawiło wyniki w zadaniu z zakresu pamięci roboczej u osób ze schizofrenią (Hoy i 

in. 2014). 

W oparciu o badania sugerujące, że zarówno stymulacja mózgu jak i trening poznawczy 

wzmacniają funkcje poznawcze, postanowiłam zbadać synergiczne zastosowanie tych 

metod. Dokładniej mówiąc, każda z nich przynosi uzupełniające korzyści, tj. stymulacja 

mózgu działa mechanicznie na biologiczne podłoże poznawcze zwiększając 

„plastyczność" lub zdolność systemu biologicznego do uczenia się (Spedding, Neau, 

Harsing 2003), podczas gdy trening poznawczy działa na ten sam system dzięki 

powtarzaniu i ćwiczeniom. Co ciekawe, niezależnie wykazano, że obie strategie 

wpływają na BDNF, który ma być zaangażowany w LTP. 
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4.1.2.1. Skutki behawioralne wynikające z połączenia stymulacji tDCS i 

treningu poznawczego w schizofrenii 

 

W celu poszerzenia poprzednich wyników badań behawioralnych z zakresu 

schizofrenii, oprócz efektów natychmiastowych zbadałam również krótko- i 

długotrwałe efekty stymulacji tDCS jako uzupełnienia treningu poznawczego, a także 

jej wpływ na odpowiedź neurofizjologiczną mózgu.  

Na potrzeby tego badania czterdzieści dziewięć osób chorych na schizofrenię zostało 

przepisanych losowo do grup, które poddano prawdziwej lub pozorowanej stymulacji 

tDCS. Wszyscy uczestnicy ukończyli osiem sesji treningu poznawczego (Rys. 1) 

rozłożonych na sześć tygodni (dzień 1., dzień 2., dzień 14., dzień 56.) Stymulację tDCS 

zastosowano podczas drugiej sesji w dniu 1. i 14., a w tym drugim osoby kwalifikujące 

się i chętne poddano również badaniu MRI. Tak zaprojektowane badanie pozwoliło 

ocenić natychmiastowe, krótkotrwałe (24 godziny) i długotrwałe (4 tygodnie) efekty 

stymulacji tDCS. W celu zbadania przeniesienia treningu poznawczego na nietrenowane 

zadania, uczestnicy ukończyli baterię testów neuropsychologicznych Cogstate w 

punkcie wyjściowym i po treningu poznawczym w 14. dniu (Pietrzak i in. 2009). 

Trening poznawczy skupiał się na domenach związanych ze schizofrenią i obejmował 

zadania z zakresu pamięci roboczej (n-back), uczenia mimowolnego (nauka języka) 

(Flöel i in. 2008) oraz uczenia probabilistycznego (Averbeck i in. 2011). Wyniki badań 

behawioralnych i MRI dla zadania z zakresu uczenia probabilistycznego są obecnie 

recenzowane, dlatego nie będą tu omawiane. Miarą wyników dla zadania n-back było 

d’prime oparte na średnich wynikach sesji treningowych dla 2-back i 3-back. Wskaźnik 

d’ został wybrany, ponieważ opiera się na względnej proporcji liczby trafień minus 

fałszywe alarmy i uwzględnia zarówno wyniki prawdziwie dodatnie, jak i fałszywie 

dodatnie, podczas gdy wersja 2- i 3-back umożliwia pomiar przechowywania informacji 

o sekwencyjnej kolejności bodźców (Haatveit i in. 2010). W przypadku zadania z 

zakresu uczenia mimowolnego, miarą wyników był współczynnik korelacji Matthewsa 

[Matthew’s Correlation Coefficient (MCC)], który uwzględnia wyniki prawdziwie i 

fałszywie dodatnie i ujemne, a także jest dobrą miarą uczenia się w dychotomicznej 

klasyfikacji binarnej, jak określono w czterokomórkowej tabeli kontyngencji (Baldi i in. 

2000). Współczynnik MCC przyjmuje wartości pomiędzy −1 a +1, gdzie wartość 0 
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oznacza wynik przypadkowy, odpowiadający 50% poprawności w zadaniu z zakresu 

uczenia mimowolnego. Dane zostały przeanalizowane przy użyciu pełnego modelu 

wielopoziomowego typu maksymalne prawdopodobieństwo przy efekcie losowym [full 

maximum likelihood-radom effect model (MLREM)] z kontrolą wyników zadania dla 

wyników sesji 1. ze stałymi efektami kategorialnymi dla grupy i czasu oraz ich 

interakcją.  
 

 

Rysunek 1. Ilustracja protokołu badania stymulacji tDCS. Po ocenie wyjściowej (B) nastąpiły cztery dni 
treningu poznawczego (dzień 1., 2., 14. i 56.). Odbyło się osiem sesji treningowych (numery 1–8 na 
niebieskim tle), po dwa każdego dnia. Stymulację tDCS zastosowano podczas 2. i 6. sesji treningowej, 
przy czym neuroobrazowanie odbyło się podczas 6. sesji. Ocenę neuropsychologiczną przeprowadzono 
za pomocą Cogstate w punkcie wyjściowym i w 14. dniu po 6. sesji. Szary cylinder obok 6. sesji 
treningowej oznacza badanie fMRI; czerwone błyskawice obok 2. i 6. sesji treningowej oznaczają 
zastosowanie stymulacji tDCS (zaadaptowano za zgodą Orlov i in. 2017). 
 

W celu analizy przeniesienia zastosowano elementy z baterii CogState (test przełączania 

uwagi [set shifting]: wskaźnik funkcji wykonawczych: test identyfikacyjny: uwaga i 

czujność); model regresji wielorakiej zawierał wyniki dla poszczególnych zadań w 14. 

dniu oceny CogState i stały efekt kategorialny grupy kontrolowany pod kątem wyników 

poszczególnych zadań w punkcie wyjściowym. Wyniki badań wykazały, że stymulacja 

tDCS znacznie poprawiła wyniki z zadania z zakresu pamięci roboczej 24 godziny i 14 

dni po stymulacji, co sugeruje wpływ na konsolidację uczenia się (Orlov i in. 2017). Nie 

zaobserwowano istotnych korzyści podczas stymulacji. Nie zaobserwowano wpływu 

stymulacji tDCS na uczenie mimowolne. Jednakże, podobnie jak w przypadku 

Vercammena i in. (2011), analiza eksploracyjna wykazała, że w podgrupie pacjentów, u 

których stwierdzono dodatni wynik uczenia się w punkcie wyjściowym stymulacja 

https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/transcranial-direct-current-stimulation
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/neuropsychological-assessment
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tDCS zwiększyła współczynnik uczenia w porównaniu z grupą poddaną pozorowanej 

stymulacji. Wyniki dotyczące pamięci roboczej są zbieżne z tezą, że efekty stymulacji 

tDCS promują bardziej długotrwałe wzmocnienie synaptyczne sieci neuronowych 

poprzez zmianę siły synaptycznej, wpływając na podstawową neuroplastyczność, a 

także na efektywne uczenie się w czasie (Malenka i Bear 2004). 

Było to pierwsze badanie, które wykazało dłuższy wpływ stymulacji tDCS na uczenie 

się w schizofrenii. Co interesujące, niedawno inna grupa odnotowała wzmocnienie 

konsolidacji pamięci epizodycznej 30 dni po jednorazowym poddaniu stymulacji tDCS 

pacjenta z subiektywnym zaburzeniem funkcji poznawczych (Vaqué-Alcázar i in. 

2021). 

 
4.1.2.2. Skutki dla neuroobrazowania wynikające z połączenia stymulacji 

tDCS i treningu poznawczego w schizofrenii 

 

Dane z badań neuroobrazowych zostały przeanalizowane oddzielnie i opublikowane w 

Brain (Orlov i in. 2017). W 14. dniu osoby kwalifikujące się i chętne poddano badaniu 

fMRI z równoczesną stymulacją tDCS (N=29), podczas którego wykonały one zadanie 

z zakresu pamięci roboczej, nietrenowane zadanie z zakresu funkcji wykonawczych 

(słowo-kolor Stroopa), a także zadania z zakresu uczenia mimowolnego i 

probabilistycznego (dwa ostatnie nie zostały uwzględnione w tej publikacji). Wszystkie 

analizy przeprowadzono w oprogramowaniu Statistical Parametric Mapping (SPM) i 

obejmowały one badanie całego mózgu oraz obszarów zainteresowania [region of 

interest (ROI)] z wykorzystaniem ogólnych modeli liniowych. 

Wyniki wykazały zwiększoną aktywność mózgu pod miejscem poddanym stymulacji w 

przypadku prawdziwej stymulacji tDCS podczas zadania z zakresu pamięci roboczej, w 

porównaniu do grupy pozorowanej. Aktywacja ta była dodatnio skorelowana ze 

stopniem poprawy wyników z zadania po okresie konsolidacji (Rys. 2).  
 

 

 
 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/long-term-potentiation
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Rysunek 2. Korelacja Pearsona pomiędzy aktywnością mózgu w lewej korze przedczołowej w obrębie 
maski wzorca tDCS, a uśrednionymi wynikami d’ zadania z zakresu pamięci roboczej w wersji 2- i 3-
back po konsolidacji. Zaadaptowano za zgodą Orlov i in. 2017 

 
 

Mimo że grupa poddana prawdziwej stymulacji tDCS wykazała znacznie zmniejszoną 

aktywację w lewym móżdżku, nie było widocznych różnic w zakręcie czołowym 

przyśrodkowym ani korze ciemieniowej (Rys. 3). Podczas zadania z zakresu funkcji 

wykonawczych, stymulacja tDCS nie wywołała efektu, ale wykazała znaczące 

zmniejszenie aktywacji w korze przedniej części zakrętu obręczy [anterior cingulate 

cortex (ACC)] i móżdżku, a także wiązała się z istotnie mniejszą ilością błędów, kiedy 

kolor czcionki był niezgodny ze znaczeniem słowa. Dla poszczególnych zadań dane 

wykazują zróżnicowany wpływ stymulacji tDCS na wyniki behawioralne u osób chorych 

na schizofrenię, co potwierdza wcześniejsze ustalenia, że poprawa funkcji 

wykonawczych może być natychmiastowa, podczas gdy polepszanie w zakresie pamięci 

roboczej — być może odzwierciedla to zwiększone zapotrzebowanie na manipulowanie 

informacjami — obserwuje się dopiero po okresie konsolidacji. Z neurofizjologicznego 

punktu widzenia dane te sugerują, że stymulacja tDCS wpływa na potencjał błonowy 
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populacji neuronów w przyśrodkowej korze czołowej znajdującej się pod anodą, a także 

w dalszych obszarach właściwych dla danego zadania, w tym w ACC i móżdżku. 

Chociaż mechanizm działania stymulacji tDCS nie został jeszcze w pełni poznany 

(Reinhart i in. 2015), jedna z propozycji mówi, że jeżeli odpowiedź [blood-oxygen-

level-dependnet (BOLD)], zależna od stężenia tlenu we krwi) reprezentuje aktywność 

synaptyczną (Attwell i Iadecola 2002) to stymulacja tDCS może zwiększyć 

prawdopodobieństwo, że wejściowy sygnał synaptyczny wygeneruje odpowiedź w 

neuronie wyjściowym. Wykazano, że większość energii jest zużywana synaptycznie, a 

nie przez potencjały czynnościowe (Attwell i Iadecola 2002) dlatego jest 

prawdopodobne, że stymulacja tDCS po prostu obniża próg dla niektórych neuronów 

wyjściowych i zwiększa efektywność przetwarzania — zwiększając tym samym 

prawdopodobieństwo, że populacje neuronów odpowiedzą zgodnie z wymaganiami 

danego zadania. 

 
 

Rysunek 3. Zmniejszenie aktywności neuronów podczas zadania n-back w warunkach prawdziwej 
stymulacji tDCS, w porównaniu do stymulacji pozorowanej. (A) Główne efekty dla grupy (prawdziwej > 
pozorowanej) na podstawie analizy całego mózgu, kontrastującej wersje 1, 2, 3 z wersją 0-back; 
zmniejszenie aktywności neuronów w móżdżku podczas oceny n-back w warunkach prawdziwej 
stymulacji, w porównaniu do stymulacji pozorowanej. (B) Odpowiedź móżdżku przy wzrastającym 
obciążeniu pamięci roboczej podczas oceny n-back; średnie wartości beta i odchylenia standardowe. 
Zaadaptowano za zgodą Orlov i in. 2017 

 
Upośledzenie pamięci roboczej i funkcji wykonawczych jest silnie związane z gorszymi 

wynikami funkcjonalnymi w schizofrenii, dlatego też stymulacja tDCS z 

uzupełniającym treningiem poznawczym stanowi obiecującą interwencję opartą na 

neuromodulacji aktywacji czołowej, co uzasadnia powtórzenie tych wyników. 

Było to pierwsze badanie, w którym wykorzystano fMRI, aby zbadać 

neurofizjologiczny wpływ stymulacji tDCS na wyniki zadań z zakresu pamięci 

roboczej i funkcji wykonawczych w schizofrenii. Badania te zostały docenione 
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przyznaniem nagrody Young Investigator Award (2017) przez International Congress 

on Schizophrenia Research (San Diego, Stany Zjednoczone). 

 
4.1.3. Wpływ intensywności treningu na współczynnik uczenia w schizofrenii 

 

Ostatni artykuł, który chciałabym omówić w ramach zagadnień związanych z 

funkcjonowaniem poznawczym to publikacja dotycząca zachowania. Został on 

ogłoszony w czasopiśmie Scientific Reports (Orlov i in. 2021). Ta dodatkowa analiza 

została umotywowana ustaleniem, że nie wszyscy uczestnicy poradzili sobie równie 

dobrze z zadaniem z zakresu uczenia mimowolnego, które imitowało przyswajanie 

słownictwa (Flöel i in. 2008; Knecht i in. 2004). 

Badania metaanalityczne sugerują, że odpowiedź na trening poznawczy jest związana z 

cechami takimi jak czynniki poznawcze, np. wyjściowe wyniki poznawcze 

(Lindenmayer i in. 2017), czynniki psychologiczne, np. motywacja (Choi i Medalia 

2005), czynniki biologiczne, np. wiek (Kontis i in. 2013) i predyspozycje genetyczne i 

rodzinne (Panizzutti, Hamilton, i Vinogradov 2013), które stanowią zarówno cechy 

sprzyjające jak i niesprzyjające. Na podstawie naszych wcześniejszych ustaleń 

zidentyfikowaliśmy potrzebę zbadania czynników, na które można wpływać za pomocą 

terapii, np. cechy schematu leczenia, które wykazują najwyższy współczynnik uczenia i 

zapamiętywania, a także wygoda pod względem przestrzegania zaleceń przez pacjentów 

i kosztów usług. Zatem połączyliśmy wyniki behawioralne zadania z zakresu uczenia 

mimowolnego uzyskane przez grupę pozorowaną (N=24) (Orlov i in. 2017) (schemat 

intensywny) i przez grupę placebo (N=23) w badaniu oceniającym wpływ wzmacniacza 

funkcji poznawczych, modafinilu (cognitive enhancer), na współczynnik uczenia w 

schizofrenii (Michalopoulou i in. 2015). 

Spośród procesów uczenia się, przetwarzanie niemimowolne ma fundamentalne 

znaczenie w życiu codziennym, ponieważ pozwala na nieświadome pozyskiwanie 

informacji z otoczenia (Janacsek i Nemeth 2012). Może ono obejmować szereg 

umiejętności, w tym motoryczne i poznawcze, umiejętności związane z 

podejmowaniem decyzji w kontekście społecznym, zdolność do komunikowania 

emocji, przewidywanie zachowania oraz zdolność dostosowania go na podstawie 

sygnałów (Janacsek i Nemeth 2012). 

Wykazano, że w schizofrenii mimowolne uczenie się języka, w oparciu o statystyczne 
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prawdopodobieństwo sprzężenia informacji pobranych ze środowiska (Knecht i in. 

2004), jest upośledzone (Michalopoulou i in. 2015). Co ważne, trening uczenia 

mimowolnego wykazał już skuteczność w zaburzeniach neurologicznych, w tym w 

ponownym nabyciu umiejętności językowych u pacjentów z afazją po udarze mózgu 

(Pulvermüller i in. 2001). 
 

 

Rysunek 4 Harmonogram treningu poznawczego sesji treningowych uwzględnionych w analizie: grupa 
intensywna (góra) i grupa dzienna (dół). Zaadaptowano za zgodą Orlov i in. 2021. 

 

Analizy koncentrowały się na porównaniu pierwszych pięciu sesji treningowych 

realizowanych codziennie, a przez grupę intensywną w ciągu dwóch dni (patrz: Rys. 4). 

W grupie intensywnej sesje tego samego dnia dzieliła około 45-minutowa przerwa. 

Miarą wyników był współczynnik MCC, a analizę przeprowadzono poprzez 

specyfikację MLREM ze stałym efektem kategorialnym grupy i czasu oraz ich 

interakcją. 
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Rysunek 5. Średni współczynnik uczenia w ciągu pięciu sesji zarówno dla dziennego i intensywnego 
schematu mierzony za pomocą współczynnika MCC. S sesja, MCC współczynnik korelacji Matthews, 
wyższe wartości oznaczają lepsze wyniki. # istotna różnica. Słupki błędów przedstawiają błędy 
standardowe. Zaadaptowano za zgodą Orlov i in. 2021. 

 
Potwierdzając naszą hipotezę, grupa dzienna wykazała lepsze wyniki niż grupa, która 

przeszła bardziej intensywny trening, ale tylko podczas 4. sesji (Rys. 5). Wskazuje to na 

fakt, że codzienny trening jest korzystniejszy w porównaniu z bardziej intensywnym 

treningiem w krótkim okresie. Wyniki badań sugerują, że intensywny trening może 

stanowić realną, ale mniej skuteczną alternatywę w praktyce klinicznej, np. gdy 

codzienna obecność jest niepraktyczna lub niemożliwa ze względu na objawy kliniczne 

pacjenta. 

Wykazałam, że sprzyjający wpływ stymulacji tDCS na pamięć roboczą utrzymuje się w 

krótszym i dłuższym okresie (do 4. tygodni), jest związany ze zmianami w mózgu na 

poziomie sieci i obejmuje miejsce stymulacji oraz móżdżek. Nie stwierdziłam wpływu 

stymulacji tDCS na uczenie mimowolne, co mogło wynikać z niskiego współczynnika 

uczenia w punkcie wyjściowym. Porównawszy intensywny i dzienny schemat treningu 

poznawczego wykazałam wyższość codziennego treningu, jednak tylko w 4. dniu. 

Sugeruje to, że intensywne szkolenie jest wykonalne u tych pacjentów, dla których 

codzienne uczestnictwo jest zbyt uciążliwe. 

 

4.2. Halucynacje słuchowe werbalne w schizofrenii 

Kolejnym wiodącym objawem schizofrenii są halucynacje słuchowe werbalne (AVH). 

AVH występują u około 70% pacjentów z tą chorobą (Andreasen i Flaum 1991). 
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Oprócz niepełnosprawności funkcjonalnej, wiążą się one z wysokim poziomem 

niepokoju (Shergill, Murray, McGuire 1998), przy czym około jedna czwarta pacjentów 

chorych na schizofrenię podejmuje poważną próbę samobójczą w odpowiedzi na swoje 

AVH (Kjelby i in. 2015). U około 30% pacjentów chorych na schizofrenię leki 

przeciwpsychotyczne mają niewielką lub zerową skuteczność (Kane, Kishimoto, Correll 

2013). 

Pod względem językowym AVH przyjmują niejednorodną formę oraz treść i mogą 

występować w postaci halucynacji słuchowych (acousma), prostych słów lub całych 

rozmów z głosami zróżnicowanymi pod względem wysokości, głośności i akcentu. 

Mogą one mieć formę pojedynczego lub wielu głosów, które wydają pacjentom 

polecenia i instrukcje lub udzielają komentarzy na bieżąco. Co najważniejsze, zwykle 

osoby z AVH mają nad nimi niewielką kontrolę lub nie mają jej wcale. Z perspektywy 

neuropoznawczej, AVH to błędne postrzeganie lub zwodzenie zmysłów bez obecności 

bodźców zewnętrznych. 

Neuropoznawcze postawy AVH u pacjentów ze schizofrenią nie są w pełni poznane 

jednak postęp w neuroobrazowaniu mózgu pozwolił na lepsze zrozumienie 

neuronalnego podłoża AVH. 

Przedstawiam tu trzy publikacje związane z moimi badaniami nad AVH. Mój wkład w 

ten temat badawczy jest dwojaki i składa się z dwóch prac przeglądowych i jednego 

badania empirycznego. Celem pierwszego opracowania było podsumowanie aktualnej 

literatury z zakresu neuroobrazowania funkcjonalnego i anatomicznego badającej 

związki mózgowo-objawowe leżące u podstaw AVH, przy jednoczesnym 

uwzględnieniu aktualnych modeli neuropoznawczych AVH. W drugiej pracy o 

charakterze przeglądowym przełożono aktualne modele neuropoznawcze na kliniczne 

zastosowanie neurofeedbacku w czasie rzeczywistym (real-time fMRI neurofeedback 

[fMRI-NF]) w leczeniu AVH. Trzecia publikacja to wyniki pracy empirycznej, podczas 

której badano zastosowanie bieżącego fMRI-NF w przypadku halucynacji słuchowych 

opornych na leczenie u pacjentów ze schizofrenią. Ponadto wykazałam dwie dodatkowe 

publikacje, jedna to rozdział książki, natomiast druga to recenzja. Dokonano w nich 

syntezy zagadnień wspomnianych trzech prac, dlatego nie zostały one uwzględnione. 

 
Ćurčić-Blake, B., Ford, J., Hubl, D., Orlov, N.D., Sommer, I.S., Waters, F., Allen, P, 

Jardri, R., Woodruff, P.W., Olivier, D., Mulert, C., Woodward, T., Aleman, A. (2017) 

Interaction of language, auditory and memory brain networks in auditory verbal 
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Orlov, N., Garisson, J. and Allen, P. (2018). Translating neurocognitive models of 

auditory verbal hallucinations in schizophrenia into novel therapeutic interventions 

[Przekładanie neuropoznawczych modeli halucynacji słuchowych werbalnych w 

schizofrenii na nowe interwencje terapeutyczne]. In Hallucinations in Psychoses and 
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Affective Disorders (str. 175-190). Springer, Cham. 
 

4.2.1 Przegląd modeli neuropoznawczych i badań neuroobrazowych dotyczących AVH 
 

Uczestniczyłam wraz z innymi członkami International Consortium on Hallucination 

Research, w opracowaniu pracy przeglądowej, której głównym autorem jest prof. 

Branislava Curcic-Blake. Był to pierwszy kompleksowy przegląd obejmujący wyniki 

badań połączeń funkcjonalnych i strukturalnych. W szczególności dokonaliśmy 

przeglądu badań, w których opisano wyniki dotyczące kojarzenia objawów i 

wychwytywania objawów w sieciach słuchowych, językowych, pamięciowych i 

limbicznych, z odniesieniami do modeli poznawczych. 

 

4.2.1.1. Obecne modele AVH 

 

Najbardziej wpływowe modele AVH to niestabilne wspomnienia [unstable memories) i 

zaburzenia samokontroli [self-monitoring deficits), błędy w komunikacji między 

półkulami mózgu, predykcje odgórne [top-down) i oddolne [bottom-up) oraz ich 

hybrydy. 

Model niestabilnych wspomnień sugeruje, że AVH są rezultatem wtargnięcia i 

niezamierzonej aktywacji wspomnień i reprezentacji umysłowych, takich jak mowa 

wewnętrzna lub obrazy słuchowe (Waters i in. 2006). Uważa się, że niekompletne 

zakodowanie wspomnień, nieprawidłowe torowanie i nienormalne przechowywanie 

prowadzi do słabego wykorzystania kontekstu i twierdzi się, iż można je obserwować 

jako uskokowość myślenia i luźne skojarzenia, które są zgłaszane u osób 

doświadczających AVH (Sommer i in. 2010). Podstawą hipotezy o kontroli źródła jest 

założenie, że AVH odzwierciedlają braki w samokontroli i dyskryminacji 

rzeczywistości w przypadku zdarzeń generowanych wewnętrznie, takich jak myśli, 

wewnętrzna mowa i działania. Uważa się, że zaburzenia samokontroli wynikają z 

upośledzenia sensoryczno-motorycznego przewidywania własnego działania za pomocą 

mechanizmów modelowania perspektywicznego [forward modelling] i kopii 

eferentnych [effernce copy mechanism] (Feinberg 1978), tj. zdolności do rozróżniania 

doświadczeń wygenerowanych samodzielnie od nakazów zewnętrznych. Hipoteza o 

błędach komunikacji między półkulami przypisuje pojawienie się AVH zmienionej 

łączności pomiędzy obustronnymi obszarami słuchowymi przez ciało modzelowate, 
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ponieważ ta droga jest zaangażowana w prawidłowe przetwarzanie i rozumienie 

słuchowe (Steinmann, Leicht, Mulert 2014). Z kolei predykcje odgórne i oddolne 

uznawane są za odzwierciedlenie nieprawidłowości w monitorowaniu rzeczywistości i 

zwiększonego odgórnego wpływu na obrazowanie (Aleman i in. 2003). Ramy te zostały 

poszerzone o prawdopodobieństwo subiektywne przez Fristona (2005), który 

zasugerował, że niezrównoważone mechanizmy oddolnego przetwarzania 

sensorycznego i tworzenie wstępów [priors) odgórnych dla kodowania informacji 

oddolnych leżą u podstaw AVH. Zaproponowano również kilka modeli hybrydowych, 

w tym model aktywacji spontanicznej i samokontroli przez Forda i Hoffmana (Ford i 

Hoffman 2013), który sugeruje, że neuronowe podłoże AVH to hiperłączność w sieci 

korowo-prążkowiowej, dzięki której rodząca się inaczej aktywność uzyskuje dostęp do 

świadomości; połączenie elementów odgórnych i samokontroli Alemana i Larøi'a 

(Aleman i Larøi 2011), a także model zmniejszonego zahamowania, zaburzonej 

samokontroli i zmienionego czynnika odgórnego Watersa i in. (Waters i in. 2012). 

 
4.2.1.2. Wyniki badań neuroobrazowych 

 

Mimo pewnych sprzecznych wyników, istnieją wyraźne dowody z badań MRI, że sieci 

językowe, słuchowe, pamięciowe i limbiczne są zaburzone u pacjentów z AVH. Zdaje 

się, że ma to różny wpływ na nieprawidłową łączność międzypółkulową w zależności 

od stadium choroby, tj. we wczesnych stadiach choroby obserwuje się zwiększoną 

łączność, podczas gdy w przypadku późniejszych etapów jest odwrotnie, tj. późniejsze 

stadia choroby wiążą się z obniżoną łącznością międzypółkulową. W przeciwieństwie 

do badania mniejszej liczebnie grupy, badania na większej próbie osób z przewlekłą 

schizofrenią vs zdrowej grupie kontrolnej wykazały zmniejszenie łączności 

anatomicznej lub funkcjonalnej w sieciach językowych. Być może nie jest też 

zaskoczeniem, że większość badań opisuje nieprawidłowości w kilku sieciach 

jednocześnie. Pod względem strukturalnym, niektóre obszary pełnią funkcje w wielu 

sieciach, np. górny obszar skroniowy, gdzie ośrodek Wernickego pokrywa się z wtórną 

korą słuchową (Bethmann i Brechmann 2014). Chociaż kierunek nieprawidłowości nie 

jest jasny w sieciach słuchowych i językowych, w badaniach nad wychwytywaniem 

objawów odnotowano wzrost w łączności funkcjonalnej pomiędzy siecią słuchową i 

językową, a zwiększoną łącznością korowo-prążkowiową podczas AVH. Ta wyraźna 



21 
 

prawidłowość zwiększonej interakcji między słuchowo-językowym, a prążkowiowym 

obszarem mózgu może tłumaczyć, dlaczego AVH są tak realistycznym 

doświadczeniem. 

 
4.2.1.3. Połączenie podstaw teoretycznych i wyników badań neuroobrazowych 

 

Szereg badań potwierdza hipotezę natrętnych wspomnień, którą poświadcza znaczenie 

obszarów pamięci i ośrodka Broki (Sommer i in. 2012; Diederen i in. 2013) oraz 

skorupy i sieci językowych w AVH (Hoffman i in. 2011). Badania te wykazały jednak 

również, że hipoteza natrętnych wspomnień jest niewystarczająca do uwzględnienia 

danych, ponieważ ujawniają one bardziej złożone zaangażowanie sieci mózgowych. 

Hipoteza samokontroli również została potwierdzona, dzięki ustaleniom dotyczącym 

osłabienia łączności między czołowo-skroniowymi obszarami generowania mowy, a 

ośrodkami zajmującymi się rozumieniem mowy. Jeśli chodzi o hipotezę o komunikacji 

międzypółkulowej, wyniki badań neuroobrazowych pokazują błędy komunikacji 

między obustronnymi obszarami słuchowymi już w pierwszym epizodzie psychozy 

(Hubl i in. 2004; Mulert i in. 2012), ale zmienia się to wraz z postępem choroby 

(Wigand i in. 2015). Podobnie, wyniki badań neuroobrazowych potwierdzają odgórną 

kontrolę i oddolną błędną komunikację, wykazując nieprawidłową łączność między 

zakrętem Heschla a ośrodkiem Broki, górnym zakrętem skroniowym [superior temporal 

gyrus (STG)), korą przedniej części zakrętu obręczy (ACC) i zakrętem oczodołowo-

czołowym (Shinn i in. 2013). Ponadto w trzech badaniach stwierdzono specyficzne 

związane z AVH zmiany w łączności pomiędzy obszarami percepcyjnymi i wyższymi 

obszarami poznawczymi, tj. od płatów skroniowych do czołowych obszarów 

językowych i monitorujących (Mechelli i in. 2007; Ćurčić- Blake i in. 2013; De La 

Iglesia-Vaya i in. 2014). 

W schizofrenii drogi językowe są nieprawidłowe i otrzymują za mało, za dużo, albo są 

to błędne sygnały wejściowe. Wydaje się, że nawet bez sygnału wejściowego obszary te 

próbują komunikować się w zaburzony sposób. Potwierdzają to badania spoczynkowe 

[resting state], które wykazują, że zakłócenia sieci, a także podwyższona aktywność w 

sieci wzbudzeń podstawowych i korze słuchowej w połączeniu z ich nieświadomą 

komunikacją, może stanowić podłoże AVH (Northoff 2014; Northoff i Qin 2011). 

Podsumowując, zasugerowaliśmy, iż podłożem AVH jest aktywność kory słuchowej i 
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że nieprawidłowe hamowanie receptorów czuciowych jest związane z AVH. 

Wykazaliśmy jednak, że odchylenia w łączności związanej z AVH są złożone i 

dynamiczne. Połączenia zmieniają się wraz z postępem choroby, zwłaszcza w sieciach 

językowych, pamięciowych/limbicznych i słuchowych. Znajdujemy częściowe poparcie 

dla wszystkich modeli poznawczych AVH i można stwierdzić, że dane w większości 

popierają modele hybrydowe. 

 

4.2.2.  Zastosowanie neurofeedbacku fMRI w czasie rzeczywistym 

 

W drugim przeglądzie skupiono się na neuropoznawczych modelach AVH z 

perspektywy zastosowania neurofeedbacku w czasie rzeczywistym fMRI (fMRI-NF). A 

dokładniej, zaproponowaliśmy trzy strategie a priori lokalizacji celu za pomocą fMRI-

NF. 

4.2.2.1. Neurofeedback fMRI w czasie rzeczywistym 

 

Neurofeedback (NF) to rodzaj nieinwazyjnego biofeedbacku na podstawie interfejsu 

mózg-komputer, który mierzy aktywność mózgu i przekazuje ją uczestnikowi niemal w 

czasie rzeczywistym, umożliwiając mu uzyskanie dobrowolnej kontroli nad 

aktywnością swojego mózgu. W fMRI-NF aktywność mózgu jest mierzona za pomocą 

metody zależnej od stężenia tlenu we krwi [BOLD] w jednym lub kilku obszarach 

mózgu; fMRI-NF umożliwia uczestnikowi ćwiczenie samokontroli obszaru mózgu 

związanego z objawem klinicznym, określonym zachowaniem lub patologią dzięki 

bieżącemu interfejsowi komputer-mózg (Rys. 6). Informacje zwrotne są zazwyczaj 

prezentowane wizualnie w postaci termometru lub bardziej złożonych interfejsów, 

takich jak gry; stosowano również rozwiązania dźwiękowe, a także kombinacje obu 

tych elementów (Sitaram i in. 2017). 

Obiecujące korzyści terapeutyczne płynące z zastosowania fMRI-NF zaobserwowano w 

innych zaburzeniach, np. przewlekłym bólu (DeCharms i in. 2005) czy zespole 

nadpobudliwości psychoruchowej z deficytem uwagi [attention-deficit/hyperactivity 

disorder (ADHD)] (Alegria i in. 2017), zaproponowaliśmy strategie stosowania 

bieżącego fMRI- NF w schizofrenii. 

Strategie przedstawione w niniejszym opracowaniu zostały oparte na niezależnej pracy 

trzech zespołów, ponieważ w momencie publikacji bieżący fMRI-NF był 

najnowocześniejszą metodą w schizofrenii. Omówione w tych pracach modele 
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neuropoznawcze pokrywają się w większości z powyższym przeglądem, dlatego nie 

będą one tutaj omawiane. 

Neurofeedback w czasie rzeczywistym w zakresie AVH wiąże się z dwoma 

wyzwaniami, a mianowicie z decyzją o tym, która aktywność mózgu w obszarze 

docelowym zostanie zmierzona i w jaki sposób. Decyzja ta powinna zostać podjęta na 

podstawie modeli neuropoznawczych oraz wcześniejszych badań neuroobrazowych 

wykazujących znaczenie określonych obszarów mózgu dla doświadczania AVH. 

W naszym przeglądzie proponujemy dwie struktury mózgu oparte na badaniach 

neuroobrazowania cech, tj. obszary biorące udział w AVH, i oferujemy dwie różne 

metody pozyskiwania maski strukturalnej, aby uzyskać sygnał neurofeedback. Trzecia 

metoda opiera się na zastosowaniu markera stanu, tj. pozyskiwaniu sygnału 

neurofeedback w trakcie doświadczania AVH. 

Jak już wspomniano wyżej, AVH są związane z nieprawidłową aktywnością w kilku 

sieciach, w tym w językowej, słuchowej i pamięciowej sieci mózgowej, a także w ACC. 

Konkretnie wykazano, że nasilenie AVH jest skorelowane z siłą łączności między ACC 

a STG (Mechelli i in. 2007; Wolf i in. 2011). ACC bierze udział w wielu procesach, w 

tym regulacji emocji, zachowaniu i wyborze odpowiedzi zgodnych z celem, kontroli 

źródła i kontroli poznawczej. Chociaż źródła teoretyczne różnie opisują konkretną rolę 

ACC w doświadczaniu AVH, jest ona zaangażowana w monitorowanie mowy 

wewnętrznej oraz procesów odpamiętywania i wykrywanie błędów; są to klasyczne 

funkcje ACC istotne dla AVH. W konsekwencji ACC stanowi interesujący cel do 

pobierania sygnałów neurofeedback. Podobnie STG jest dobrym celem do 

pozyskiwania sygnału neurofeedback ze względu na swoją wrażliwość na mowę i głosy 

ludzkie (Belin i in. 2000). 

Kolejna decyzja dotyczyła tego, jak najlepiej zmierzyć sygnał z obszaru 

zainteresowania, aby zapewnić wysoką jakość (czułość) sygnału neurofeedback. W 

naszej pracy proponujemy trzy metody, które stanowią podstawę pozyskiwania sygnału. 

Najprostszą metodą pozyskania sygnału z obszaru zainteresowania jest zastosowanie 

maski anatomicznej, która może być wykonana na zamówienie [custom made] lub w 

oparciu o dostępne atlasy anatomiczne. Aby jednak poprawić jakość sygnału, zalecamy 

stosowanie dodatkowych etapów przetwarzania sygnału neurofeedback: 

górnoprzepustowej, średniej ruchomej wykładniczej, w celu usunięcia dryftu sygnału o 

niskiej częstotliwości oraz szumów o wysokiej częstotliwości i dużych wartości 

odstających sygnału przy użyciu zmodyfikowanego filtra Kalmana, a także normalizację 
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sygnału. Wykazano, że metoda ta jest lepsza niż surowy neurofeedback (Koush i in. 

2012). Drugą metodą pozyskiwania maski z obszaru zainteresowania jest zastosowanie 

maski funkcjonalnej na poziomie indywidualnym, aby odwzorować odpowiedź 

konkretnego obszaru mózgu. Na przykład, w odniesieniu do AVH wykazano, że 

podczas halucynacji aktywowany jest obszar STG wrażliwy na ludzki głos. W związku 

z tym maska wymagałaby zastosowania zadania mającego na celu identyfikację kory 

słuchowej reagującej na ludzki głos (więcej na temat tej metody w poniższej publikacji 

empirycznej). Po wyznaczeniu obszaru i ustaleniu rozmiaru klastra (na podstawie 

wcześniejszych badań metaanalitycznych) należy dodać obszar kontrolny w celu 

uśrednienia niespecyficznej aktywacji mózgu. Maskę można tworzyć do każdego skanu 

lub stosować tę samą maskę podczas kolejnych wizyt, zmniejszając tym samym czas 

skanowania i dyskomfort pacjenta, a także utrzymując jednakowy kształt i rozmiar 

maski podczas wszystkich wizyt. Jeśli skaner MRI nie pozwala na reorganizację 

wcześniej uzyskanych danych, można to osiągnąć za pomocą większości programów do 

analizy online, które posiadają wbudowane algorytmy w tym właśnie celu. Jeśli chodzi 

o trening neurofeedback, obie metody opierają się na konstrukcji blokowej: bloki 

neurofeedbacku przeplatają się z blokami spoczynku. Ostatnią metodą zaproponowaną 

w naszym artykule jest wykorzystanie klasyfikatora do wykrywania objawów 

subiektywnych wraz z powiązanymi z nimi wzorcami aktywności mózgu (Jardri i in. 

2011). Jednak zbudowanie wiarygodnego klasyfikatora wymaga zaistnienia określonych 

cech AVH, a konkretnie AVH muszą wystąpić kilka razy podczas sesji skanowania, 

przeplatane okresami bezobjawowymi. Chociaż klasyfikator może być niezależny od 

badanego (Jardri i in. 2013). Ta metoda nie wymaga konstrukcji blokowej, lecz 

umożliwia zastosowanie strategii, w ramach której klasyfikator rozróżnia stany umysłu, 

tj. halucynacje, stan przejściowy i brak halucynacji, przekazuje informacje zwrotne 

świadczące o konkretnym stanie i wymaga od uczestnika dostosowania swojej strategii 

umysłowej do zidentyfikowanego stanu. 
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Rysunek 6. Zasady działania neurofeedbacku fMRI. (A) Schemat systemu neurofeedback opartego na 
fMRI. (B) Trening neurofeedback w protokołach neurofeedbacku fMRI. Zaadaptowano za zgodą Fovet i 
in. 2018 

 
 

4.2.3. Neurofeedback w czasie rzeczywistym fMRI w leczeniu AVH opornych na 

leczenie 

 

Moim ostatnim wkładem w badania nad AVH jest empiryczne badanie pilotażowe, w 

którym analizuję możliwość zastosowania fMRI-NF w czasie rzeczywistym, w 

odniesieniu do halucynacji opornych na leczenie u pacjentów ze schizofrenią, które 

zostało opublikowane w Translational Psychiatry (Orlov i in. 2018). Z klinicznego 

punktu widzenia u około 30% pacjentów ze schizofrenią, tradycyjne leki 

przeciwpsychotyczne zupełnie nie pomagają z AVH lub ich oddziaływanie jest 

niewielkie. Jak wspomniano powyżej, neurokognitywne podłoże AVH u pacjentów ze 

schizofrenią nie jest w pełni poznane. Obecne modele poznawcze zakładają, że AVH 

mają wyraźne cechy percepcyjne, są generowane wewnętrznie, ale w jakiś sposób są 

błędnie rozpoznawane lub przypisywane do zewnętrznego źródła. Z 

neurofizjologicznego punktu widzenia AVH powiązane są z aktywnością w wielu 

regionach mózgu (Jardri i in. 2011), jednak jednym z najbardziej jednoznacznych i 
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powielanych odkryć jest zaburzona czynność kory mózgowej w górnym zakręcie 

skroniowym (STG) (Allen, Aleman i McGuire 2007; Diederen i in. 2013), czyli 

obszarze mózgu związanym z przetwarzaniem mowy u ludzi. Wzmożoną aktywację 

STG zaobserwowano w badaniach wychwytywania objawów, a także w badaniach 

stanu spoczynku (Diederen i wsp. 2013) i perfuzji (Homan i wsp. 2013), co stanowi 

wyraźny cel w kontekście pozyskiwania sygnału neurofeedback. 

Modele kodowania predykcyjnego (Fletcher i Frith 2009; Horga i in. 2014) zakładają, 

że systemy neuronalne mogą tłumić reakcje na przewidywalne (sensoryczne) zdarzenia, 

takie jak mowa wewnętrzna (Horga i in. 2014), i że dzięki temu właśnie mechanizmowi 

rozwijają się przekonania dotyczące źródła wprowadzania informacji do układów 

sensorycznych (Kiebel, Daunizeau i Friston 2009). Zgodnie z tą heurystyką, na 

podstawie czuciowo-ruchowych modeli AVH można przypuszczać, że utrata kontroli, 

która definiuje AVH, wynika z konkretnych deficytów w zakresie sygnalizacji 

predykcyjnej (Allen, Aleman i McGuire 2007), tj. z zaburzeń czuciowo-ruchowej 

sygnalizacji predykcyjnej z obszarów ruchowych mowy w dolnym zakręcie czołowym 

[inferior frontal gyrys (IFG)] do obszarów czuciowych mowy w ACC/STG (por. model 

samokontroli (Frith i Done 1988)). Model samokontroli zakłada, że u pacjentów z AVH 

występują zaburzenia rozpoznawania kopii wpływu lub mechanizmu wyładowań 

następczych, który normalnie przewiduje wykonanie czynności motorycznej, takiej jak 

mowa wewnętrzna. W zawiązku z tym przesyłanie sygnałów do regionów 

sensorycznych o tym, że działanie jest wolicjonalne, jest zaburzone, a mowa 

wewnętrzna nie jest uznawana za wytworzoną samodzielnie (Frith i Done 1988). Ten 

brak sygnalizacji prowadzi do dezorientacji w kwestii kontroli (między własną 

wewnętrzną mową a zewnętrznie postrzeganymi głosami i mową). Z 

neurofizjologicznego punktu widzenia model ten sugeruje, że AVH wiąże się z większą 

niż normalnie aktywnością w ACC, przy wytwarzaniu mowy wewnętrzna (Frith i Done 

1988; Shergill i in. 2001), ponieważ sygnał kopiowania zakłóceń z obszarów 

motorycznych mowy nie jest w stanie osłabić aktywacji sensorycznej. 

Prognoza ta jest zgodna z opisanymi powyżej wynikami nadaktywności ACC, 

rezultatami obniżonej predykcji czuciowo-ruchowej u pacjentów z AVH (Simons i 

wsp. 2010; Shergill i wsp. 2014) oraz efektami zmienionych połączeń neuronalnych 

między ACC a obszarami motorycznymi mowy w IFG (Lawrie i wsp. 2002; 

Vercammen i wsp. 2010; Hoffman i wsp. 2011; Catani i wsp. 2011). 

Jak wspomniano powyżej, fMRI-NF w czasie rzeczywistym umożliwia osobie 
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monitorowanie i samoregulację własnej aktywności mózgu. Z naukowego punktu 

widzenia, neurofeedback być może pozwoli nam pogłębić wiedzę na temat obszarów 

mózgu zaangażowanych w doświadczenia w AVH, a pomóc przy badaniach nad 

uczeniem osób ze schizofrenią zmieniania aktywności i połączeń w tych sieciach. Z 

racji tego, że opisywano już zaburzenia połączeń między ACC i STG, staraliśmy się 

zbadać wpływ neurofeedbacku na STG, ponieważ obszar ten stanowi wyraźniejszy cel 

dla ekstrakcji sygnałów maski funkcjonalnej. 

Do badania typu POC (dowód słuszności koncepcji) wybraliśmy dwunastu pacjentów 

ze schizofrenią i oporną na leczenie AVH do badania fMRI-NF w czasie rzeczywistym. 

Uczestnicy badania wzięli udział w czterech sesjach MRI (rezonans magnetyczny) 

rozłożonych na okres dwóch tygodni. Objawy kliniczne oceniano przy użyciu skali 

zespołu pozytywnego i negatywnego na początku i po zakończeniu eksperymentu 

[Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS)]. Ponadto uczestnicy wypełniali Skalę 

Oceny Objawów Psychotycznych [Psychotic Symptom Rating Scale] na poziomie 

podstawowym oraz po każdej sesji skanowania. Jako obszar docelowy do ekstrakcji 

sygnałów wybraliśmy okolicę kory słuchowej reagującą na głos, ponieważ wykazano, 

że jest ona związana z doświadczeniami AVH (patrz wyżej). Zamiast używać maski 

szablonowej, zastosowaliśmy skanowanie lokalizatorem funkcjonalnym, aby zmapować 

ten obszar indywidualnie u każdego uczestnika. Wybraliśmy zadanie, w którym bodźce 

werbalne (słowa z zakresu przedmiotów codziennego użytku neutralne pod względem 

konsensusu semantycznego i prozodycznego) oraz bodźce niewerbalne (cyfrowe 

dźwięki niezwiązane z mową o amplitudzie i energii dopasowanej do bodźców 

wokalnych) były stosowane zamiennie w 20-sekundowych blokach. Maskę 

funkcjonalną obliczono podczas pierwszego skanowania jako efektywną zmianę 

sygnału w obszarach aktywowanych zadaniem lokalizatora funkcjonalnego, na 

podstawie różnicy w aktywacji pomiędzy aktywacją podczas bloku (bodźce werbalne) i 

bloku podstawowego (bodźce niewerbalne). Przetwarzanie danych online 

przeprowadzono za pomocą oprogramowaniu AFNI (https://afni.nimh.nih.gov/). 

Poszczególne maski funkcjonalne zostały utworzone przez ręczne wybranie 

maksymalnie aktywowanego skupiska w lewym tylnym STG. Wielkość klastra została 

dobrana na podstawie wcześniejszych metaanaliz wskazujących na udział STG w AVH. 

W celu wyeliminowania niepowiązanych efektów w obrębie całego mózgu utworzono 

maskę istoty białej na podstawie obrazów segmentacji T1 i odwzorowano ją na masce 

lokalizatora przez odwrócenie procesu normalizacji. Podczas wszystkich sesji 

https://afni.nimh.nih.gov/
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skanowania stosowano tę samą maskę. Neurofeedback prowadzono w blokach 

zadaniowych (6 bloków po 50 sekund) i blokach odpoczynkowych (7 bloków po 30 

sekund). Bardziej szczegółowe informacje na temat sposobu obliczania neurofeedbacku 

można znaleźć w Orlov i in. (2018). Wszyscy uczestnicy badania z powodzeniem 

nauczyli się zmniejszać aktywność STG podczas sesji treningowych. 

Porównałam aktywność STG i połączenia w sensorycznych regionach ruchowych 

mowy przed i po treningu, używając GLM w SPM. Po treningu zaobserwowano 

zwiększoną łączność między STG a IFG. Ponadto sam trening wiązał się z niewielkim, 

ale istotnym zmniejszeniem ogólnego nasilenia AVH. Szczególny wpływ na zmianę 

poglądu o pochodzeniu AVH (z zewnętrznego na wewnętrzne) oraz mniejszy poziom 

stresu związany z tym doświadczeniem miał fMRI-NF w czasie rzeczywistym. Wyniki 

te są szczególnie interesujące w kontekście modelu mowy wewnętrznej AVH, który 

proponuje błędną atrybucję mowy wewnętrznej do zewnętrznego lub obcego źródła (jak 

opisano powyżej). Wykazano, że błędna atrybucja jest związana ze zmianą sygnału 

między regionami motorycznymi mowy w dolnym płacie czołowym a regionami 

sensorycznymi mowy w tylnym STG (Simons i Spiers 2003; Vinogradov i in. 2008), co 

również zaobserwowaliśmy sami. 

Było to pierwsze badanie, w którym zastosowano funkcjonalną maskę lokalizatora i 

fMRI-NF w czasie rzeczywistym do leczenia opornych na leczenie omamów 

słuchowych u osób ze schizofrenią. Za te badania otrzymałam nagrody od 

Schizophrenia International Society we Florencji (Włochy) (2018) oraz od International 

Consortium on Hallucinations Research w Lille (Francja) (2017). Udzielałam także 

wywiadów na żywo w telewizji i radiu, w tym w BBC i Sky News, a także nagranych 

wcześniej wywiadów dla mediów w Ameryce Północnej i Europie. 

 
Mój wkład w badania nad AVH obejmuje kompleksowy przegląd testów 

neuroobrazowych dotyczących interakcji sieci mózgowych w AVH, opracowanie 

nowych metod fMRI-NF w czasie rzeczywistym do leczenia AVH oraz badanie 

empiryczne wykazujące obiecujące efekty w zakresie fMRI-NF w czasie rzeczywistym 

w leczeniu AVH, które nie reagują na standardowe leczenie przeciwpsychotyczne. 
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4.3. Sieci mózgowe związane z początkiem i utrzymywaniem się schizofrenii 

Ostatnim zagadnieniem z dziedziny schizofrenii, które chciałabym poruszyć, jest 

badanie dynamiki neuronów związanych z chorobą u osób z utrzymującymi się 

objawami podprogowymi [subthreshold psychotic experience (PE)] oraz u osób z grupy 

wysokiego ryzyka klinicznego [clinical high-risk (CHR)]. 

 

Wang, D., Peng, X., Pelletier-Baldelli, A., Orlov, N., Farabaugh, A., Nasr, S., Eryilmaz, 

H., Fava, M., Holmes, A.J., Roffman, J.L. and Liu, H., Holt, D.J. 2021. Altered temporal, 

but intact spatial, features of transient network dynamics in psychosis [Zmienione 

czasowe, ale nienaruszone przestrzenne cechy przejściowej dynamiki sieci w psychozie] 

Molecular psychiatry, 26(6), ss. 2493-2503. 

IF = 13,4; Liczba cytowań = 24 (luty 2025) 

 

Allen, P., Hird, E.J., Orlov, N., Modinos, G., Bossong, M., Antoniades, M., Sampson, 

C., Azis, M., Howes, O., Stone, J. and Perez, J., 2021. Adverse clinical outcomes in 

people at clinical high-risk for psychosis related to altered interactions between 

hippocampal activity and glutamatergic function [Niekorzystne wyniki kliniczne u 

osób z klinicznie wysokim ryzykiem wystąpienia psychozy związane ze zmienionymi 

interakcjami między aktywnością hipokampa a funkcją glutaminergiczną]. 

Translational psychiatry, 11(1), ss. 1-9. 

IF = 7,9; Liczba cytowań = 10 (luty 2025) 

 

4.3.1 Stany mózgu związane z podprogowymi objawami klinicznymi. 

 

W 2018 r. z powodzeniem ubiegałam się o stanowisko postodoktorskie w Liu Lab for 

Study of Brain Basis of Individual Differences w Athinoula A. Martinos Center for 

Biomedical Imaging Massachusetts General Hospital, Harvard Medical School w USA. 

Laboratorium to prowadzi prace nad stanami mózgu związanymi z podprogowymi 

objawami klinicznymi oraz wprowadza najnowocześniejsze algorytmy do badania fMRI 

stanu spoczynku [resting state] wśród osób zdrowych i klinicznych. Rezonans 

magnetyczny w stanie spoczynku mierzy sygnały BOLD uzyskane bez wyraźnej 

stymulacji lub konkretnego zadania. Przestrzenny wzór czasowych korelacji BOLD 

wykazuje silne podobieństwo do wielu znanych sieci mózgowych (np. ruchowych, 

wzrokowych itp.). 
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W czasie pracy w laboratorium uczestniczyłam w projekcie, którego celem było badanie 

sieci stanów spoczynkowych u osób zdrowych, jak i u osób z utrzymującymi się 

podprogowymi objawami psychotycznymi lub tym, co powszechnie określa się mianem 

„doświadczeń psychotycznych" (PE) oraz u osób z rozpoznaną schizofrenią. W naszych 

analizach skupiliśmy się na zbiorach danych obejmujących osoby ze schizofrenią (N = 

35) i dobranych do nich zdrowych kontrolowanych (N = 35), studentów (N = 130) z 

podprogowym PE (N = 22) i dobranych do nich studentów bez tego typu doświadczeń. 

Badaliśmy aktywność mózgu za pomocą zmodyfikowanej wersji metody punktowo-

procesowej mierzącej spontaniczne wzorce koaktywacji, która pozwala na ekstrakcję 

stałych i zmiennych właściwości sieci oraz ich czasową i przestrzenną dekompozycję. 

W standardowych analizach stanu spoczynku zwykle wykorzystuje się uśrednioną 

odpowiedź BOLD dla całego skanu, sesji lub uczestnika. Wykazano jednak czasową 

zmienność międzyobszarowego BOLD [temporal variation in interregional of BOLD] w 

skali czasowej od kilkudziesięciu sekund do kilku minut, co potwierdza zmienny 

charakter połączeń funkcjonalnych (Chang i Glover 2010). Co ciekawe, wykazano, że 

sieci stanu spoczynku wyodrębnione na podstawie konwencjonalnych analiz korelacji 

reprezentują średnie czasowe wielu różnych wzorów współaktywacji lub deaktywacji w 

różnych punktach czasowych. Z tego też powodu zastosowaliśmy algorytm k-

klasteryzacji dla każdego wycinka i osoby, aby zaklasyfikować ramy [slices] do 

klastrów na podstawie ich podobieństwa przestrzennego. Wycinki przypisane do tego 

samego klastra zostały uśrednione w celu wygenerowania mapy stanu mózgu. 

Optymalną liczbę klastrów ustalono na podstawie wiarygodności testowej uzyskanych 

stanów mózgu na podstawie niezależnego zbioru danych i wynosiła dziewiętnaście. 

Stwierdziliśmy, że róznica między osobami chorymi na schizofrenię i dobranymi 

zdrowymi osobami z grupy kontrolnej widoczna jest w częstotliwości występowania 

trzech stanów, ale nie w mapach przestrzennych tych stanów. Zwłaszcza u osób ze 

schizofrenią rzadziej pojawiał się w mózgu stan A, który charakteryzował się silną 

aktywacją sieci czołowo-skroniowej [fronto-parietal network (FPN)] i dezaktywacją 

sieci ruchowo-zmysłowej [motor-sensory network (MN)], stanu B, w którym 

występowała odwrotna prawidłowość, tj. silna dezaktywacja FPN i silna aktywacja MN, 

oraz stanu C, co wiązało się z silną aktywacją sieci wzrokowej [visual network (VN)] i 

sieci istotności [salience network (SN)] oraz dezaktywacją sieci wzbudzeń 

podstawowych [default mode network (DMN]. 
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Rysunek 7. W danych spoczynkowych zebranych od 35 pacjentów z SCZ i 35 osób zdrowych 
zidentyfikowano dziewiętnaście stanów mózgu. Trzy stany występowały znacznie rzadziej u pacjentów z 
SCZ niż u osób z grupy kontrolnej (odpowiednio: p < 0,001, p < 0,001, p = 0,012, test t dwustronny). W 
dolnym panelu przedstawiono mapy tych stanów mózgu u zdrowych osób z grupy kontrolnej. Jeden stan 
wykazuje silną aktywację w sieci kontroli czołowo-ciemieniowej, ale dezaktywację w obszarach 
sensomotorycznych. Drugi stan wykazuje odwrotną prawidłowość. Trzeci stan obejmuje silną aktywację 
w korze wzrokowej i półkuli mózgu, ale dezaktywację w sieci wzbudzeń podstawowych. Zaadaptowano 
za zgodą Wang i in. 2021. 

 
Ponadto zmniejszenie częstotliwości występowania stanów wiązało się ze 

zmniejszeniem połączeń funkcjonalnych przy użyciu konwencjonalnej analizy stanu 

spoczynku. Sugeruje to zatem, że opisywane wcześniej zmniejszenie łączności 

funkcjonalnej w schizofrenii może być przynajmniej częściowo spowodowane 

zmniejszoną częstotliwością występowania trzech stanów mózgu. 

W grupie z PE stwierdzono jedynie rzadsze występowanie stanu C, tj. silnej aktywacji 

VN i SN oraz dezaktywacji DMN, co było również związane z nasileniem PE. Łącznie 

wyniki te sugerują, że początkowo ograniczona aktywność SN i VN w grupie z PE oraz 

dodatkowa utrata sieci MN i FPN wiążą się z postępem choroby. Z modelu 

neurokognitywnego wynika, że ryzyko psychozy jest związane z niewłaściwym 
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przypisywaniem znaczenia sygnałom, które są niezależne od bodźców. W związku z tym 

utrzymujące się zaburzenia przetwarzania bodźców zmysłowych i wrażliwości na bodźce 

mogą zakłócać procesy poznawcze i podstawowe procesy motoryczne oraz funkcje 

sieciowe. Należy to jednak poddać dalszej analizie, ponieważ zmiany w stanach A i B 

mogą być konsekwencją zażywania leków przeciwpsychotyczne lub/i przewlekłości 

choroby, dlatego w celu ustalenia wiarygodnego efektu przyczynowego konieczne są 

dalsze badania. 
 

 
 

Rysunek 8. Występowanie podprogowych objawów psychotycznych wpływa na częstotliwość pojawiania 
się stanów związanych z psychozą. W całej kohorcie młodych dorosłych (n = 130) częstość 
występowania stanu C wykazywała istotną korelację z wynikiem w skali PDI (r = -0,26, p = 0,003, 
wyjaśniając 6,7% wariancji w PE), co wskazuje, że utrata stanu C wiąże się z nasileniem subklinicznych 
objawów psychotycznych.  Zaadaptowano za zgodą Wang i in. 
2021. 

 
4.3.2. Mechanizmy leżące u podstaw niekorzystnych wyników klinicznych w 

populacjach wysokiego ryzyka. 

 
Dzięki wieloletniej współpracy z profesorem Paul'em Allen'em mogłam wziąć udział w 

projekcie kierowanym przez dr Gemmę Modinos, która jest laureatem prestiżowego 

stypendium im. Sir Henry'ego Dale'a i prowadzi badania nad molekularnymi i 

neuronalnymi mechanizmami rozwoju objawów psychotycznych i zaburzeń 

psychotycznych. Modele zwierzęce sugerują, że patologia i rozwój psychozy wynikają z 

dysfunkcji hipokampa poprzez projekcje glutamatergiczne i zwiększone działanie 

dopaminy w prążkowiu [striatum)]. Zaburzenia reakcji neuronalnej w osi hipokamp-

prążkowie-śródmózgowie [hippocampal-striatal-midbrain response] występują właszcza 

u osób ze stwierdzoną schizofrenią oraz w CHR i wiąże się z objawami pozytywnymi. 
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Uważa się, że wpływ dysfunkcji śródmózgowia hipokampalno-striatalnego jest 

związany przede wszystkim z przetwarzaniem informacji o istotności [salience] z 

powodu zmienionej podkorowej sygnalizacji dopaminergicznej. Osłabienie reakcji 

hipokampa stwierdzono zarówno podczas przetwarzania istotności (Modinos i in. 2020), 

jak i pamięci (Allen i in. 2012). W największym jak dotąd badaniu z zastosowaniem 

spektroskopii protonowego rezonansu magnetycznego [proton magnetic resonance 

spectroscopy (1H-MRS)] (N=86 CHR) grupa ta wykazała, że zwiększone stężenie 

glutaminianu w hipokampie na początku badania było związane z przejściem do 

psychozy po około 18 miesiącach obserwacji (Bossong i in. 2019). Ponadto, podczas 

zadania przetwarzania istotności, poddanie na działanie nowych bodźców wiązało się ze 

zmianą w reakcji hipokampa i funkcjonalnym sprzężeniu obwodów na osi hipokamp-

prążkowie-śródmózgowie (Modinos i inn. 2020). Szczególnie osoby z CHR 

wykazywały znacznie zmniejszone efektywne połączenia między śródmózgowiem a 

prążkowiem oraz większe połączenia między hipokampem a prążkowiem i między 

śródmózgowiem a hipokampem, w porównaniu ze zdrowymi osobami z grupy 

kontrolnej. To dowód na to, że dysregulacja przetwarzania istotności ma miejsce jeszcze 

przed pojawieniem się psychozy w CHR. 

Po uzyskaniu wyników badań 1H-MRS i rozregulowania przetwarzania istotności, 

kolejnym logicznym krokiem było przeprowadzenie zbiorczej analizy tych wyników 

neuroobrazowania w multimodalne badanie interakcji między aktywnością hipokampa, 

jego funkcją i połączeniami między hipokampem a prążkowiem w powiązaniu z 

niekorzystnymi wynikami klinicznymi. Wspomniana zbiorcza analiza opierała się na 

uczestnikach, u których dostępne były zarówno dane z 1H-MRS, jak i z zadania 

związanego z istotnością (CHR = 75 i HC = 31). Analizę 1H- MRS przeprowadzono na 

podstawie stężenia metabolitów Glx. Glx to suma metabolitów glutaminianu i glutaminy, 

powszechnie stosowana jako marker funkcji glutaminergicznej, ponieważ odzwierciedla 

przede wszystkim poziom glutaminianu, który jest zwykle 5-6 razy wyższy niż w 

przypadku glutaminy (Merritt i in. 2016). 
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Rysunek 8. Aktywność funkcjonalna A Wykres rozrzutu pokazujący interakcję między Grupami (CHR-T 
vs CHR-NT) x Glx hipokampa przy aktywacji prawego hipokampa podczas działania nowych bodźców. 
B Mapa mózgu SPM ukazująca aktywację prawego hipokampa dla Grupy (CHR-T vs CHR-NT) x nowe 
próby (p FEW < 0,017). C & D Wykres rozrzutu przedstawiający interakcję między Grupami (CHR-słabe 
vs CHT-dobre) x Glx hipokampa przy obustronnej aktywacji hipokampa podczas prób z nowymi 
bodźcami. E Mapa mózgu SPM (przekrój koronalny) ukazująca obustronną aktywację hipokampa dla 
Grupy (CHR-słabe vs. CHR-dobre) x Glx hipokampa na nowych > próbach (pFWE < .017). CHR-T: 
wysokie ryzyko kliniczne - przeniesione; CHR-NT: wysokie ryzyko kliniczne - nie przeniesione). 
Zaadaptowano za zgodą Allen i in. 2021 

 
Aby sfalsyfikować tę hipotezę, zastosowaliśmy wielowymiarowy ogólny model liniowy 

[general linear model (GLM)] z efektem losowym i sprawdziliśmy wpływ grupy i 

stężenia Glx na łączność między hipokampem a prążkowiem za pomocą interakcji 

psychofizjologicznych [psycho-physiological interactions (PPI)] (Friston i in. 1997). 

Wykazaliśmy, że wyniki kliniczne w grupie CHR są związane ze zmienioną interakcją 

między stężeniem metabolitów Glx w hipokampie (wskaźnik) a aktywnością hipokampa 

związaną z zadaniem. Przejście do psychozy było związane z ujemnym związkiem 

między metabolitem Glx a prawym hipokampem. Co więcej, członkowie grupy CHR ze 

słabym wynikiem funkcjonalnym, mierzonym za pomocą Ogólnej Oceny Funkcji 

[Global Assessment of Functioning (GAF)] (GAF<65) (Hall 1995), wykazali ujemny 

związek między aktywnością hipokampa a miejscowym stężeniem Glx, podczas gdy 

odwrotną zależność zaobserwowano u osób z dobrym wynikiem funkcjonalnym 

(GAF>65). 

Analiza PPI wykazała pozytywną zależność pomiędzy funkcjonalną łącznością między 

hipokampem a prążkowiem a stężeniem metabolitów Glx w hipokampie, przy czym 

odwrotna sytuacja miała miejsce w całej grupie CHR, tj. wykazała ona negatywną 

zależność (Rys. 9 poniżej). 
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Rysunek 9. Łączność funkcjonalna. A Wykresy rozrzutu przedstawiające interakcje PPI pomiędzy Grupą 
(CHR vs. HC) w obustronnym prążkowiu asocjacyjnym oraz B Mapa mózgu SPM (przekrój osiowy) 
ukazująca łączność funkcjonalną w obustronnym prążkowiu asocjacyjnym dla Grupy (CHR vs HC) x Glx 
hipokampa podczas nowych > neutralnych prób oddball (p FWE < 0.025). C Wykresy rozrzutu 
przedstawiające interakcje PPI pomiędzy Grupą (CHR vs. HC) w obustronnym prążkowiu brzusznym 
oraz D Mapa mózgu SPM (przekrój osiowy) ukazująca łączność funkcjonalną w obustronnym prążkowiu 
brzusznym dla Grupy (CHR vs HC) x Glx hipokampa podczas nowych > neutralnych prób oddball (p 
FWE < 0.025). CHR-T: wysokie ryzyko kliniczne - przeniesione; CHR-NT: wysokie ryzyko kliniczne - 
nie przeniesione). Zaadaptowano za zgodą Allen i in. 2021 

 
Jak dotąd jest to pierwsze badanie przeprowadzone na ludziach, które wykazało, że 

stężenia glutaminergiczne w hipokampie są związane ze zmienioną aktywnością 

hipokampu i funkcją w grupie CHR z niekorzystnymi wynikami klinicznymi i 

funkcjonalnymi. Wyniki naszych badań mają potencjalne znaczenie kliniczne, ponieważ 

potwierdzają, że aktywność hipokampa i funkcje glutaminergiczna stanowią obiecujące 

cele dla rozwoju nowych metod leczenia psychozy. 

 

Wspólnie z moimi kolegami udowodniliśmy, że PE wiąże się z redukcją pewnych 

stanów mózgu, w szczególności dotyczących pierwszorzędowej kory wzrokowej i 

niewłaściwego przypisywania znaczenia sygnałom, co sugeruje, że stany te znajdują się 
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na biologicznym kontinuum z psychozą kliniczną. Ponadto, zgodnie z modelami 

psychozy u gryzoni, przedstawiliśmy pierwsze dowody dla ludzi, że aktywność 

hipokampa i funkcja glutaminergiczna są ze sobą powiązane oraz że interakcje 

pomiędzy nimi pozwalają przewidzieć wyniki kliniczne i funkcjonalne u osób z grupy 

CHR. 

 
5. Działalność naukowa prowadzona na więcej niż jednej uczelni lub w instytucjach 

naukowych, zwłaszcza zagranicznych 

Badania postdoktorskie prowadziłam w czterech zagranicznych instytucjach, tj. King’s 

College London, Roehampton University, Harvard Medical School & Massachusetts 

General Hospital oraz Medical University of South Carolina. Oprócz wyżej 

wymienionych publikacji, jestem/byłam zaangażowana w projekty międzynarodowe, 

które stosowały metody neuroobrazowania w populacji klinicznej i zdrowej, w wyniku 

czego powstały następujące publikacje: 

 
§ Praca dot. wpływu zanieczyszczenia powietrza na rozwijający się mózg, 

protokół z badania Neurosmog 

 
Markevych, I., Orlov, N., Grellier, J., Kaczmarek-Majer, K., Lipowska, M., Sitnik- 

Warchulska, K., Mysak, Y., Baumbach, C., Wierzba-Łukaszyk, M., Soomro, M.H. 

and Compa, M., 2022. NeuroSmog: Determining the impact of air pollution on the 

developing brain: project protocol [NeuroSmog: Określenie wpływu 

zanieczyszczenia powietrza na rozwijający się mózg: protokół z projektu]. 

International journal of environmental research and public health, 19(1), p. 310. 

 
§ Praca dot. konsensusu z Międzynarodową siecią przezczaszkowej stymulacji 

elektrycznej (tES) [International Network of the transcranial electrical stimulation 

(tES)] w sprawie stosowania NIBS podczas badań fMRI; przedstawiamy listę 

kontrolną elementów, które należy uwzględnić w pracach dotyczących NIBS 

fMRI w celu poprawy jakości metodologicznej przyszłych badań nad tES- fMRI 

i zwiększenia przejrzystości metodologicznej i odtwarzalności 
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Ekhtiari, H., Ghobadi-Azbari, P., Thielscher, A., Antal, A., Li, L.M., Shereen, A.D., 

Cabral- Calderin, Y., Keeser, D., Bergmann, T.O., Jamil, A. and Violante, I.R., 2022. A 

checklist for assessing the methodological quality of concurrent tES-fMRI studies 

(ContES checklist): a consensus study and statement [Lista kontrolna do oceny jakości 

metodologicznej równoległych badań tES-fMRI (lista kontrolna ContES): badanie 

konsensusu i oświadczenie]. Nature Protocols, ss.1-24. 

 
§ Praca dot. sieci mózgowych leżących u podstaw kreatywności w zdrowej grupie 

kontrolnej, w której wykazujemy, że globalna i obszarowa elastyczność w 

środkowym górnym zakręcie skroniowym, górnych płatach skroniowych, 

brzusznym dolnym zakręcie czołowym, przedklinku i w jądrze półleżącym jest 

powiązana z kreatywnością 

 
Li, J., Orlov, N., Wang, Z., Jiao, B., Wang, Y., Xu, H., Yang, H., Huang, Y., Sun, Y., 

Zhang, P. and Yu, R., 2021. Flexible reconfiguration of functional brain networks as a 

potential neural mechanism of creativity [Elastyczna rekonfiguracja funkcjonalnych sieci 

mózgowych jako potencjalny neuronalny mechanizm kreatywności]. Brain Imaging and 

Behavior, 15(4), ss.1944-195 

 

§ Praca dot. związku między objawami depresji, kreatyną przedczołową i 

objętością istoty szarej, w którym wykazaliśmy, że kreatyna przedczołowa i 

objętość istoty szarej są ujemnie skorelowane z objawami depresji 

 

Faulkner, P., Paioni, S.L., Kozhuharova, P., Orlov, N., Lythgoe, D.J., Daniju, Y., 

Morgenroth, E., Barker, H. and Allen, P., 2021. Relationship between depression, 

prefrontal creatine and grey matter volume [Zależność między depresją, kreatyną 

przedczołową i objętością istoty szarej]. Journal of Psychopharmacology, 35(12), 

ss.1464-1472. 

 
§ Praca dot. wpływu palenia na objętość mózgu i jego neuroprzekaźniki, w 

której pokazujemy, że osoby nie palące codziennie lub palące rzadko 

wykazują nienaturalnie niskie stężenie przedczołowego glutaminianu, 

kreatyny, mio-inozytolu i N-acetyloasparaginianu i objętość istoty szarej, 
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oraz że te niskie stężenia są bardzo podobne pod względem wielkości do 

tych obserwowanych u osób palących codziennie 

 
Faulkner, P., Lucini Paioni, S., Kozhuharova, P., Orlov, N., Lythgoe, D.J., 

Daniju, Y., Morgenroth, E., Barker, H. and Allen, P., 2021. Daily and 

intermittent smoking are associated with low prefrontal volume and low 

concentrations of prefrontal glutamate, creatine, myo‐inositol, and 

N‐acetylaspartate [Codzienne i okresowe palenie wiąże się z małą objętością 

przedczołową i niskim stężeniem przedczołowego glutaminianu, kreatyny, mio-

inozytolu i N-acetyloasparaginianu]. Addiction Biology, 26(4), p.e12986. 

 

§ Praca dot. efektów głębokiej stymulacji mózgu w leczeniu choroby Parkinsona, 

w której wykazaliśmy, że oscylacje beta wiążą się z poprawą stanu klinicznego 

 
Chen, Y., Gong, C., Tian, Y.E., Orlov, N., Zhang, J., Guo, Y., Xu, S., Jiang, C., Hao, 

H., Neumann, W.J. and Kühn, A.A., 2020. Neuromodulation effects of deep brain 

stimulation on beta rhythm: a longitudinal local field potential study 

[Neuromodulacyjny wpływ głębokiej stymulacji mózgu na rytm beta: badanie 

długofalowe potencjału pola lokalnego]. Brain Stimulation, 13(6), str.1784-1792. 

 
§ Praca dot. związku między lękiem jako cechą, glutaminianem i kontrolą 

poznawczą, w której wykazujemy, że indywidualne różnice w lęku wpływają na 

związek między glutaminianem przedczołowym a aktywacją grzbietowo-

bocznej kory przedczołowej podczas kontroli poznawczej  

 

Morgenroth, E., Orlov, N., Lythgoe, D.J., Stone, J.M., Barker, H., Munro, J., Eysenck, 

M. and Allen, P., 2019. Altered relationship between prefrontal glutamate and 

activation during cognitive control in people with high trait anxiety [Zmieniony 

związek między glutaminianem przedczołowym a aktywacją podczas kontroli 

poznawczej u osób z wysokim poziomem lęku jako cechy]. Cortex, 117, str.53-63. 

 
§ Praca dot. związku między niepokojem a łącznością w mózgu podczas 

ingerencji emocjonalnej, w której wykazujemy, że to niepokój, a nie lęk jako 
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cecha, jest powiązany ze zwiększonym (nieefektywnym) lękiem przy 

wykonywaniu zadań w grzbietowo-bocznej korze przedczołowej i korze 

przedniej części zakrętu obręczy 

 

Barker, H., Munro, J., Orlov, N., Morgenroth, E., Moser, J., Eysenck, M.W. and 

Allen, P., 2018. Worry is associated with inefficient functional activity and 

connectivity in prefrontal and cingulate cortices during emotional interference 

[Niepokój jest związany z nieefektywną aktywnością funkcjonalną i łącznością w 

korze przedczołowej i korze zakrętu obręczy podczas ingerencji emocjonalnej]. 

Brain and Behavior, 8(12), p.e01137. 
 
6. Prezentacja osiągnięć dydaktycznych i organizacyjnych oraz osiągnięć z 

zakresu popularyzacji nauki. 
 

6.1 Nauczanie 
 

październik 2024 –  
Wykładowca: Psychologia Zdrowia, Psychologia Ratownictwa, Medycyna 
Psychologiczna i Historia Medycyny, Uniwersytet Rzeszowski 

 
wrzesień 2020 – styczeń 2021  
Opiekun naukowy: Statystyka stosowana, studia magisterskie, Instytut Psychiatrii, 
Psychologii i Neurobiologii, King’s College London 

 
październik 2017 – wrzesień 2018  
Stypendysta prowadzący zajęcia: Psychologia i neurobiologia zdrowia psychicznego, 
studia magisterskie (kształcenie na odległość), Instytut Psychiatrii, Psychologii i 
Neurobiologii, King’s College London 

 
wrzesień 2015 – wrzesień 2016  
Prowadzący moduł: Terapie psychologiczne, studia nad zdrowiem psychicznym, studia 
magisterskie, Instytut Psychiatrii, Psychologii i Neurobiologii, King’s College London 
 
6.2 Opieka naukowa 

 
Studia doktoranckie 
 
maj 2021 - wrzesień 2022 
Promotor pomocniczy doktoranta Mikołaja Compy w ramach projektu Neurosmog 
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Studia magisterskie i licencjackie 
 
Dotychczas opiekowałam się dwunastoma studentami studiów II stopnia w czterech 

instytucjach i czterema studentami studiów I stopnia w trzech instytucjach. Szkoliłam 

studentów w zakresie oceny neuropsychologicznej i klinicznej. Ustalaliśmy 

harmonogramy gromadzenia danych, analizy, pisania, recenzji i ukończenia pracy 

dyplomowej. Wspierałam również studentów w analizie danych i przekazywałam 

uwagi dotyczące wersji roboczych prac dyplomowych. Większość z tych studentów 

otrzymała wyróżnienia za swoje projekty i z powodzeniem rozpoczęła pracę w 

środowisku akademickim lub szkolenie kliniczne w zakresie psychologii; na przykład 

moja podopieczna Kathryn Bates niedawno ukończyła studia doktoranckie na UCL, 

Hayley Dolan szkolenie kliniczne w zakresie psychologii, a Ali Muqtadir - z którym 

nadal współpracuję – jest doktorantem na University of Stirling. 

Ponadto nadzorowałam trzech honorowych pracowników naukowych i dwóch 

wizytujących psychiatrów oraz szkoliłam zespoły specjalistów, w tym pielęgniarki, w 

zakresie projektowania badań i oceny neuropsychologicznej. Zarządzałam obciążeniem 

pracą i szkoleniami, wspierałam analizę danych i pisanie projektów/prac. 

 
6.3 Popularyzacja nauki: 

 
Rezultaty swoich badań prezentowałam w telewizji Sky News i radiu BBC oraz 

nagrywałam wywiady dla mediów w Europie i Ameryce Północnej. 

Sky News: wywiad na żywo 

BBC World Heath Service: wywiad 

BBC All in the Mind: wywiad 

Reuters Health: wywiad 

Dana.org: wywiad  

Deutscher Rundfunk: wywiad 

 
7. Oprócz informacji wymienionych w punktach 1-6 powyżej, zgłaszający 

może zamieścić inne informacje o swojej karierze zawodowej, które uzna 
za istotne 

 
7.1. Dodatkowe doświadczenie badawcze: 

 
maj 2020 – Członek Rady Redakcyjnej: Frontiers in Neuroscience i Frontiers in 
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Neurology, sekcja Metody neuroobrazowania. 

kwiecień 2021 –   Recenzent: Gateway Fellowship 

 
7.2. Nagrody: 

 
Konferencja naukowa Schizophrenia International Society: nagroda Travel Award 2018 

($500)  

Międzynarodowe spotkanie International Consortium on Hallucination Research: 

nagroda: Best Research Award 2017  

International Congress on Schizophrenia Research Young Investigator Award 2017 

($1000)  

Nagroda Biomedical Research Council w formie udziału w kursie ze statystycznego 

odwzorowania parametrycznego (SPM) w University College London (£500) 

Fundacja Guarantors of Brain: Nagroda typu Travel Award umożliwiająca udział w 

konferencji Organisation for Human Brain Mapping 2017 (£1000) 

 

7.3. Granty: 
 

Biomedical Research Centre South London and Maudsley – Wsparcie infrastruktury dla 

badań pilotażowych 

Projekt: Badanie kliniczne fazy II dotyczące funkcjonowania poznawczego w 

schizofrenii z zastosowaniem intensywnego treningu poznawczego i nieinwazyjnej 

stymulacji mózgu. Nazwany współbadacz (£13 213) 

Biomedical Research Centre South London and Maudsley – Wsparcie infrastruktury dla 

badań pilotażowych 

Projekt: Badanie pilotażowe neurofizjologicznych efektów nieinwazyjnej stymulacji 

mózgu u chorych na schizofrenię. Nazwany współbadacz (£5 170) 

 

 
…..…………..……..………………. 
(Podpis wnioskodawcy:) 
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I. INFORMACJA O OSIĄGNIĘCIACH NAUKOWYCH ALBO ARTYSTYCZNYCH, 

O KTÓRYCH MOWA W ART. 219 UST. 1. PKT 2 USTAWY  

 

1. Artykuły naukowe, zgodnie z art. 219 ust. 1. pkt 2b Ustawy. 

 

Osiągnięcie naukowe stanowi cykl artykułów z zakresu funkcji poznawczych i 
neuroorbazownia w schizofrenii (punkt pkt I.1). 
 

§ Orlov, N.D., Tracy, D.K., Joyce, D., Patel, S., Rodzinka-Pasko, J., Dolan, H., Hodsoll, 
J., Collier, T., Rothwell, J., Shergill, S.S. (2017) The effects of transcranial direct 
current stimulation on learning rates and retention in schizophrenia Brain Stimulation, 
10 (3), 560-566; cytowania N=72 (luty 2025) 
 

§ Orlov, N.D., O’Daly, O., Tracy, D.K., Daniju, Y., Hodsoll, J., Valdearenas,L, 
Rothwell, J., Shergill, S.S. (2017) Stimulating thought: an fMRI study of transcranial 
direct current stimulation in schizophrenia. Brain, 140, 2490-2497; cytowania N=47 
(luty 2025) 
 
 

Praca nagrodzona Young Investigator award przez International Congress on Schizophrenia 
Research w San Diego, USA 2017. 
 

§ Orlov, N.D.*, Sanderson, J.*, Muqadir A.S., Kalpakidou, A., Michalopoulou, P., Lu, 
J., Shergill, S.S. Effect of Training Intensity on Implicit Learning Rates in 
Schizophrenia (2021). Scientific Reports, 11,1-8; cytowania N=1 (luty 2025) 
 

§ Ćurčić-Blake, B., Ford, J., Hubl, D., Orlov, N.D., Sommer, I.S., Waters, F., Allen, P, 
Jardri, R., Woodruff, P.W., Olivier, D., Mulert, C., Woodward, T., Aleman, A. (2017) 
Interaction of language, auditory and memory brain networks in auditory verbal 
hallucinations. Progress in Neurobiology, 148, 1-20; cytowania N=231 (luty 2025) 
 

§ Fovet, T., Orlov, N., Dyck, M., Allen, P., Mathiak, K., & Jardri, R. (2016) Translating 
Neurocognitive Models of Auditory-Verbal Hallucinations into Therapy: Using real-
time fMRI-neurofeedback to treat voices. Frontiers in Psychiatry, 7, 103; cytowania 
N=37 (luty 2025) 
 

§ Orlov, N.D., Giampietro V, O’Daly O., Lam, S-L, Barker, G., Rubia, K., McGuire, P., 
Shergill, S., Allen P. (2018). Real-time fMRI neurofeedback to down-regulate superior 
temporal gyrus activity in patients with schizophrenia and auditory hallucinations: A 
Proof-of-concept study. Translation Psychiatry, 8.1:46; cytowania N=84 (luty 2025) 

 
Praca nagrodzona na spotkaniu International Consortium on Hallucination Research w Lille, 
Francja 2017 i Early Career Award od Schizophrenia International Research Society, 
Florencja, Włochy 2018. 
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§ Allen*, P., Hird*, E.J., Orlov, N., Modinos, G., Bossong, M., Antoniades, M., 
Sampson, C., Azis, M., Howes, O., Stone, J. and Perez, J., Broome, M., Grace, A., 
McGuire, P. (2021). Adverse clinical outcomes in people at clinical high-risk for 
psychosis related to altered interactions between hippocampal activity and 
glutamatergic function. Translational psychiatry, 11(1), pp.1-9; cytowania N=10 
(luty 2025) 
 

§ Wang, D., Peng, X., Pelletier-Baldelli, A., Orlov, N., Farabaugh, F., Nasr, S., Eryilmaz, 
H., Fava, M., Holmes, A., Buckner, R., Roffman, J., Liu, H, Holt, D. (2021) Altered 
temporal, but intact spatial, features of transient network dynamics in psychosis. 
Molecular Psychiatry, pp. 1-11; cytowania N=24 (luty 2025) 

 
* autorzy równorzędni (equally contributing authors) 

 

II. INFORMACJA O AKTYWNOŚCI NAUKOWEJ ALBO ARTYSTYCZNEJ 

 

Przed doktoratem opublikowałam piec artykułów naukowych. Po doktoracie opublikowałam 
jeden rozdział książki o charakterze naukowym i 19 artykułów opublikowanych w 
czasopismach indeksowanych na liście Journal Citation Reports (prace o charakterze 
oryginalnym i przeglądowym).  
 

1. Wykaz opublikowanych monografii naukowych po doktoracie (z zaznaczeniem 

pozycji niewymienionych w pkt I.1).  

Brak. 
 

2. Wykaz opublikowanych rozdziałów w monografiach naukowych. 

 
§ Orlov, N., Garisson, J. and Allen, P. (2018). Translating neurocognitive models of 

auditory verbal hallucinations in schizophrenia into novel therapeutic interventions. 
In Hallucinations in Psychoses and Affective Disorders (pp. 175-190). Springer, 
Cham. Pozycja niewymieniona w punkcie pkt I.1. 

 
3. Informacja o członkostwie w redakcjach naukowych monografii. 

Brak  
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4. Wykaz opublikowanych artykułów w czasopismach naukowych (niewymienione 
w pkt I.1). 
 

4.1 Artykuły opublikowane po uzyskaniu stopnia doktora (niewymienione w pkt I.1). 
  

§ Faulkner, P., Lucini Paioni, S., Kozhuharova, P., Orlov, N., Lythgoe, D., Daniju, 
Y., Morgenroth, E., Holly Barker, H., Allen, P. Relationship between depression, 
prefrontal creatine and gray matter volume. Journal of Psychopharmacology (In 
press). IF = 4.2, Liczba punktów MNiSW (2021) = 140.  
 

§ Consensus paper: A Checklist for Assessing the Methodological Quality of 
Concurrent tES-fMRI Studies (ContES Checklist): A Consensus Study and 
Statement. Nature Protocols (In press), IF = 13.4, Liczba punktów MNiSW (2021) 
= 200. 

  
§ Markevych, I., Orlov, N., Grellier, J., Kaczmarek-Majer, K., Lipowska, M., Sitnik-

Warchulska, K., Mysak, Y., Baumbach, C., Wierzba-Łukaszyk, M., Soomro, M.H. 
and Compa, M., NeuroSmog: Determining the impact of air pollution on the 
developing brain: project protocol (2022) International Journal of Environmental 
Research and Public Health, 19(1), p.310, IF = 3.4, Liczba punktów MNiSW (2021) 
= 140. 

 
§ Allen, P. *, Emily Hird, E. *, Orlov, N.D., Modinos, G., Bossong, M., Antoniades, 

M., Sampson, C., Azis, M., Howes, O., Stone, J., Perez, J., Grace, A., McGuire, P. 
Clinical and functional outcomes in people at high clinical risk for psychosis are 
related to interactions between hippocampal activity, glutamate function and 
connectivity with the striatum (2021). Translational Psychiatry, In press IF = 7.1, 
Liczba punktów MNiSW (2021) = 100.   

 
§ Li, J., Orlov, N.,Wang, Z., Jaio, B., Wang, Y., Xu, H., Huang, Y., Sun, Y., Zhang, 

P., Yu, R., Liu, M., Zhang, D. (2020) Flexible reconfiguration of functional brain 
networks as a potential mechanisms of creativity. Brain and Behavior, 1-11. IF = 
2.2, Liczba punktów MNiSW (2019) = 140.   

 
§ Humpston, C., Garrison, J., Orlov, N., Aleman, A., Jardri, R., Fernyhough, C., 

Allen, P. (2020) Real-time functional magnetic resonance imaging neurofeedback 
for the relief of distressing hallucinations: theoretical and empirical advances. 
Schizophrenia Bulletin, 46(6), pp 1409-1417. IF = 7.6, Liczba punktów MNiSW 
(2019) = 200.  

 
§ Chena, Y., Gong C., Tiana, Y., Orlov, N., Zhang, J., Guo, Y., Xu, S., Jiang, C., Hao, 

H., Neumann, W.J., MD, Kühn, A.A., Liu, H., Lia, L. (2020) Neuromodulation 
effects of deep brain stimulation on beta rhythm: a longitudinal local field potential 
study. Brain Stimulation, 13(6), pp. 1784-1792. IF = 6.9, Liczba punktów MNiSW 
(2019) = 140. 
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§ Faulkner, P., Lucini-Paioni, S., Kozhuharova, S., Orlov, N., Lythgoe, D., Daniju, 

Y., Morgenroth, E., Barker, H., Allen, P. (2020) Daily and Intermitted Smoking are 
Associated with Low Prefrontal Volume and Low Concentration of Prefrontal 
Glutamate, Creatine, Myo-Inositol and N-acetylaspartate. Addiction Biology, 
p.e12986. IF = 5.9, Liczba punktów MNiSW (2019) = 140.   

 
§ Morgenroth, E., Orlov, N., Lythgoe, D.J., Stone, J.M., Barker, H., Munro, J., 

Eysenck, M. and Allen, P. (2019) Altered relationship between prefrontal glutamate 
and activation during cognitive control in people with high trait anxiety. Cortex, 
117, pp.53-63. IF = 4.3, Liczba punktów MNiSW (2019) = 140. 

 
§ Barker, H., Munro, J., Orlov, N., Morgenroth, E., Moser, J., Eysenck, M. W., Allen, 

P. (2018). Worry is associated with inefficient functional activity and connectivity 
in prefrontal and cingulate cortices during emotional interference. Brain and 
behavior, e01137. IF = 2.2, Liczba punktów MNiSW (2013-2016) = 20.   

 
§ Fovet, T., Orlov, N., Dyck, M., Allen, P., Mathiak, K., & Jardri, R. (2016) 

Translating Neurocognitive Models of Auditory-Verbal Hallucinations into 
Therapy: Using real-time fMRI-neurofeedback to treat voices. Frontiers in 
Psychiatry, 7, 103 IF = 3.5, Liczba punktów MNiSW (2013-2016) = 10.   

 
§ Shiozawa, P., Silver Gomes, J., Teruo Akiba, H., Machado Dias, A., Paulino 

Trevizol, A., Uchida, R.R. Orlov, N., Cordeiro, Q. (2016) Effects of transcranial 
direct current stimulation (tDCS) over prefrontal cortex combined with cognitive 
training for treating schizophrenia: a sham controlled randomized clinical trial. 
Trends in Psychiatry and Psychotherapy, 38(3), 175-177. IF = 1.2, Liczba punktów 
MNiSW (2013-2016) = brak.    

 
 

4.2 Artykuły opublikowane przed uzyskaniu stopnia doktora 

 

§ Tracy, D.K, de Sousa de Abreu, M., Nalesnik, N., Mao, L., Lange, C., Shergill, 
S.S. (2014) Neuroimaging effects of 1Hz right temporoparietal rTMS on normal 
auditory processing: implications for clinical hallucinations treatment paradigms. 
Journal of Clinical Neurophysiology, 31, pp.541-546 IF = 2, Liczba punktów 
MNiSW (2013-2016) = 20.   

   
§ Sarkar, S. N., Tracy, D. K., Fernandez, M. J. M., Nalesnik, N., Dhillon, G., 

Onwumere, J., Prins, A.M., Schepman, Collier, T. White, T.P, Patel, A., Gaughran 
F., Shergill S. (2014) Unheard voices: outcomes of tertiary care for treatment-
refractory psychosis. Psychiatric Bulletin, 38(2), 71-74, IF =n/a. Liczba punktów 
MNiSW (2013-2016) = brak.   
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§ Smee C., Krabbendam L., O'Daly O., Prins A.M., Nalesnik N., Morley L., Samson 

G., Shergill S. (2011) An fMRI study of prefrontal dysfunction and symptomatic 
recovery in schizophrenia. Acta Psychiatrica Scandinavica, 123, pp. 440-450, IF = 
5.4, Liczba punktów MNiSW (2013-2016) = 40.   

 
§ Nalesnik, N., Baluch, B. (2010) Developmental dyslexics and unimpaired children’s 

reading and memory for words in a transparent orthography. Europe’s Journal of 
Psychology, 27, pp 44-62. IF = 1.4,  Liczba punktów MNiSW (2013-2016) = 10.   
 

5. Wykaz osiągnięć projektowych. 
 

  Członek zespołu na projektach badawczych w realizacji: 
 

§ The role of GABA/glutamate balance in emotion brain circuits in psychosis 
pathophysiology. PI: Dr Gemma Modinos, King’s College London 
Pełniona funkcja: analiza danych i pisanie publikacji  
 

§ Neural correlates of attention bias to threat in persecutory delusions. PI: Prof. 
Sukhi Shergill, King’s College London 
Pełniona funkcja: analiza danych i pisanie publikacji  

 
Członek zespołu na zrealizowanych projektach badawczych: 
 

§ Cognitive and Neural Deficits in Cigarette Smokers. PI: Dr Paul Faulkner, 
Roehampton University 
Pełniona funkcja: analiza danych i pisanie publikacji  
 

§ Cognitive and Neurochemical Deficits in Depression. PI: Dr Paul Faulkner, 
Roehampton University 
Pełniona funkcja: analiza danych i pisanie publikacji  
 

§ The effects of childhood trauma on brain function and connectivity. PI. Prof. Paul 
Allen, Roehampton University            
Pełniona funkcja: analiza danych i pisanie publikacji  

 
 

6. Wykaz wystąpień na krajowych lub międzynarodowych konferencjach 
naukowych z wyszczególnieniem przedstawionych wykładów na zaproszenie i 
wykładów plenarnych. 
 
Prezentacje posteru: 
 

§ Orlov, N.D., Compa, M., Kossowski, B., Domagalik, A., Markevych, I., Grellier, J., 
Szwed, M. Neurosmog: The Effects of Air pollution and Green space on the 
neurophysilogy of inhibitory control in school-aged healthy developing children and 
children with ADHD. Society of Biological Psychiatry, Nowy Orlean, USA, 2022. 
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§ Compa, M., Orlov, N., Kossowski, B., Domagalik, A., Rutkowska, E., Lewandowska, 

P., Bujak, B., Lipowska, M., Kaczmarek, K., Skotak, K., Baumbach, K., Markevych, 
I., Grellier, J., Szwed, M. NeuroSmog: Determining the Impact of Air Pollution on the 
developing brain. Cognitive Neuroscience Society, San Francisco, USA, 2022.  

 
§ Emily Hird, Allen, P., E., Orlov, N.D., Modinos, G., Bossong, M., Antoniades, M., 

Sampson, C., Azis, M., Howes, O., Stone, J., Grace, A., McGuire, P. Glutamate is 
associated with altered hippocampal activation but does not modulate hippocampal-
striatal connectivity in people with a clinical high risk for psychosis. SIRS Florencja 
2020 
 

§ Orlov, N.D., Giampietro V, O’Daly O., Lam, S-L, Barker, G., Rubia, K., McGuire, P., 
Shergill, S., Allen P. Real time fMRI neurofeedback to down-regulate superior temporal 
gyrus activity in patients with schizophrenia and auditory hallucinations. SIRS 
Florencja 2018  

 
§ Orlov, N.D., O’Daly O., Rothwell, J. Shergill, S. Stimulating thought: an fMRI study 

of transcranial direct current stimulation during executive functioning in 
schizophrenia. Organization for Human Brain Mapping. Vancouver 2017  
 

§ Orlov, N.D., O’Daly O., Rothwell, J. Shergill, S. Stimulating thought: Stimulating 
thought: an fMRI study of transcranial direct current stimulation during working 
memory in schizophrenia. International Congress on Schizophrenia Research. San 
Diego 2017 
 

§ Orlov, N., Valdearenas, L. Patel, S. Pasko-Rodzinka, J., Dolan, H., Joyce, D., Tracy D., 
Shergill, S. Why are cognition studies in schizophrenia failing? European Congress of 
Psychiatry.  Wieden 2015. 
 

 

7. Wykaz udziału w komitetach organizacyjnych i naukowych konferencji 
krajowych lub międzynarodowych, z podaniem pełnionej funkcji. 

 
Junior Academic Committee 2015-2018: czlonek komitetu wydziałowego 
reprezentującego i wspierającego doktorantów i początkujących naukowców (poniżej 
poziomu starszego wykładowcy). Naszym celem była integracja pracowników i 
studentów oraz zapewnienie wsparcia edukacyjnego i społecznego oraz zachęcanie do 
różnorodności i integracji.  
 
Maudsley Forum 2015: pomoc organizacyjna  
Maudsley Debate 2016: pomoc organizacyjna 
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8. Informacja o uczestnictwie w pracach zespołów badawczych realizujących 
projekty finansowane w drodze konkursów krajowych lub zagranicznych, z 
podziałem na projekty zrealizowane i będące w toku realizacji, oraz z 
uwzględnieniem informacji o pełnionej funkcji w ramach prac zespołów.  

 

Biomedical Research Centre South London and Maudsley Infrastructure Support for 
Pilot Studies   
Projekt: A phase II clinical study of cognitive functioning in schizophrenia using 
intensive cognitive training and non-invasive brain stimulation. Co-I.  (£13,213) 
Pełniona funkcja: Team leader 
 
Biomedical Research Centre South London and Maudsley Infrastructure Support for 
Pilot Studies 
Project: A pilot study of investigating the neurophysiological effects of non-invasive 
brain stimulation in schizophrenia patients. Co-I. (£5,170) 
Pełniona funkcja: Team leader 

 

9. Członkostwo w międzynarodowych lub krajowych organizacjach i towarzystwach 
naukowych wraz z informacją o pełnionych funkcjach.  
 
Cognitive Neuroscience Society: członek 
International Consortium on Hallucination Research: członek 
Neuromodulation Network: członek 
  

10. Informacja o odbytych stażach w instytucjach naukowych lub artystycznych, w 
tym zagranicznych, z podaniem miejsca, terminu, czasu trwania stażu i jego 
charakteru.  
 
2015-2018  post-doctoral resarcher King’s College London, Londyn, Zjednoczone 

Królestwo  
2016-2018  senior post-doctoral researcher Roehampton University, Londyn, 

Zjednoczone Królestwo  
2018-2020 post-doctoral researcher Harvard Medical School, Massachusetts 

General Hospital, Boston, Medical University of South Carolina, 
Charleston, USA  

2020-2021  post-doctoral scholar, Medical University of South Carolina, Charleston, 
USA 
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11. Członkostwo w komitetach redakcyjnych i radach naukowych czasopism wraz  
z informacją o pełnionych funkcjach.  
 
Członek redakcji: Frontiers in Neuroscience i Frontiers in Neurology, sekcja 
Neuroimaging Methods 
 

12. Informacja o recenzowanych pracach naukowych lub artystycznych, w 
szczególności publikowanych w czasopismach międzynarodowych. 

 
Wykonuję recenzje dla dwóch czasopism jako członkini zespołu redakcyjnego 
Frontiers in Neuroscience i Frontiers in Neurology. Ponadto jestem ad-hoc recenzentką 
między innymi w Psychological Medicine, Psychiatry Research, Scientific Reports i 
Schizophrenia Research. 

 

13. Informacja o uczestnictwie w zespołach oceniających wnioski o finansowanie 
badań, wnioski o przyznanie nagród naukowych, wnioski w innych konkursach 
mających charakter naukowy lub dydaktyczny.  

 
Recenzent: Gateway Fellowship 

 

III. INFORMACJA O WSPÓŁPRACY Z OTOCZENIEM SPOŁECZNYM  

I GOSPODARCZYM 

 

1. Informacja o udziale w zespołach eksperckich lub konkursowych. 
Artykuł konsensowy na temat raportowania badań MRI z użyciem przezczaszkowej 
stymulacji mózgu: 
 
Ekhtiari, H., Ghobadi-Azbari, P., Thielscher, A., Antal, A., Li, L.M., Shereen, A.D., 
Cabral-Calderin, Y., Keeser, D., Bergmann, T.O., Jamil, A. and Violante, I.R.,  
2022. A checklist for assessing the methodological quality of concurrent tES-fMRI 
studies (ContES checklist): a consensus study and statement. Nature protocols, pp.1-
24. 

 
IV. INFORMACJE NAUKOMETRYCZNE 
 

1. Informacja o punktacji Impact Factor (w dziedzinach i dyscyplinach, w których 
parametr ten jest powszechnie używany jako wskaźnik naukometryczny). 
 
Punktacja Impact Factor za moje publikacje wynosi 115.6 (obliczenia oparto na 
podstawie wskaźników Impact Factor dla roku ukazania się artykułu dla danego 
czasopisma). 
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2. Informacja o liczbie cytowań publikacji wnioskodawcy, z oddzielnym 
uwzględnieniem autocytowań.  
 
Baza Google Scholar podaje 778 cytowania. Baza Web of Science podaje 492 cytowań 
moich publikacji. 

 
3. Informacja o posiadanym indeksie Hirscha.  

 
Według bazy Google Scholar indeks Hirscha dla moich publikacji wynosi 15. Według 
bazy Web of Science indeks Hirscha dla moich publikacji wynosi 12. 

 
4. Informacja o liczbie punktów MNiSW.  

 
Liczba punktów dla moich publikacji wynosi 2065 (w tym 70 punkty przed doktoratem). 
 
Obliczenia wykonano w oparciu o listy czasopism sporządzonych przez MNiSW: 
2019 – 2021   Wykaz czasopism 2019 – 2021 
2013 – 2018    Lista 4-letnia ujednolicona za l. 2013 – 2016 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

.….….….…………..……….  

(podpis wnioskodawcy) 

 

 


