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を反映する客観的な指標とされる。そのひとつであ
る P300は、被検者が稀に出現する感覚刺激に注意
を傾け、それを認知・識別し一定の課題を遂行する
際に、刺激の約 300ミリ秒後に中心・頭頂部のほぼ
正中線上を中心として広い範囲に誘発される陽性電
位であり、選択的注意機能を反映するとされる2）3）。
その潜時は認知情報処理過程の中の刺激評価時間
に、振幅は刺激に対して向けられた注意の配分量に
依存すると考えられている。ERPの研究では、健
常者と比較して統合失調症患者において一貫して
P300振幅の低下が示され、潜時の延長もしばしば
報告されている4-8）。P300には統合失調症の素因指

は じ め に

認知機能障害は統合失調症の中核をなす症状とさ
れ、中でも注意の障害はその概念の初期から挙げら
れている。その注意障害については、多くの情報か
らその個人にとって必要なもののみを選択して向け
る注意である選択的注意の処理と関連していると指
摘されている1）。
事象関連電位（Event-related potentials ; ERP、以

下 ERPと略す）は、脳内において聴覚や視覚など
の刺激の認知に関連して出現する一過性の脳電位の
変化を観察する神経生理学的検査であり、認知機能
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【要旨】　事象関連電位の P300は選択的注意を反映し、健常者と比べ統合失調症患者で一貫して振幅低
下が示され、潜時延長も報告されている。神経心理学的テストとして行われるストループ課題と逆スト
ループ課題も選択的注意を反映し、健常者と比べ統合失調症患者で大きなストループ干渉、逆ストルー
プ干渉が生じるが、これら二つの干渉では認知メカニズムが異なると報告されている。今回我々は、統
合失調症患者と健常者では選択的注意の質に違いがあるという仮説を立て、この二課題を用いた事象関
連電位検査を行い P300を測定し、陽性・陰性症状評価尺度により統合失調症の症状を評価した。健常
者と比べて統合失調症患者では、ストループ課題のみならず逆ストループ課題でも、P300の有意な振
幅低下と潜時延長が認められた。統合失調症の総合的な重症度はこれら二課題のいずれにおける P300

振幅とも負の相関を示した。ストループ課題における P300振幅は陽性尺度および陰性尺度の両方と負
の相関を、P300潜時は陽性尺度と正の相関を示した。逆ストループ課題における P300振幅は総合精神
病理尺度と負の相関を示した。これらの結果は、ストループ課題と逆ストループ課題における事象関連
電位が統合失調症の精神症状と関連していることを示唆している。
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標と状態指標の双方の側面があるといわれている9）。
文字の意味が示す色の種類とその文字に着色され
た色の種類が異なる刺激を与えられた際に、文字の
読みという情報の干渉の中で文字に着色された色の
種類に対しての反応を求められるストループ課題、
色の情報の干渉の中で文字の読みに対しての反応を
求められる逆ストループ課題は、ともに選択的注意
を反映するものと考えられる。ストループ課題およ
び逆ストループ課題において、同時に提供された別
の情報の干渉によって反応を求められている情報の
認知が妨げられる現象を、それぞれストループ干渉、
逆ストループ干渉という。健常者にとってもスト
ループ課題、逆ストループ課題は困難なものである
が、統合失調症患者には健常者よりも大きなスト
ループ干渉、逆ストループ干渉が認められることが
報告されている10）11）。加齢による影響が異なること
などから、ストループ干渉と逆ストループ干渉では
認知メカニズムが異なることが示唆されている12）13）。

ERPにストループ課題を用いた統合失調症の研
究はこれまでに複数の報告があり、健常群と比較し
て統合失調症群において P300振幅が有意に低下す
ることが示されているが14）15）、逆ストループ課題を
用いた統合失調症の ERP研究の報告は調べた限り
まだない。今回我々は、統合失調症患者と健常者で
は選択的注意機能の質に違いがあるという仮説を立
てた。そして、ストループ課題と逆ストループ課題
を用いて視覚性 ERP検査を実施し、統合失調症患
者と健常者の選択的注意機能の差異および、統合失
調症の症状評価へのストループ課題や逆ストループ
課題を用いた ERPの活用について検討した。

研究対象および方法

立川メディカルセンター柏崎厚生病院に通院もし
くは入院中の、検査に要する視力や上肢の筋力など
の神経学的異常が認められない、日本語を母国語と
する 21歳から 66歳（平均年齢 40.3±13.8歳）の
ICD-10の診断基準を満たす統合失調症患者で、ris-
peridone、olanzapine、aripiprazole、quetiapine、halo-
peridolおよび risperidone持効注射薬による単剤治
療を受けており、抗パーキンソン薬を併用していな
い 27名（男性 14名、女性 13名）を統合失調症群（平
均抗精神病薬投与量は chlorpromazine 換算で
579.1 ± 305.4 mg/日）、年齢および性別を適合させた
25歳から 65歳（平均年齢 44.6 ± 13.5歳）の、精神

神経疾患の既往がなく検査に要する視力や上肢の筋
力などの神経学的異常が認められない、日本語を母
国語とするボランティア成人 20名（男性 10名、女
性 10名）を健常対照群とし、両群に対して同様の
ERP検査を行った。全被験者の利き手は右手であり、
色覚障害のある者はいなかった。
本研究は立川メディカルセンター倫理委員会にて
承認を得ており、被験者の人権とプライバシーの擁
護や倫理的側面に十分に配慮して実施した。被験者
全員に事前に研究目的、検査内容、研究への参加を
拒否しても一切の不利益を被らないことを説明し十
分に理解を得た上で、書面にて研究参加への同意を
得た。
統合失調症群の被験者には、ERP検査の直前に

陽性・陰性症状評価尺度（Positive and Negative Syn-
drome Scale ；PANSS、以下 PANSSと略す）による
臨床症状の評価を行った。版権に配慮し、山田らに
よって日本語に翻訳された PANSSマニュアルと
PANSS評価表を使用した16）。
同一の静かな環境として脳波検査室を使用して、
全被験者の ERP検査を実施した。

ERP測定のための刺激装置には日本光電製 NEU-
ROPACK8（MEB-408）を使用した。被験者にはカ
ラーディスプレイモニター（33.5×24.5 cm）の前
1 m 30 cm の位置に座位し、画面に出てくる
20×20 cmの四角形を注視するよう指示した。さら
に「指示された課題が出たらボタンを押してくださ
い」と指示を与えた。刺激には下記の二つの課題（標
的刺激 20%、非標的刺激 80%）を使用した。順序
をランダムに各刺激を 1秒提示し、刺激間隔を 0.5
～2秒とした。
＜ストループ課題＞
標的刺激…白地に書かれた「赤」「青」「黄」「緑」
のいずれかの漢字で、文字が赤色に着色されたもの
非標的刺激…白地に書かれた「赤」「青」「黄」「緑」
のいずれかの漢字で、文字が青色、黄色、緑色のい
ずれかに着色されたもの
被験者には「文字の読みと関係なく、赤色の文字
が出たらボタンを押してください」と指示を与えた。

＜逆ストループ課題＞
標的刺激…白地に書かれた漢字の「赤」で、文字
が赤色、青色、黄色、緑色のいずれかに着色された
もの
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非標的刺激…白地に書かれた「青」「黄」「緑」の
いずれかの漢字で、文字が赤色、青色、黄色、緑色
のいずれかに着色されたもの
被験者には「文字の色と関係なく、「赤」という
文字が出たらボタンを押してください」と指示を与
えた。

Stroopが作成したストループ課題はカードに記さ
れた文字の色を口頭で答えさせるものであったが17）、
刺激提示方法や反応様式を改変されたものを含めて
多くの研究が行われていること12）、逆ストループ干
渉は口頭反応を用いた伝統的な方法では通常生起さ
れず、答えを用手的に選択するマニュアル反応に
よって生じること18）を考慮し、ストループ干渉と
逆ストループ干渉を比較するために両干渉を同じマ
ニュアル反応で測定できるように開発された新スト
ループ検査19）を参考にして独自に作成した、カラー
ディスプレイモニターによるストループ課題および
逆ストループ課題の提示とボタン押し反応によって
検査を行った。
検査時間が長くなることによって疲労が蓄積する
ことや注意の持続が妨げられることを避けるため
に、ストループ課題、逆ストループ課題のそれぞれ
の検査所要時間を約 10分、全体の検査所要時間を
約 20分とした。
頭皮上電極は Cz・Pz・Ozに銀-塩化銀電極を用い、

基準電極は両耳朶連結電極（A1, A2）、接地電極は
前額面とした。感度 50 μV/DIV、帯域周波数 High 

cut 50 Hz、Low cut 0.1 Hz、高振幅、眼球運動などアー
チファクトを含む記録は除外し、標的刺激の加算回
数が 20回になるまで行った。得られたデータを A/
D変換ボードを介して、コンピューターにおいてサ
ンプリング周波数 1,000H zで記録した。個々の標
的刺激の波形上で、Pzにおける 250から 500ミリ
秒の間の最大陽性電位を P300とした。刺激前 100
ミリ秒間の平均電位を 0（基線）とした基線頂点間
の電位差を振幅とし、刺激提示時点を基準にして基
線から明らかに浮き立つ波形の頂点までの時間を潜
時とした。
以上の検査によるストループ課題と逆ストループ
課題における標的刺激で同定された波形の P300の
潜時と振幅の加算平均を計算した。統計解析には
Statcel4を使用し、ERP検査によって得られた統合
失調症群と健常対照群の結果について二元配置分散
分析を実施し、Tukey-Kramer法による多重比較検
定を行った。また、ERPの各成分と PANSSの陽性
尺度、陰性尺度、総合精神病理尺度の点数および総
点との相関関係を調べるために、Pearsonの相関係
数を求めた。すべての統計解析において、両側 0.05
未満を有意水準として設定した。

結　　　果

ストループ課題、逆ストループ課題を実施した際
の統合失調症群および健常対照群における P300潜
時の平均値と標準偏差を Fig. 1に、P300振幅の平

Fig. 1　Means and SDs of P300 latency in schizophrenia and healthy control groups in Stroop and reverse-Stroop tasks
P300 latency in schizophrenia group was significantly longer than that in healthy control group in both Stroop and reverse-Stroop 
tasks (p<0.01). In addition, both schizophrenia and healthy control groups showed significantly longer P300 latency in reverse-
Stroop task than in Stroop task (p<0.01).
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均値と標準偏差を Fig. 2に示した。P300潜時は、
ストループ課題でも逆ストループ課題でも、健常対
照群よりも統合失調症群において有意に延長してい
た（p<0.01）。また、健常対照群でも統合失調症群
でも、ストループ課題よりも逆ストループ課題にお
いて有意に延長していた（p<0.01）。P300振幅は、
ストループ課題でも逆ストループ課題でも、健常対
照群よりも統合失調症群において有意に低下してい
た（p<0.05）。また、健常対照群でも統合失調症群
でも、ストループ課題よりも逆ストループ課題にお
いて有意に低下していた（p<0.01）。
ストループ課題、逆ストループ課題を実施した際
の P300の潜時および振幅と PANSSの陽性尺度、

陰性尺度、総合精神病理尺度、総点との相関係数を
Table 1に示した。PANSSの陽性尺度の点数は、ス
トループ課題において P300潜時と正の相関を
（p<0.01）、P300振幅と負の相関を示した（p<0.01）。
陰性尺度の点数は、ストループ課題において P300
振幅と負の相関を示した（p<0.01）。総合精神病理
尺度の点数は、逆ストループ課題において P300振
幅と負の相関を示した（p<0.05）。総点は、ストルー
プ課題でも逆ストループ課題でも P300振幅と負の
相関を示した（p<0.01）。

考　　　察

これまでの統合失調症における ERPの研究では
健常者と比較して聴覚性 P300の振幅低下が多数示

Fig. 2　Means and SDs of P300 amplitude in schizophrenia and healthy control groups in Stroop and reverse-Stroop tasks
P300 amplitude in schizophrenia group was significantly lower than that in healthy control group in both Stroop and reverse-
Stroop tasks (p<0.05). In addition, both schizophrenia and healthy control groups showed significantly lower P300 amplitude in 
reverse-Stroop task than in Stroop task (p<0.01).

Table 1　 Correlation coefficients of P300 latency and amplitude in Stroop/reverse-Stroop tasks with positive and 
                   negative scales, general psychopathology scale, and total scores of PANSS

PANSS 
positive scale

PANSS
negative scale

PANSS 
general
psychopathology scale

PANSS 
total scores

Stroop Reverse-Stroop Stroop Reverse-Stroop Stroop Reverse-Stroop Stroop Reverse-Stroop

P300
latency

**
0.499 0.227 0.121 -0.073 0.197 0.016 0.328 0.062

P300
amplitude

**
-0.530 -0.362

**
-0.553 -0.369 -0.254

*
-0.445

**
-0.538

**
-0.500

*p<0.05, **p<0.01
In Stroop task, PANSS positive scale scores were positively correlated with P300 latency (p<0.01) and negatively correlated with 
P300 amplitude (p<0.01). PANSS negative scale scores were negatively correlated with P300 amplitude in Stroop task (p<0.01). 
PANSS general psychopathology scale scores were negatively correlated with P300 amplitude in reverse-Stroop task (p<0.05). 
PANSS total scores were negatively correlated with P300 amplitude in both Stroop and reverse-Stroop tasks (p<0.01).
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され、潜時延長もしばしば報告されている5）6）。聴
覚性 P300の異常は統合失調症の最も再現性のよい
生理学的指標といえる20）。しかし、聴覚による単純
な課題では複雑な認知機能の研究を行うには十分で
ないと考えられるようになり、後に視覚刺激が用い
られることも多くなった21）。視覚性 P300について
は、統合失調症患者と健常者に違いがないという報
告も一部にあるが22）、統合失調症患者での振幅低下
が繰り返し示されており、潜時延長も報告されてい
る7）8）14）15）。

P300の発生部位の一つとして前部帯状皮質（ante-
rior cingulate cortex ; ACC、以下 ACCと略す）が考
えられている23）。統合失調症患者では ACCの形態
および機能の異常が報告されている。形態的にはこ
れまでに様々な部位の体積減少が報告されている
が、特に ACCなどにおいて共通して体積減少が示
されている24）。機能的には ACCにおける D2受容体
の結合能の低下が指摘されている25）。統合失調症で
は、ACCの体積が減少し機能が低下しているため
に P300の出現が抑制される可能性がある。Fuji-
waraらの研究では ACCの体積と PANSSの陽性症
状との関連が26）、Kimらの研究では ACCの灰白質
の体積が PANSSの陰性尺度の点数と負の相関を示
したことが報告されている27）。Suharaらは、ACC
の D2受容体の結合能が低いほど統合失調症の陽性
症状が目立つ傾向があると報告している25）。
ストループ課題と逆ストループ課題はいずれも選
択的注意を反映するものと考えられており、統合失
調症患者では健常者と比較してより大きなストルー
プ干渉と逆ストループ干渉が生じることが報告され
ているが10）11）、前述した加齢性変化の違いの他に、
両課題の遂行時の機能的磁気共鳴画像法（functional 
magnetic resonance imaging ; fMRI）による脳機能イ
メージングを用いた研究も、これら二つの課題の遂
行時の神経基盤の違いを示している。ACCは神経
線維の走行や機能により情動領域と認知領域に細分
される。脳梁よりも前方に位置する部位が情動領域
で、扁桃体などとの線維連絡が強く、情動にかかわ
る生体の内部および外部からの刺激情報を評価して
学習し、情動反応を制御すると考えられている。認
知領域は情動領域の後方にあり、運動に関係する脳
領域と線維連絡があり、刺激間の葛藤（干渉）ある
いは競合が存在するときの注意機能や運動実行機能
などに関係するといわれる。行動の必要性を評価し

適切な行動を選択する行動開始の前段階の過程に関
与すると考えられている28）。ストループ干渉を引き
起こす刺激（すなわちストループ課題）の処理には
ACCが重要な働きをしているが29）、Ruffらは逆ス
トループ課題遂行時のほうがストループ課題遂行時
に比べて ACCの情動領域の活動がより活発になる
ことを示し、逆ストループ課題遂行時はストループ
課題遂行時と比較して ACCの情動領域に依存した
情報処理が行われている可能性を報告している30）。
ともに ACCが重要な働きをしているが課題遂行時
の神経基盤が異なるストループ干渉と逆ストループ
干渉を用いた課題の遂行によって生じた P300は、
統合失調症の症状評価の指標となる可能性があると
考えられる。

ERPにストループ課題を用いた統合失調症の先
行研究では健常対照群と比較して統合失調症群にお
いて P300の振幅低下が報告されており14）15）、スト
ループ課題と逆ストループ課題を用いた今回のERP
研究では、その再現に加えてストループ課題におけ
る P300の潜時延長も示され、逆ストループ課題に
おいても P300の振幅低下と潜時延長が認められた。
統合失調症群では、ストループ課題において
PANSS陽性尺度の点数が P300潜時と正の相関を、
P300振幅と負の相関を示し、陰性尺度の点数が
P300振幅と負の相関を示した。また、逆ストルー
プ課題において PANSSの総合精神病理尺度の点数
は P300振幅と負の相関を示した。そして、ストルー
プ課題と逆ストループ課題の双方において PANSS
の総点は P300振幅と負の相関を示した。統合失調
症の臨床症状と P300の関係について検討されたこ
れまでの報告には、陽性症状と P300振幅に相関が
認められたとするものもあれば陰性症状と P300振
幅が相関を示したというものもあり、一定した見解
は得られていない31）32）。ストループ課題と逆スト
ループ課題を用いた本研究においては、統合失調症
の総合的な重症度はストループ課題と逆ストループ
課題のいずれにおける P300にも反映されやすいが、
ストループ課題における P300は PANSSの陽性尺
度および陰性尺度を、逆ストループ課題における
P300は総合精神病理尺度を反映することを示唆す
る結果であった。

5



東　京　医　科　大　学　雑　誌─ ─ 第 78巻　第 1号60

（　　）

1.　ストループ課題における P300の潜時と振幅 
　 が PANSSの陽性尺度と相関を示したことに 
　 ついて
統合失調症の陽性症状としては、対話性幻聴や自
己の行為を批評する幻聴、思考化声、思考吹入といっ
た思考への干渉、知覚されたものへの非現実的な確
信的意味づけである妄想が代表的であり、これらは
言語的要素を含む情報である。文字という言語的知
覚情報により干渉を受けるストループ課題は、現実
と幻覚妄想の世界が併存し、幻覚妄想という非現実
的な言語的要素を含む情報に惑わされることの多い
陽性症状を有する統合失調症の病態と似たところが
あるのかもしれない。この観点で考えると、統合失
調症の陽性症状が活発であるほど、色情報が干渉す
る逆ストループ課題よりも、文字情報が干渉するス
トループ課題において注意の配分量は減少し、刺激
評価時間は延長すると推測される。そのために、ス
トループ課題における統合失調症群の P300潜時は
逆ストループ課題におけるそれと異なり PANSSの
陽性尺度の点数と正の相関を示し、P300振幅は陽
性尺度の点数と負の相関を示した可能性がある。

2.　ストループ課題における P300の振幅が 
　 PANSSの陰性尺度と相関を示したことにつ 
　 いて
興味や関心の減退、意欲減退といった本来あるべ
きものが欠け行動が抑制されているなど陰性症状が
顕著であるほど、標的刺激に対しての注意の配分量
は減少すると推測される。ACCの認知領域の活動
が低下すると行動の開始が障害されると考えられて
おり33）、ACCの体積が減少し機能が低下している
統合失調症24）25）の中でも、運動実行機能が低下し
行動が抑制されている陰性症状が主体の患者は、
ACCの特に認知領域が障害されている可能性があ
る。ストループ課題の処理には ACCが重要な働き
をしているが29）、ACCの情動領域により依存した
情報処理を行っていると考えられる逆ストループ課
題30）と比較して、ストループ課題では相対的に認
知領域により関連した情報処理が行われていると推
察される。そのために、ストループ課題において
P300振幅が PANSSの陰性尺度の点数と負の相関を
示したと考えられる。

3.　逆ストループ課題における P300の振幅が 
　 PANSSの総合精神病理尺度と相関を示した 
　 ことについて
総合精神病理尺度には主に不自然な思考内容、判
断力の欠如、非協調性、不安といった項目が含まれ
ている。認知と感情を関係づけることを基本的機能
とする ACCは、健全に機能していれば思考が柔軟
となり、ひとつのアイデアに固執することなく容易
に別のアイデアも考えつくことができ、交渉や葛藤
の解消で必要とされる高い協調性と順応性がみられ
るが34）、その活動が不安定になるとそれが崩れ不安
が生じやすいと考えられる。そのため、ACCの体
積が減少し機能が低下していると思われる統合失調
症患者24）25）では、ACCの情動領域に依存した情報
処理が行われる逆ストループ課題において P300が
PANSSの総合精神病理尺度を反映する結果となっ
たと考えられる。
前述のように統合失調症患者では ACCの形態と

機能の異常が報告されており、ストループ干渉と逆
ストループ干渉にはともに ACCが重要な働きをし
ていると考えられているため、本研究では ACCの
関与について考察した。しかし、ストループ干渉を
引き起こす刺激の処理には、ACCの他に前頭前野
外側（lateral prefrontal cortex ; LPFC、以下 LPFCと
略す）も重要な役割を果たしていると報告されてい
る35）。本研究におけるストループ課題の遂行には、
ACCの他に LPFC、特に統合失調症患者において同
じく機能異常が報告されている36）前頭前野背外側
（dorsolateral prefrontal cortex ; DLPFC）が関与して
いることも考慮する必要がある。
また、本研究には以下のようにいくつかの限界が
ある。第一に、統合失調症群の被験者は全員抗精神
病薬による治療を受けており、ERPはその影響を
受けていること、第二に、検査課題の遂行のために、
顕著な陽性および陰性症状を有する患者を対象とせ
ず、被験者にはどちらかというと陰性症状が主体の
患者が多かったこと、第三に、症例数が少ないため
検定力が十分とはいえないことが挙げられる。
今後は未治療の統合失調症患者にも、また、検査
の遂行のために顕著な陽性および陰性症状を有する
患者は対象となり難いが、陽性症状を主体とする統
合失調症患者にも対象を広げて症例数を増やし、検
査の有用性をさらに検証することが必要である。
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結　　　論

本研究においては、ストループ課題および逆スト
ループ課題を用いて ERP検査を行い P300を測定す
ることが、統合失調症の症状評価に有用である可能
性が示された。統合失調症をはじめとする精神疾患
をより深く理解するために、このように比較的実施
方法が簡便であり、認知機能を数値化しやすい神経
生理学的検査の実施を精神科臨床に取り入れること
が望まれる。
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Abstract

　　The P300 event-related potential wave reflects selective attention.　Previous studies have demonstrated that P300 shows 
consistently lower amplitude and longer latency in patients with schizophrenia compared with healthy controls.　Stroop and 
reverse-Stroop tasks, which are used in neuropsychological tests, also reflect selective attention, and previous studies have 
reported that Stroop and reverse-Stroop interference is greater in patients with schizophrenia than in healthy controls, and that 
the interference in these two tasks arises from different cognitive mechanisms.　In this study, we hypothesized that the nature of 
selective attention is different between patients with schizophrenia and healthy controls.　We conducted an event-related poten-
tial test by using these two tasks to measure the latency and amplitude of P300.　In addition, we evaluated schizophrenia symp-
toms according to the Positive and Negative Syndrome Scale （PANSS）.　In both Stroop and reverse-Stroop tasks, schizo-
phrenic patients showed lower amplitude and longer latency of P300 than healthy controls.　The general severity of 
schizophrenia was negatively correlated with P300 amplitude in both tasks.　In Stroop task, the positive and negative scales of 
PANSS were negatively correlated with P300 amplitude and the positive scale was positively correlated with P300 latency.　In 
reverse-Stroop task, the general psychopathology scale of PANSS was negatively correlated with P300 amplitude.　These 
results suggest that event-related potentials in Stroop and reverse-Stroop tasks are associated with the psychiatric symptoms in 
schizophrenia.

〈Key words〉: Schizophrenia, Selective attention, P300, Stroop interference, Reverse-Stroop interference


