Kapitel 7

Temaartikler

Klinisk farmakologi, hvad er nu det for noget?

Af Kim Brosen, Institut for sundhedstjenesteforskning, Klinisk Farmakologi

f. 1954. Cand.med. ved Kgbenhavns Universitet 1981, speciallege og overlege
i klinisk farmakologi ved Odense Universitetshopsital 1996, professor i human
farmakologi med s@rlig henblik pa farmakogenetik 1995. Fra august 2002 en 1-
arig ansattelse som professeur associé ved Farmakologisk Laboratorium pa
Saint-Antoine Medicinsk Fakultet i Paris. Naestformand i European Association
for Clinical Pharmacology and Therapeutics (EACPT) og sekreter i Clinical
Division af International Union for Pharmacology, IUPHAR. Var prasident for
den 5. EACPT kongres i Odense 12001 med knapt 1000 deltagere. Er netop blevet
valgt som prasident for den fgrste falles verdenskongres i basal og klinisk
farmakologi, som finder sted i Kgbenhavn i 2010. Kim Brgsen har offentliggjort
mere end 100 videnskabelige artikler i internationale tidsskrifter med peer review
iser om farmakogenetik og l&gemiddelinteraktioner. Er netop optaget pa listen
over de 100 mest citerede farmakologer inden for de seneste 20 ar. Fra 1995 til
1998 var Kim Brgsen prorektor ved Odense Universitet.

Thalidomid

I slutningen af 1950’erne introducerede det tyske
medicinfirma Grunenthal et nyt sovemiddel kaldet
thalidomid. Thalidomid blev meget hurtigt popu-
lert til behandling af angst og sgvnlgshed hos
gravide. I Igbet af ganske fa arnaede 40.000 gravide
at fa stoffet, men det fik en brat ende, da det i
begyndelsen af 1960’erne stod klart, at hver fjerde
kvinde fgdte et barn med svare misdannelser - de
sakaldte thalidomidbgrn med den latinske beteg-
nelse phokomeli efter de greeske ord phoke, som
betyder sl, og melos, sombetyder,,lem* (armeller
ben). Patienter, leger og myndigheder var i chok.
For thalidomidkatastrofen indtraf, havde det vaeret
et dogme i den medicinske verden, at moderkagen
(placenta), som filtrerer moderens blod, sa fosteret
far de ngdvendige neringsstoffer, var en uigen-
nemtrengelig barriere for giftstoffer inklusive le-
gemidler.

Thalidomid blev det fgrste legemiddel i medici-
nens historie, hvor det stod klart for en bredere
offentlighed, at indfgrelsen af et nyt legemiddel

ikke automatisk betgd et medicinsk fremskridt, idet
en hyppig forekomst af meget svaere bivirkninger
godtkunne overstige eventuelle gavnlige virkninger
af stoffet.

Myndighedskontrol

Den amerikanske sundhedsstyrelse, Food and Drug
Administration (FDA) reagerede prompte pa thali-
domidkatastrofen, og snart fulgte sundhedsmyndig-
hederne i hele verden efter. I lgbet af ganske fa ar
blev der indfgrt et meget strengt regelsat for god-
kendelse af nye leegemidler. I snart 40 ar har lege-
middelomradet veret underlagt en meget streng
myndighedskontrol. I princippet giver myndighe-
derne kun tilladelse til markedsfgring og salg af et
nyt legemiddel, hvis producenten er i stand til at
fremlegge en detaljeret dokumentation for, at lege-
midlet er terapeutisk ligevaerdigt med eller helst
bedre end eksisterende terapi. Mere specifikt l&gges
der vaegt pa dokumentation af, at stoffet med en
accepteret risiko kan gives til mennesker, og at
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stoffet har en dokumenteret virkning pa patienter
med en bestemt sygdom. Det er endvidere et ufravi-
geligt myndighedskrav, at stoffets giftegenskaber
og bivirkninger ved kort- og langtidsbehandling
skal vere kendte i tilstreekkeligt omfang. I den
sammenha@ng er det vigtigt at ggre sig klart, at
legemidlers gnskede virkning og ugnskede (bi-)
virkninger er ligevaerdige parametre. Herudover har
myndighederne siden begyndelsen af 1960°erne stil-
let en lang reekke tekniske krav om, at legemidlers
molekylare angrebspunkt i organismen (farmako-
dynamik) skal veere kendt, og at der skal foreligge en
detaljeret beskrivelse af de kvalitative og kvantitati-
ve aspekter af l&gemidlers absorption, fordeling og
fjernelse fra kroppen (farmakokinetik).

Det gelder dog stadigvek, at legemidlers bivirk-
ninger ved lengere tids behandling, sjeldne bivirk-
ninger, nye anvendelsesomrader og endelig place-
ring i behandlingshierarkiet som hovedregel ikke vil
vaere dokumenteret pa markedsfgringstidspunktet.
Det sker derfor jevnligt, at et nyt legemiddel traek-
kes tilbage pa grund af bivirkninger, men aldrig efter
noget, der i omfang minder om thalidomidkatastro-
fen.

Evidenshaseret medicin

Det meget omfattende og rigide regels®t for myn-
dighedernes godkendelse af nye legemidler er med
Igbende justeringer bevaret uendret siden begyn-
delsen af 1960°erne. Indfgrelsen udtrykker samtidig
et paradigmeskift i den moderne medicin. Indtil
dette tidspunkt var nye metoder til at stille diagnoser
til udfgrelse af kirurgiske indgreb eller medicinske
behandlinger blevet indfgrt, nar de ansvarlige leeger
falte, at tiden var moden uden krav om videnskabe-
lig dokumentation. Princippet om videns- eller evi-
densbaseret medicin har sidenhen bredt sig til andre
omrader af legevidenskaben.

Klinisk Farmakologi

Klinisk farmakologi opstod som en ny legeviden-
skabelig disciplin i kglvandet pa thalidomidkata-
strofen. Klinisk farmakologi har lige siden pa et
videnskabeligt grundlag arbejdet for at kombinere
farmakologisk, klinisk, epidemiologisk og sund-
hedsgkonomisk ekspertise med det formal at frem-
me en rationel, gkonomisk og sikker anvendelse af
legemidler.

Allerede i 1970 udgav verdenssundhedsorganisa-
tionen WHO en rapport om, hvordan klinisk farma-
kologi burde udvikles for at fremme disse generelle
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mal. Siden har klinisk farmakologi udviklet sig som
en selvstendig akademisk disciplin i det meste af
verden, men fagets synlighed i sundhedsvasenet har
varet mindre omfattende, end man oprindeligt hav-
de habet. Der er flere forklaringer herpa. Den ve-
sentligste er nok den, at klinisk farmakologi er alt for
vigtigt til at blive overladt til nogle fa specialiserede
enheder. Klinisk farmakologisk tankegang gennem-
syrer den industrielle udvikling af nye l&gemidler
og ligger til grund for myndighedernes godkendelse
aflegemidler. Hver gang en l@ge ordinerer et lege-
middel til en patient, eller et apotek udleverer medi-
cinen, ligger der en ofte ubevidst klinisk farmakolo-
gisk tankegang bag beslutningen. Dette er i sig selv
meget positivt, men svakker den politiske argumen-
tation for oprettelse af specialiserede enheder og
afdelinger i klinisk farmakologi.

Danske forhold

Dansk Selskab for Klinisk Farmakologi blev etable-
ret i 1977, og i arene, der fulgte, blev der oprettet
professorater i faget ved alle de tre sundhedsviden-
skabelige fakulteter. I Odense blev det fgrste profes-
sorat i klinisk farmakologi besat i 1978, og et yder-
ligere professorat blev besat i 1995 med forfatteren
til denne artikel.

11996 bragte Danmark sig pa linie med de fleste
lande i Europa, idet klinisk farmakologi blev opret-
tet som et nyt selvstendigt speciale. Det skete som
etled i den davarende regerings erhvervspolitik for
atimgdekomme den danske medicinindustris gnske
om at forbedre rekrutteringen af veluddannede for-
skere til at varetage den kliniske udvikling af nye
legemidler. Initiativet blev fulgt op af en statslig
bevilling pa 70 mio. kroner for perioden 1996-2000
til forskning og forskningsbaseret uddannelse i kli-
nisk farmakologi. Pengene blev fordelt efter ansgg-
ningtil Statens Sundhedsvidenskabelige Forsknings-
rad, og oprettelsen af Center for Klinisk Farmakolo-
gi i Odense blev saledes stgttet med 30 mio. kroner.

Funktioner

Klinisk farmakologi omfatter funktioner i relation
til patientrettet klinisk service, undervisning og forsk-
ning, ogirealiteten er de tre elementer uadskillelige.
Internationalt findes der to hovedmodeller for vare-
tagelsen af de patientrettede kliniske funktioner.
Den angelsaksiske model, som blandt andet prakti-
seres i Storbritanien, Irland og Australien, er kende-
tegnet ved, at der findes klinisk farmakologiske
hospitalsenheder med indlagte patienter. I den skan-



dinaviske model, som blandt andet omfatter Dan-
mark, praktiseres klinisk farmakologi som et tvaer-
gaende medicinsk radgivningsomrade uden selv-
stendigt ansvar for patientbehandling. I Danmark
varetages de klinisk farmakologiske funktioner i
savel praksis- som hospitalssektoren. De bestar i
behandlingsstuegange, hvor det ikke er diagnosen,
der er i centrum, men derimod de legemidler, som
patienten behandles med, der er i fokus. Andre
kliniske funktioner omfatter legemiddeltilsyn, le-
gemiddelkomite, legemiddelhgringer, mundtlig og
skriftlig legemiddelinformation, maling af lege-
midler i blodet ved behandlings- og forgiftnings-
overvagning, udarbejdelse af evidensbaserede be-
handlingsinstrukser og varetagelse af Legemiddel-
informationscentraler.

Laegemiddelinformation

Lagemiddelinformationscentraler ved de 5 klinisk
farmakologiske enheder i Danmark eren nyskabelse
i det danske sundhedsvasen. Lagemiddelinforma-
tionscentralerne fungerer pa den made, at legereller
andet sundhedspersonale henvender sig med et le-
gemiddelproblem relateret til en konkret patient.
Spergerne fordeler sig nogenlunde ligeligt blandt
praktiserende og hospitalsansatte leger. De fleste
spgrgsmal drejer sig om bivirkninger, rad om valg af
preparat, interaktioner mellem legemidler og pro-
blemer med at give legemidler til gravide eller
ammende kvinder. Den lege eller farmaceut, som
modtager spgrgsmalet, gennemfgrer fgrst en grun-
dig litteratursggning, hvorefter de relevante viden-
skabelige artikler bestilles hjem. Pa grundlag af
litteraturen - eventuelt suppleret med informationer
fra producenten, WHO’s store database om bivirk-
ninger eller tidligere lignende spgrgsmal - udarbej-
des der et skriftligt svar, som i fgrste gang gennem-
gas af en specialleege i klinisk farmakologi. Herefter
drgftes svaret ved en ugentlig konference, hvor alle
afdelingens leger og farmaceuter deltager, og fgrst
derefter udsendes svaret til spgrgeren. Af hensyn til
detinternationale samarbejde udarbejdes svarene pa
engelsk, men der fglger altid et dansk resumé af
konklusionen med. L&gemiddelinformationscentra-
len i Odense er den mest aktive i Danmark, og den
har siden oprettelsen i 1997 besvaret mere end 1000
spgrgsmal.

Undervisning

Kliniske farmakologer er s@rdeles aktive inden for
den preegraduate undervisning af medicin- og andre

studerende. Kliniske farmakologer er ogsa aktive i
efteruddannelseniandre legelige specialer, af andet
sundhedspersonale og af medarbejdere i medicinin-
dustrien. En lang reekke offentlige myndigheder -
blandt andre Sundhedsstyrelsen, Lagemiddelsty-
relsen og l&gemiddelindustrien - benytter sig ogsa
ivid udstrekning af kliniske farmakologer til under-
visnings- og radgivningsopgaver.

Forskning

Klinisk farmakologisk forskning fglger en human-
biologisk linie, en klinisk linie og en mere sam-
fundsorienteret linie. Forskningen ved den klinisk
farmakologiske enhed ved Syddansk Universitet
har siden oprettelseni 1978 varet brugt til atillustre-
re disse 3 hovedlinier.

Den humanbiologiske forskningslinie inden for
klinisk farmakologi drejer sig is@r om studier over
leegemidlers skebne i kroppen - det omrade, der i
fagets terminologi betegnes som farmakokinetik. I
Odense har vi is@r interesseret os for legemidler
mod depression. De klassiske midler betegnes tri-
cykliske antidepressiva, og takket vare en pioner-
indsats udfgrt af to Odense-professorer Per Kragh-
Sgrensen og Lars F. Gram blev der allerede i
1970’erne pavist en sammenha@ng imellem plasma-
koncentrationen af to af disse stoffer, nortriptylin og
imipramin, og virkningen pa patienterne. Ved for
lavt indhold i blodet var der ikke en tilstreekkelig
virkning pa depression, og ved for stor m@ngde i
blodetoptradte der hyppigt ubehagelige bivirkninger.

Disse forskningsresultater dannede grundlag for
indfgrelse af blodmaling af disse l&gemidler i den
rutinemassige styring af behandlingen gennem do-
sisjustering hos deprimerede patienter.

Arsagen til den store variation i m@ngden i blodet
hos patienter, som fik den samme dosis af nortripty-
lin og imipramin, skyldes store forskelle i leverens
enzym-betingede evne til at oms®tte stofferne.
Mekanismen bag ved denne variation var dog stort
set ukendt.

Farmakogenetik

11977/78 skete der et betydeligt forskningsmassigt
gennembrud, idet engelske og tyske forskere samti-
digt opdagede, at 7-10 procent af en hvid vesteuro-
paisk befolkning var fgdt med en arvelig defekt i
leverens evne til at nedbryde nogle, men ikke alle
leegemidler. Man betegner disse personer som lang-
somme omdannere, og i dag ved man, at de har nogle
mutationeriet gen pa den lange arm af kromosom 22
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benaevnt CYP2D6. Mutationerne bevirker, at de
ikke kan danne et bestemt l&gemiddelnedbrydende
enzym, som pa tilsvarende vis betegnes CYP2D6.
Godt 90 procent af befolkningen udtrykker dette
enzym, og disse personer kalder man hurtige om-
dannere.

I en lang reekke undersggelser udfgrt pa deprime-
rede patienter, der blev behandlet med imipramin,
hos raske frivillige forsggspersoner og i rene labora-
torieforsgg med human levermikrosompraeparation
kunne vi i Odense pavise, at CYP2D6 var hoveden-
zymet for nedbrydningen af imipramin. Dette inde-
berer, at det er de langsomme omdannere, der far de
hgjeste mengder af imipramin i blodet, og at disse
patienter derfor skal have sarligt lave doser for at
undga alvorlige bivirkninger.

De ubehagelige bivirkninger ved de klassiske
tricykliske antidepressiva og deres endnu mere ube-
hagelige evne til at fremkalde dgdeligt forlgbende
forgiftninger ved overdosering stimulerede laege-
middelindustrien til at udvikle nye, forhabentligt
lige sa effektive, men mindre giftige antidepressiva
med faerre bivirkninger. Da de fgrste nyere antide-
pressiva kom i klinisk brug omkring 1980, var de
kliniske erfaringer meget nedslaende. Erfaringen
blev hurtigt, at de ganske enkelt ikke var effektive
mod depression.

Danish University Antidepressant Group

Dette forte til, at en raekke fremtreedende danske
psykiatere etablerede en sakaldt multicentergruppe,
som de gav betegnelsen Danish University Antide-
pressant Group (DUAG) med grundleggeren af
klinisk farmakologi i Odense, professor Lars F.
Gram som formand. DUAGs erklerede mal var at
forbedre kvaliteten af den kliniske afprgvning af nye
antidepressiva. DUAG har altid selv planlagt og
udfgrt forsggene og - hvad vigtigere er - selv taget
hand om databearbejding, fortolkning af resultater-
ne og udarbejdelse af den videnskabelige artikel.
Dette har flere gange fgrt til resultater, der var
betydeligt mere negative over for de nye antidepres-
siva end resultaterne af producenternes egne under-
spgelser. Det er op til leserne at drage deres egne
konklusioner om arsagerne til disse diskrepanser!
Blandtde fgrste nyere antidepressiva, som DUAG
afprgvede, var en helt ny stoftype, de sakaldte selek-
tive serotonin re-optagsh@mmere (SSRI). Denne
type legemidler har senere i folkemunde faet den
helt misvisende betegnelse ,,lykkepiller*. Grunden
til, at DUAG fik mulighed for at afprgve SSRI, var
den enkelte, at to af de 5 SSRI, som i dag er pa
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markedet, er fremstillet af danske l&@gemiddelfirma-
er. H. Lundbeck A/S star bag praparatet citalopram,
og detlille kgbenhavnske firma Ferrosan stod oprin-
deligt bag ved et andet SSRI, som kaldes paroxetin.

Paroxetin

Det var i forbindelse med afprgvningen af paroxetin
for cirka 15 ar siden, at vi tilfeeldigvis opdagede, at
paroxetin er en meget kraftig hemmer af enzymet
CYP2D6. Hemningen blev opdaget ved, at en pa-
tient, som er en hurtig omdanner, sa ud som om, han
var en langsom omdanner, mens han var i paroxetin-
behandling. Det betyder, at paroxetin forsinker ned-
brydningen af alle de l&gemidler, der fjernes fra
kroppen ved hjzlp af enzymet CYP2D6.

Dette fund fgrte til etableringen af en helt ny og
meget frugtbar forskningslinie, som har resulteret i
et meget stort antal publikationer, specialer, Ph.D.-
athandlinger og doktordisputatser. Det Sundhedsvi-
denskabelige Fakultet udfgrte for nyligt en sakaldt
citationsanalyse, som viste, atklinisk farmakologila
meget hgjt bade efter national og international stan-
dard. Dette skyldes is@r vores mange og banebry-
dende studier vedrgrende SSRI-preparaters evne til
at fremkalde interaktioner med andre l&gemidler.

Smerteforskning

Medikamentel behandling af smerter har veret et
andet frugtbart forskningsomrade. Projekterne tog
udgangspunktien s@rlig form for nervesmerter iser
i benene hos patienter med sukkersyge, sakaldt
diabetisk neuropati. Vi var i stand til at vise, at
midler mod depression ogsa lettede smerterne hos
sukkersygepatienterne via en mekanisme, der var
forskellig fra den antidepressive virkning. Senere
etablerede vi et eksperimentelt smertelaboratorium,
hvor vi kunstigt kunne fremkalde forskellige typer
af smerte hos raske forsggspersoner. Dette har gjort
det muligt for os at afprgve mange forskellige smer-
testillende midler. Vi har is@r undersggt to midler,
kodein og tramadol, som begge virker ved hjelp af
aktive metabolitter, hvis dannelse i leveren sker ved
hjelp af CYP2D6. Hos langsomme omdannere, der
som tidligere n&vnt mangler CYP2D6, er den smer-
testillende virkning ikke til stede eller vasentligt
mindre.

Farmakoepidemiologi

Den samfundsorienterede forskningslinie eller far-
makoepidemiologiske forskningslinie startede med
en stort anlagt undersggelse af, hvor hyppigt bivirk-



ninger eller uhensigtsmassig anvendelse af medicin
fgrte til indleeggelse pa medicinske afdelinger pa
Odense Universitetshospital. Undersggelsen bekraf-
tede udenlandske studier, idet den viste, at cirka hver
tiende patient blev indlagt pa grund af bivirkninger
eller forkert dosering af medicin.

I'forbindelse med undersggelsen blev viinteresse-
rede i at anskue frekvensen af legemiddelrelaterede
hospitalsindlaeggelser fra en anden vinkel. Hvor
hyppigt sker det, at patienter i medicinsk behandling
pa Fyn far sa mange bivirkninger, at de bliver
indlagt? Denne analyse viste, at dette heldigvis skete
relativt sjeldent. Hermed var kimen lagt til en meget
spendende nyskabelse inden for farmakoepidemio-
logien.

OPED

Oprettelsen af Odense PharmacoEpidemiological
Database (OPED) bygger pa det forhold, at afreg-
ningen imellem patient og Sygesikring med hensyn
til refundering af tilskuddet til tilskudsberettiget
medicin foregar ved hjelp af patienternes cpr-num-
mer. Derved bliver det muligt elektronisk at fglge
den enkelte fynske patients forbrug af medicin. Heri
liggerderen guldgrube af informationer, og i de godt
10 ar, OPED har eksisteret, er der gennemfgrt et
meget stort antal sp@ndende studier over l&gemid-
delforbrugsmgnstre, sammenh&ng imellem lege-
middelforbrug og sygdomme, kvatitetsindikatorer
for legemiddelanvendelse etc.

Den seneste udvikling pa den samfundsorientere-
de klinisk farmakologiske forskningslinie i Odense
drejer sig om inddragelse af farmakogkonomiske
perspektiver. Farmakogkonomi er en videnskabs-
gren, der omhandler de samfundsgkonomiske kon-
sekvenser af l&gemiddelforbrug. Oprettelsen af far-
makogkonomi som et selvstendigt forskningsom-
rade i snitfladen mellem klinisk farmakologi og
sundhedsgkonomi skal ses pa baggrund af samfun-
dets stigende udgifter til legemidler. I Danmark
forhandles der arligt for mere end 10 mia. kroner
leegemidler, og udgifterne stiger voldsomt ar for ar!

Farmakogkonomi

I samarbejde med Sundhedsgkonomisk Forskning-
senhed ved Syddansk Universitet er vi i gjeblikket i
gang med atudvikle sundhedsgkonomiske modeller
for de gkonomisk og sundhedsmassige konsekven-
ser af medikamentel forebyggelse af knoglebrud,
som skyldes afkalkning af knoglerne (osteoporose).

Kvalitetsudvikling

Egentlige klinisk farmakologiske kvalitetsudvik-
lingsprojekter ligger i naturlig forlengelse af forsk-
ningen og omfatter metoder til pavirkning af prakti-
serende legers ordinationsvaner og legemiddelan-
vendelse, forebyggelse af medicineringssvigt, elek-
tronisk patientjournal, legemiddelsortiment blandt
praktiserende laeger, regional bivirkningsovervag-
ning med videre.

Sundhedsvasenet er til for patienternes skyld, og
alle legelige specialer sgger at fremme det formal
ved at have en strategi for diagnostik og behandling
af patienter, en strategi for uddannelse og undervis-
ning af kommende specialleger, studerende og an-
dre medicinske faggrupper og endelig en strategi for
udvikling og forskning. Som dokumenteret ovenfor
galder dette ogsa for klinisk farmakologi.

Erhvervsstrategi

I tilgift har vi noget man kunne kalde en erhvervs-
strategi. I ethvert stgrre legemiddelfirma er der en
klinisk farmakologisk afdeling. Som redegjort for i
indledningen af denne artikel, skyldes opblomstrin-
gen af klinisk farmakologi i Danmark, at den danske
legemiddelindustri har gennemskuet, at der i sund-
hedsvasenet findes faglige kompetencer, som ogsa
er anvendelige, nar man udvikler l&gemidler. Medi-
cinindustrien er Danmarks vigtigste eksporterhverv
med en arlig eksport, der nrmer sig 30 mia. kroner.

Det er meget kompliceret, langvarigt og kostbart
atudvikle et nytlegemiddel. Det tager seedvanligvis
mere end 10 ar og koster 4-6 mia. kroner. Udvik-
lingsprocessen kan groft set inddeles i en praklinisk
og en klinisk del. Den kliniske del af udviklingen,
hvor kliniske farmakologer spiller en central rolle,
er alene ansvarlig for mere end 70 procent af de
samlede udgifter. Det er is@r de kliniske forsgg,
hvor op imod 3.000 patienter indgar i de sakaldte
dobbeltblinde lodtrekningsforsgg, der koster man-
ge penge. Korrekt udfgrte giver disse forsgg svar pa,
om legemidlet har en gavnlig effekt hos patienter
med en given sygdom, man far en viden om de mest
almindelige bivirkninger og den mest hensigtsmas-
sige dosis.

God klinisk praksis

Den tekniske kvalitet - men ikke ngdvendigvis den
videnskabelige! - er markant forbedret inden for de
seneste 10 ar gennem indfgrelsen af reglerne for
God Klinisk Praksis eller pa engelsk Good Clinical
Practice forkortet GCP. GCP er en etisk og viden-
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skabelig kvalitetsstandard, der oprindeligt er teenkt
som en retningslinje for samarbejdet mellem
legemiddelindustrien og leger i forbindelse med
den kliniske udvikling af nye laegemidler

Efterlevelse af GCP-reglerne skal sikre dokumen-
tation for et l&gemiddels kliniske egenskaber samt
dokumentation for, at et forsgg er planlagt, udfert,
kontrolleret, kvalitetssikret samt afsluttet og rappor-
teret pa en sadan made, at man er sikker pa, at
forsgget er etisk og videnskabeligt acceptabelt, at
forsggspersonerne er beskyttede, og at data er kor-
rekte og kan verificeres. I praksis har det varet en
pligt at felge disse retningslinjer ved forsgg med nye
legemidler iverksat af et l2gemiddelfirma, sakald-
te sponsorinitierede l&@gemiddelforsgg.

Europa-parlamentet og Radets Direktiv 2001/20/
EF blev vedtaget forsommeren 2001. Direktivet
omhandler ,,indbyrdes tiln@rmelse af medlemssta-
ternes love og administrative bestemmelser om an-
vendelse af god klinisk praksis ved gennemfgrelse
af kliniske forsgg med leegemidler til humant brug®.

Direktivet forpligter medlemslandene til inden 1.
maj 2003 at vedtage og offentligggre de love og
administrative bestemmelser, der er ngdvendige for
at efterkomme direktivet. Bestemmelserne skal se-
nest vere i anvendelse 1. maj 2004.

En af de vesentlige konsekvenser af direktiveter,
at alle kliniske forspg med legemidler skal fglge
retningslinjerne for GCP. Denne pligt omfatter fra
sommeren 2004 ogsa l&gemiddelforsgg ivaerksat af
en lege eller klinisk forsker, sakaldte investigatori-
nitierede legemiddelforsgg. For Syddansk Univer-
sitet og Odense Universitetshospital betyder det, at
det i praksis vil vere umuligt at lave kliniske forsgg
med legemidler igangsat af leger af almindelig
videnskabelig interesse. Det vil ogsa pa lidt lengere
sigt betyde, at medicinindustriens interesse i at pla-
cere deres egne kommercielle forsgg pa Odense
Universitetshospital vil forsvinde.

Center for Klinisk Farmakologi i Odense er derfor
gaet i gang med at opbygge en GCP-enhed, og dette
kraver et specielt uddannet personale. Det er de
ansvarlige politikeres ansvar at sikre den forngdne
gkonomiske stgtte til permanentggrelsen af en GCP-
enhed.

Fremtid

Klinisk farmakologi har i snart 25 ar sat sit preg pa
Syddansk Universitets forskningsprofil, og detagter
vi at blive ved med. I mere end 5 ar har vi desuden
varet dybt engageret i opbygningen af en rekke
patientrettede kliniske servicefunktioner og uddan-

170

nelsen af specialleger. Ved at kade forskning, ud-
dannelse og klinisk ansvar sammen har vi skabt en
model, der sikrer en effektiv videnoverfgring imel-
lem de tre elementer til gensidig styrkelse og inspi-
ration.



Hvad er proteomics, og hvordan Odense blev et af de

ferende steder inden for feltet?

Af professor Matthias Mann,Center for Experimental BioInformatics (CEBI), De-

partment of Biochemistry and Molecular Biology

Matthias Mann er professor for bioinformatik ved Syddansk Universitet, Odense. Han er
uddannet som fysiker og matematiker i Goettingen, Tyskland, og har en Ph.D. fra Yale
Universitet i 1989. Efter et tred0dars ophold som seniorstipendiat i Odense, ledte han "the
Protein & Peptide Group of the European Molecular Biology Laboratory (EMBL)" i
Heidelberg iOseksOOar. Han kom tilbage til Danmark i 1998 og etablereded et laboratorie me
understgttelse af Danmarks Grundforskningsfond. I dag leder Matthias Mann en gruppe
bestaende af 20 forskereCd med baggrund i biologi,[cd0kemil, fysik og datalogi. Matthias Man
har faet mange internationale priser og hans gruppe er en af de mest citerede i Danmark.

Odense har faet en fgrerposition inden for en af
de mest aktuelle discipliner i bioteknologien kal-
det ,,proteomics”

Historien om proteomics (figur 1) tager sin begyn-
delse i slutningen af tresserne. Pa det tidspunkt
brugte kemikere store og uhandterlige instrumenter
til at male sma kemiske enheder. Metoden kaldtes
massespektometri. Fordelen ved massespektrome-
tri bestari, at man kan male massen af et hvilken som
helst kemisk substans — for eksempel et &bles pesti-
cide — ned til den allermindste mangde med stor
hastighed og ngjagtighed. Nogle fa visionare for-
skereiverden - blandt disse professor Peter Roeps-
torff, som har varet tilknyttet Syddansk Universitet
(tidligere Odense Universitet) i mere end 26 ar -
indsa, at hvis massespektrometri kunne anvendes
inden for biologien, ville den kunne blive en enorm
steerk metode. Den ville kunne bidrage til med ,,nye
@jne* atbetragte proteiner, som er de molekyler, der
er vigtige for snart sagt enhver af kroppens funktio-
ner.

I begyndelsen var ,,biologisk massespektrometri*
et meget specialiseret omrade, og ikke mange troede
pa dets betydning. I virkeligheden tog det mere end
25 ar og mange skels@ttende udviklinger, fgr mas-
sespektrometri virkelig slog igennem inden for bio-
logien. De mest betydningsfulde af disse udviklin-
ger skete hos John Fenn, der dengang var professor
ved Yale University. Professor Fenn fandt ud af, at
man kunne ,,elektrospraye* oplgsninger af proteiner
ud af spidsen pa en elektrisk ladet nal, og herefter
ville de sa komme ud i bittesma elektrisk ladede
draber. Draberne fordampede herefter, og de elek-
trisk ladede proteiner kunne nu for fgrste gang

adskilles fra hinanden og analyseres i et massespek-
trometer. Denne teknik blev indfgrt i Odense af
undertegnede, som har veret Ph.D.-studerende hos
Fenn, i slutningen af firserne.

Nesten lige sa vigtig var udviklingen af compu-
teralgoritmer, som kunne fa store mangder af mas-
sespektrometriske protein-informationer til at mat-
che informationer i store sekvensdatabaser. Pa den-
ne made tillod disse algoritmer analyse af store
mangder eksperimentelle data. Denne opfindelse
blev gjort uathengigt i USA og mellem Odense og
Heidelberg, hvor undertegnede tilbragte seks ar som
gruppeleder ved Det Europ&iske, Molekylare, Bio-
logiske Laboratorium (EMBL), et af Europas fgre-
nde laboratorier inden for nutidig forskning. I 1gbet
af de seneste ar er mange spandende opdagelser
blevet udfgrt af et mindre antal ,,proteomics”-grup-
per i verden, inklusive grupper i Odense.

For indevarende forbedres teknologien inden for
proteomics i stadigt stigende hastighed. Massespek-
trometri er det tekniske fundament for proteomics
og udggr en standardmetode i moderne biologi og
bioteknologi, som intet anerkendt universitet eller
nogen erhvervsvirksomhed ville vere foruden.

Teknikken bag proteomics

Proteomics er studiet af mange af cellens proteiner
samtidig. Dette er forskelligt fra traditionel biokemi
og molekyl®r biologi, hvor fokus er pa et enkelt
protein eller gen, som har varet studeret af forskere
i et antal ar (undertiden en hel karriere)!

Ud over hvorledes individuelle, isolerede kompo-
nenter opfgrer sig, er proteomics interesseret i cel-
lernes opfgrsel som system. Derigennem bidrager
proteomics til ,,systems biology*, en disciplin der
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igen er pa mode, og som - ud over proteomics -
traekker pa et antal teknologier, sasom DNA-chips.

Udtrykket proteomics blev oprindeligt brugt om
en s&rlig teknologi, med hvilken det var muligt at
studere mange proteiner i cellen samtidig, de sakald-
te ,,todimensionale geler. Den er en metode, med
hvilken en blanding af proteiner anbringes pa en
transparent gel, hvis form minder om et stykke
papir. Proteinerne udskilles som pletter pa gelen, og
ved at sammenholde mgnstrene fra syge og sunde
celler habede forskere via denne ,klassiske prote-
om”-teknik at lere noget om sygdommes oprindel-
se. Danmark har varet fgrende inden for forsknin-
gen i dette klassiske proteomomrade, som blev ud-
fort i mere end 20 ar af Julio Celis i Arhus (nu ved
Kraftens Bek@mpelses Laboratorium 1 Kgben-
havn). Syddansk Universitet har ligeledes fgrende
eksperter inden for denne teknik Stephen Fey og
Peter Mose Larsen, som leder Center for Proteom-
Analyse i Forskerparken.

I dag analyseres store mangder proteiner ved
massespektrometri (se figur 1 af et massespektro-
meter, der benyttes i vores gruppe). Tusinder, ja selv
millioner af datapunkter males under disse eksperi-
menter, og disciplinen kreever meget stor computer-
kapacitet. Ud over selve tilretteleggelsen af forsg-
get, som er det mest afggrende for at fa succes, erden
intelligente analyse af resultatmangden den stgrste
udfordring inden for omradet. Delvis som en reakti-
on pa disse udfordringer inden for proteomics og
andre omrader inden for moderne biologi har Syd-

Figur 1: Ph.D. student Hanno Steen (nu pa Harvard Medical School)
benyrter et massespektrometer hos Center for Experimental Bioinformatik
(CEBID).
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dansk Universitet startet en ny masteruddannelse i
bioinformatik, som skulle kunne etableres pa Syd-
dansk Universitet inden for omradet.

I de kommende r vil teknologien inden for prote-
omics spille en stgrre og stgrre rolle. Det skal blive
interessant at se, om proteomics kan begynde at
konkurrere med veletablerede teknikker sasom DNA-
chips og gentests, som rutinemassigt benyttes i
klinisk forskning i dag.

Pa vej mod ny forstaelse

Mens kortlegningen af det menneskelige genom har
givetos en,,blue print* for sekvensen af alle menne-
skelige proteiner, er det endnu ikke klart, hvorledes
de fleste proteiner fungerer. At bestemme proteiner-
nes funktion pa en hurtig made udger ,,den hellige
gral® i store dele af biologien.

I Odense har vi blandt andet brugt den nye prote-
omteknologi til at studere multiproteinkomplekser i
cellen. Proteinerne ggr ikke arbejdet - som atbygge
nye komponenter i cellen eller vaere katalysator for
biokemiske reaktioner eller forberede cellen til at
dele sig - alene. De har sedvanligvis fglgeskab af
adskillige andre proteiner. Safremt vi kendte identi-
teten og konstruktionen af disse proteinkomplekser,
ville vi vaere godt pa vej til at kunne bestemme
funktionen af hvert enkelt protein. Dette skyldes, at
funktionen af proteinkomplekset er langt lettere at
bestemme — og ofte allerede er kendt — end funktio-
nen af et protein, hvor kun sekvensen kendes. Ek-
sempelvis er ,,spliceosomet” en cellefabrik, i hvil-
ken den genetiske information bli-
ver redigeret og behandlet i over-
ensstemmelse med cellens lgbende
behov.

I'samarbejde med Angus Lamond
i Dundee — en tidligere kollega fra
EMBL —satte vi os for at bestemme
spliceosomets proteinkomponenter.
For atanskueligggre proteomics-tek-
nologiens kapacitet fandt vi 19 nye
proteiner i et enkelt forsgg, som in-
gen tidligere har haft kendskab til.
For ganske nylig har Jens Andersen,
der er forskningsadjunkt i gruppen,
veeret i stand til at handtere hele
nucleolus, celleorganellen, der dan-
ner komponenter til ribosomerne,
som syntetiserer proteiner.

Indtil nu har vi identificeret flere
end 350 proteiner, og mere end en
tredjedel af disse var komplet ukend-
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Figur 2. Et eksempel pa interaktionen 1 geerceller ved
hjeelp af proteomanalyse.

te fgr dette forsgg. Vi regner med at undersgge sa
mange cellulere komplekser, som vi kan.

Begransningen ligger nu i den rene oprensning af
proteinkomplekset.

Vi haber at ende med at kortlegge mange af de
cellulere komplekser og derved kunne etablere in-
teraktionskort af proteinerne i cellen. Dette vil hjl-
pe os til at definere funktionen af generne og deres
proteinprodukter. Det sker ved hjelp af princippet
,»guilt by association, hvilket betyder, at nar et nyt
gen pavirker et protein, hvis funktion allerede er
kendt, ma det nye protein pa en eller anden made
vare associeret til denne funktion. Dette princip kan
benyttes inden for medicin og pharmaci. Hvis en
kemisk substans i en pille ikke direkte kan binde sig
til et mangelfuldt protein, sa kan maske nogle af dets
samspillere bedre angribes. Figur 2 viser et eksem-
pel pa interaktionen i gerceller ved hjlp af prote-
omanalyse.

De forskellige forskergrupper inden for proteo-
mics ved Syddansk Universitet har forskellige mal.
Eksempelvis fokuserer Ole N. Jensen pa at kortleg-
ge proteinmodifikationer. Dette er @ndringer i pro-
teiner, som ikke direkte er afspejlet i deres genetiske
sekvens, men som de senere modificeres med. De
vigtigste proteinmodifikationer, som involverer til-
knytningen til en fosforgruppe, fungerer som en
slags,,on and off’-mekanisme. Hvis et sygdomspro-
tein altid er ,,on“, kan det ligne en bil med accelera-
toren trykket i bund og kan forarsage den ukontrol-
lerede celledeling, som er karakteristisk for cancer.
Sadanne modifikationsstudier kan nu for fgrste gang
foretages direkte ved at benytte de nye proteomme-
toder.

En anden Odense-forsker, Peter Hgjrup har ud-
viklet nogle af de fgrste computerprogrammer pa
omradet og hans Generelle program for Masseana-
lyse (GPMA) er fortsat et af standardredskaberne for
proteomforskere.

De fleste proteomicsgrupper ved Syddansk Uni-
versitet har samarbejdet med mange andre grupper
over hele verden. I disse samarbejder leverer Oden-
se teknologien, og andre grupper tager sig af de

biologiske spgrgsmal. Syddansk Universitet er sale-
des bleveten attraktiv samarbejdspartner. Pa samme
made har vi varet i stand til via vores styrke i
proteomicsteknologien at tiltreekke nationale og in-
ternationale talenter og funding til Odense. Udfor-
dringen i dag ligger i at holde sig pa toppen, nar det
galder proteomics nu, hvor disciplinen ikke bare er
en niche, men en disciplin som hundredevis af
grupper tilslutter sig. Sikke en forandring fra for blot
nogle fa ar siden, hvor spgrgsmalet bestod i at fa
nogle gjort interesserede i det esoteriske omrade
kaldet protein karakterisation ved massespektrome-
tri!
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Regnskabsregulering

Af Hans Frimor, Institut for Regnskabsveesen, Finansiering og Erhvervsjura

Hans Frimor fgdt i 1964. Professor inden for fagomradet regnskab og revision ved
Institut for Regnskab, Finansiering og Erhvervsjura i Odense. Cand.merc. fra
Odense Universitet i 1991 og Ph.D. samme sted i 1996. Har i flere perioder
arbejdeti USA og senest vaeret ansat pa University of Floridai2000/2001. Forsker
primeart pa greensefladerne mellem mikrogkonomi, finansiering og regnskabsva-
sen med speciel interesse for situationer med asymmetrisk information og dermed
sammenhangen mellem regnskabsinformation og kapitalmarkedets funktion.

Regnskabsinformation eren vigtig del af kommuni-

kationen mellem en virksomhed og dens interessen-

ter, og regnskabsregulering tjener til at definere det
sprog, hvormed denne kommunikation finder sted.

Ideelt giver regnskaber information om organisati-

oners gkonomiske forhold og anvendes derfor til

- ressourceallokering, det vil sige placering af ka-
pital og dermed ogsa prisfastsattelse af virksom-
heden,

- forvaltningsformal - for eksempel til ledelsesaf-
Ignning,

- 1myndighedernes regulering - for eksempel er
deregnskabsmassige omkostninger medbestem-
mende for prisen, som TDC (tidligere Tele Dan-
mark) kan forlange for adgangen til deres kobber-
kabler.

Arsagen til, at regnskabsinformation anvendes til

navnte formal, er dels, at regnskaber indeholder

information, som ikke er offentligt tilgengelig an-
detsteds, og dels, at regnskabsafl®ggelsen er regu-
leret, hvilket ggr revision lettere. Dette giver anled-
ning til en interessant problemstilling. Pa den ene
side er en ‘forudsaztning’ for, at regnskaber kan
kommunikere privat information vedrgrende virk-
somhedens gkonomiske stilling, at regnskabsreg-
lerne tillader en vis frihed i rapporteringen.' P4 den
anden side er det oplagt, at ifald adgangen til kapi-

tal, lederes aflgnning og myndigheders indgriben
afthanger af regnskabet, kan der - safremt man har
friheden dertil - vere incitament til at manipulere
dette.

Manipulation af prastationsmal er et anerkendt
problem i bade analytisk og empirisk regnskabs-
forskning, ligesom fenomenet ogsa er kendt fra
dagspressen, hvor blandt andre Enron, Hafnia og
Nordisk Fjer n®rmest er blevet synonyme med
mangelfulde oplysninger og regnskabsmanipulati-
on.

Manipulationen kan generelt antage to former:
Reel manipulation af den tidsmassige fordeling af
indkomst- og eller udgiftsstramme, eller regnskabs-
massig manipulation af samme. Den reelle manipu-
lation kan ske i form af en intertemporal tilpasning
af produktion, salg, vedligeholdelse eller arbejds-
massig indsats, mens den regnskabsmassige mani-
pulation kan gennemfgres via @ndringer i afskriv-
ningsgrundlag, hensattelser eller ®ndret verdian-
settelse af varebeholdninger.”

Populert opfattes manipulation som varende ska-
delig for virksomhedens interessenter, og denne
opfattelse har i forbindelse med konkrete sager givet
sig udslag i en stgrre detailregulering af virksomhe-
ders regnskabsafleeggelse.® For eksempel var en
konsekvens af Nordisk Fjer-sagen, at man i 1991

' Huvis rapportering af nettobetalinger er eneste mulighed, kan regnskabet ikke afspejle ledelsens forventninger.

2 Hvis en virksomhed eksempelvis ejer en byggegrund, som er opfert i regnskabet til en lavere veerdi end markedsver-
dien, og virksomheden szlger grunden, vil forskellen mellem salgsvardien og den bogfgrte verdi figurere i
resultatopggrelsen som en gevinst. Hvis det var tilladt at @ndre vardiansattelsen i regnskabet (opskrive) og lade
vardiforggelsen indga som en del af resultatet, ville der ikke vare grund til at seelge grunden, men da opskrivninger
ikke ma fgres over resultatopggrelsen, er det ngdvendigt at selge for at pavirke resultatet.

3 Effekten af den reelle manipulation, hvor optimale beslutninger @ndres, er indlysende - for eksempel kan et forceret

salg af en byggegrund klart vaere inoptimal.
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indfgrte regler for regnskabsafleggelsen i forbin-
delse med skift af regnskabsprakis. I sin yderste
konsekvens (og lidt naivt) kunne man forestille sig,
at regnskabslovgivningen blev forsggt indrettet sa-
ledes, at regnskabsmanipulation helt kunne forhin-
dres. Der er imidlertid tre problemer med en sadan
fremgangsmade. For det fgrste kan regnskabsaflag-
gerenistedet for at manipulere regnskaberne direkte
valge at manipulere de underliggende gkonomiske
transaktioner og forhold. For det andet vil en stram-
mere regulering begranse muligheden for at kom-
munikere privat information i regnskabet. Og for det
tredje er erfaringerne med en sadan type af regule-
ring ikke specielt gode. I USA, hvor regnskabsregu-
leringen fylder ca. 6.000 sider, forekommer regn-
skabsmanipulation stadig, og overfladisk betragtet
synes problemerne ikke at vere mindre end i Dan-
mark, hvor regnskabsreguleringen har et langt min-
dre omfang.* Regnskabslovgiverne star altsd over
for et ikke-trivielt problem: En strammere regule-
ring gennemfgrt for at forbedre blandt andet ressour-
ceallokeringen kan have det modsatte resultat - dels
indirekte, fordi regnskaberne bliver mindre infor-
mative, og dels direkte, fordi manipulationen udfg-
res indirekte (realgkonomisk) i stedet for direkte.
Ideen med denne temaartikel er ikke at se detalje-
ret pa regnskabsregulering, men i stedet at give en
kort oversigt over den forskning, som har regn-
skabsmanipulation som tema. Mere specifikt vilden
empiriske og analytiske, men ikke den adferdsmas-

D. Burgstahler, I. Dichev | Journal of Accounting and Economics 24 (1997) 99-126
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Figur 1: Kilde Burgstahler og Dichev (1997). Placeringen af nul pa den hori-

sontale akse er markerer af den lodrette brudte linie.
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sige/eksperimentelle forskning pa omradet blive
behandlet.

Empirisk litteratur

Af de to former for manipulation er den direkte
manipulation af regnskabsdata den letteste at opda-
ge. Det vil eksempelvis stort set vaere umuligt at
afggre, om for eksempel en anskaffelse er blevet
skubbet i tid med det formal at manipulere.

Selvom visse studier ogsa opsamler den indirekte
manipulation, er det derfor ogsa den direkte regn-
skabsmanipulation, som den empiriske forskning
primert har forsggt at identificere. Der er generelt
tre typer af empiriske studier inden for dette omrade;
— Fordelingsmassige studier
— Generiske studier af periodiseringer (afskrivnin-

ger, hensattelser, ...)

— Sektorspecifikke modeller af periodiseringer

I de fordelingsmassige studier betragtes arets
resultat/overskud (divideret med markedsveaerdi pri-
mo) for et stort antal virksomheder. Indtegnes de
normerede overskud i et histogram, og antages det,
at der ikke manipuleres, skulle man formode, at
histogrammet ville vere glat - forstaet saledes, at
det forventede antal observationer i ét overskudsin-
terval vil udggre gennemsnittet af observationerne i
,.,habointervallerne*.

Som det ses af figur 1, fandt Burgstahler og
Dichev (1997), at antallet af normerede overskud,
som liggeriintervallerne [-0,005,0) 0og [0, 0,005), er
henholdsvis for ,,smat“ og ,,stort”. Det ser altsa ud,
som om arets overskud ma-
nipuleres, ifald det — uden
manipulation—villeligge lige
under 0. Den af Burgstahler
og Dichev gennemfgrte ana-
lyse er, omend simpel, s@r-
deles godt udtaenkt, idet bade
den direkte og den indirekte
manipulation opfanges.

Da regnskabet er indrettet
saledes, at

Arets driftsresultat =
nettobetalinger fra driften
+ periodiseringer

har man i studierne af perio-
diseringer undersggt, om
anomale periodiseringer har
tendens til at forekomme i ar,
hvor regnskabsaflegger for-



modes at have incitament til at manipulere. Et ek-
sempel pa et generisk studie af periodiseringer kan
man finde i Jones (1991), hvori det studeres, om
amerikanske virksomheder manipulerer deres regn-
skaber i forbindelse med ,,import relief investigati-
ons®. Ifglge ,,Trade Act of 1974* kan de amerikan-
ske myndigheder indfgre importbegrensende for-
anstaltninger i form af told og importkvotaer, hvis
det vurderes, at en branche lider (skade) under
udenlandsk import.’ Brancher, som fgler sig truede,
kan via deres handelsorganisation anmode Interna-
tional Trade Commision (ITC) om at undersgge,
hvorvidt branchen skades af import. For at afggre
dette undersgger ITC blandt andet trends i savel det
absolutte niveau af branchens overskud som salg og
varelagre. Resultatet af undersggelsen sendes -
sammen med ITCs anbefaling af mulige foranstalt-

ninger - til prasidenten, som sa beslutter, om og i

givet fald hvilke indgreb der iveerkszttes.® Analysen

iJones (1991) indikerer - maske ikke overraskende

- at virksomhederne manipulerer deres regnskaber

i forbindelse med ITCs undersggelser. Ved pa lig-

nende vis at studere periodiseringer er regnskabs-

manipulation ,.konstateret* i forbindelse med

— Aflgnning af ledere, Healy (1985) samt Gaver,
Gaver og Austin (1995). Resultatlgn far ledere til
at manipulere.

— Forecasts, Kasznik (1999). Ledere manipulerer
for at fa arets resultat til at matche det forudsete
resultat.

— Afskedigelser, DeFond og Park (1997). Ledere
manipulerer for at undga afskedigelse.

— Overtagelsesforsgg, Perry og Williams (1994) og
DeAngelo (1988). Ledere manipulerer forud for
overtagelseforsgg, bade management buyouts og
proxy contests.

— Bgrsintroduktioner, Teoh, Wong og Rao (1998).
Virksomhederne manipulerer forud for bgrsintro-
duktioner.

I de sektorspecifikke analyser ser man pa en
bestemt branche, hvor den direkte regnskabsmani-
pulation angiveligt er let at opdage. Beaver, Nelson
og McNichols (2001) analyserer forsikringsindu-
strien, hvor en vigtig periodisering er hensattelser

til erstatningsforpligtelser. Som i Burgstahler og
Dichev (1997) er ,,fordelingen* af arsresultater dis-
kontinuert omkring nul, men der er ogsa indikatio-
ner pa indkomstudjevning. Det vil sige, at selska-
berne manipulerer resultaterne op i de ar, hvor
overskuddeter lavt, og ned i de ar, hvor overskuddet
er hgjt.

Ved narmere eftertanke affgder forskningen, der
forsgger at identificere regnskabsmanipulation, fle-
re spgrgsmal;

— Hvorfor er regnskabsmanipulation sa let at iden-
tificere, som ovennavnte studier indikerer?

— Er det regnskabsmanipulation, hvis regnskabs-
modtagerne kan observere manipulationen? (Hvis
man som i Bgrsen den 4. marts 2002 kan lase, at
TDC har manipuleret regnskabet ved at s@lge
ejendomme for 248 mio. kroner til medarbejder-
nes pensionskasser, er det sa manipulation?)

— Opnas formalet med regnskabsmanipulation, selv
om modtagerne kan regne ud, hvad resultatet ville
vare uden manipulationen?

— Er regnskabsafleggerne naive? (Hvis ledelsen i
TDC virkelig gnskede at manipulere, hvorfor
gjorde man det da ikke mere grundigt end, at en
journalist pa Bgrsen ikke alene kunne opdage, der
var manipuleret, men ogsa hvorledes og hvor
meget?)

— Er regnskabsbrugerne naive?

Visse studier indikerer, at regnskabsbrugerne kan
gennemskue den direkte regnskabsmanipulation,
mens andre studier indikerer det modsatte. En indi-
kation pa det fgrste giver Beaver og Engel (1996),
hvor studier af bankers hensattelser til tab pa debi-
torer (1an) viser, at investorerne reagerer negativt pa
ordinare, men positivt pa ekstraordinare hensttel-
ser. Modsat indikerer fald i aktiepriserne pa firmaer,
der af myndighederne undersgges for at have mani-
puleret, Dechow, Sloan og Sweeney (1996), det
sidste.

Analytisk forskning

Det er umiddelbart indlysende, at manipulation af
regnskabsinformation kun vil forekomme, hvis regn-

*  Naturligvis er forskellene imellem den danske og den amerikanske méade at regulere regnskabsaflaeggelse pa ikke
udtryk for naivitet hos den ene eller anden part, men er affgdt af forskellige traditioner.

5 Trade Actof 1974 er ikke eneste lov pa omradet. Flere andre love giver mulighed for indfgrelse af importbegransende

foranstaltninger.

¢ Emnet er i marts 2002 igen blevet aktuelt, da USA - med det formal at beskytte egen stalindustri - indfgrte told pa

importeret stal.
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skabsaflegger derved kan opna en fordel. Hvis
virksomhedens aktier kan opna en hgjere pris, hvis
myndigheders indgriben kan pavirkes, eller hvis
ledelsen kan pavirke nuvarende eller fremtidig af-
lgnning. I forholdet mellem ejere og ledelse ma man
imidlertid tilsvarende acceptere, atejerne, som regn-
skabet aflegges til, ma kunne se en fordel i at
indrette informations- og incitamentsystemet pa en
sadan made, at ledelsen vil manipulere.

Den analytiske forskning har for en stor dels
vedkommende fokuseret pa, hvorledes manipulati-
on af regnskabsdata kan opsta som et endogent
feenomen.”

Nar to parter gnsker at indga i et samarbejde,
arrangeres dette ofte via en kontrakt. Hvis man
forestiller sig, at en af parterne pa et tidspunkt opnar
privat information vedrgrende et for kontrakten be-
tydende forhold, sa kan kontrakten skrives pa en
sadan made, at den informerede part vil vare villig
til at delagtigggre medkontrahenten i informatio-
nen. Christensen (1981) indeholder et eksempel
herpa. Dette princip kaldes afslgringsprincippet og
bygger pa to (tre) antagelser. For det fgrste skal
kommunikationen vare ubegranset, og for det an-
det skal kontraktens parter kunne forpligte sig til
ikke efterfglgende at bruge informationen imod
hinanden. Endelig forudsatter sandferdig kommu-
nikation, at der anvendes optimale kontrakter. Sa-
fremt en af parterne far adgang til privat informati-
on, og denne gnskes anvendt i kontraheringen, ma
kontrakten udformes, sa der er incitament til at
kommunikere sandferdigt. At give sadanne incita-
menter indeba@rer omkostninger, som kunne und-
gas, hvis informationen ikke kunne manipuleres.
Hvis regnskabsregulering letter revision, kan regu-
lering tjene til at vanskeligggre manipulation og kan
saledes vare fordelagtig. En sadan konklusion byg-
gerimidlertid pa en antagelse om, at regnskabsmas-
sig manipulation er eneste mulighed. Hvis reel ind-
komstmanipulation ogsa er mulig, kan regnskabs-
manipulation eventuelt tjene samme formal som en
zinkanode paet skib. Det er maske bedre, at regnska-
bet manipuleres, end at de underliggende gkonomi-
ske transaktioner bliver det.

Problemet med at vise indkomstmanipulation og

specielt intertemporal indkomstudj&vning som et
endogent fanomen er, at afslgringsprincippet som
regel gelder. Hvis arets resultat, x, er privatinforma-
tion, og ledelsen kan manipulere rapporten, i, des-
angaende under fglgende begrensning

fex+é

hvor & er en ikke negativ stokastisk variabel, som
ligeledes er privat information, s kan man skrive
kontrakten, sa £ nok manipuleres, men sa ledelsen
er villig til at afslgre det korrekte resultat for eksem-
pelien note, Verrechia (1986).8 Hvis man gnsker at
finde en forklaring pa manipulation, ma man derfor
fokusere pa situationer, hvor afslgringsprincippet
ikke holder. Der er tre sadanne situationer:

— hvis der anvendes inoptimale kontrakter,

— hvis kommunikationen er begranset,

—hvis parterne ikke kan forpligtige sig til en begraen-

set anvendelse af informationen.

Hvis man udformer kontrakten, sa ledelsen far en
bonus, ifald arets resultat kommer over et vist ni-
veau, er det klart, at ledelsen vil forsgge at komme
over hurdlenidarlige ar og vil spare opigode ar. Dye
(1988) og Healy (1985) indeholder eksempler pa
anvendelsen af inoptimale kontrakter, der giver an-
ledning til en sadan indkomstudjevning. At begrun-
de indkomstmanipulation med inoptimale kontrak-
ter er ikke specielt tilfredsstillende, hvorfor man da
ogsa har forsggt at finde andre forklaringer.’

En anden forklaring kan findes i begr@nset kom-
munikation. Hvis man i fgrstnevnte eksempel kun
kan rapportere %, men ikke &, sd vil der vare
indkomstmanipulation (£ < x + £). Demski (1998)
og Dutta og Gigler (2002) er eksempler pa modeller
med sadanne antagelser. Det demonstreres imidler-
tid i begge papirer, at regnskabsmanipulation under
visse omstaendigheder kan vare optimal, og derfor
ikke bgr forhindres.

Da regnskabssproget ikke kan siges at vaere be-
grenset, i det mindste ikke hvis noterne, arsberet-
ningen og pengestrgmsanalysen tages med i betragt-
ning, er antagelsen om begranset kommunikation
problematisk. Der er saledes kun én tilbagevaerende

7

Med endogent menes, at det er rationelt for ejerne at acceptere ledelsens manipulation.

8 Tden analytiske forskning betragtes dette som sandferdig kommunikation og ikke som manipulation.

®  Antagelserne om kontraktens form, eller hvilke informationsvariable kontrakten kan afh@nge af, er oftest eksogent

givet, hvilket er klart utilfredsstillende.
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situation, hvori afslgringsprincippet ikke galder.
Hyvis parterne ikke kan forpligte sig til den fremtidi-
ge anvendelse af information, kan der dels vare
incitament til at tilbageholde denne, men ogsa til at
designe systemet, sa det bliver lettere at manipulere.
I Arya, Glover og Sunder (1998) beskrives en model
med to perioder, hvor ledelsen udsender en rapport
efter hver periode. Det antages, at ifald ferste peri-
odes resultat er (uoplyst) darligt, har ejerne (intet)
incitament til at udskifte ledelsen, og det antages
endvidere, atejerne ikke pa forhand kan forpligte sig
til at undlade dette. Hvis risikoen for afskedigelse
betyder, at lgnnen, som ledelsen forlanger, bliver
vasentligt stgrre, kan man forestille sig, at ejerne vil
tillade ledelsen at manipulere rapporten, sa det rap-
porterede fgrsteperiode-resultat bliver uinformativt,
og ledelsen dermed ikke bliver afskediget. Model-
len har dog den svaghed, at ejerne effektivt kan
fjerne egne incitamenter til at udskifte ledelsen ved
at love en tilstrekkelig stor sum penge i tilfelde af
en fyring. Ejerne kan altsa opna det samme ved at
love ledelsen et ,,gyldent handtryk” som ved at
tillade manipulation. I Demski og Frimor (1999) og
Christensen, Demski og Frimor (2002) udnyttes det
faktum, at kontrakter kun binder, hvis mindst én af
kontraktens parter gnsker at fastholde kontraktens
indhold. Saledes kan aktion@rerne maske nok for-
pligte sigtil ikke at straffe ledelsen for visse signaler,
men ejerkredsen kan ikke forpligte sig til ikke at
belgnne ledelsen eller pa anden vis @ndre kontrak-
ten, hvis ledelsen accepterer dette. Muligheden for
at ®ndre kontrakten operationaliseres ved at lade
aktion@rerne og ledelsen genforhandle kontrakten,
som lgber over to perioder, baseret pa en regnskabs-
meddelelse. I Demski og Frimor (1999) demonste-
res det, at regnskabsmanipulation om muligt bgr
forhindres, men at der, ifald dette ikke er muligt, bgr
tilskyndes til regnskabsmanipulation. I modsa&tning
hertil demonstreres det i Christensen, Demski og
Frimor (2002), at regnskabsmanipulation skal tilla-
des og ikke forhindres. Arsagen til, at manipulation
kan vere gnskelig, er, at ejernes incitament til at
@ndre kontrakten reduceres, nar ledelsen far mulig-
hed for at udnytte @ndringer til egen fordel via
manipulation.

Konklusion

Den empiriske forskning giver kraftige indicier pa,
at regnskaber manipuleres, men hverken den empi-
riske eller den analytiske forskning giver imidlertid
pracise svar pa

—hvilke poster i regnskabet virksomheder anvender

til at manipulere,

— hvor ofte og hvor meget der manipuleres,

— hvor alvorlige konsekvenserne er af manipulatio-
nen.

For sa vidt regnskabslovgiverne i det hele taget
orienterer sig om forskningen pa omradet, giver
dette anledning til ikke ubetydelige problemer. Hvor-
dan skal man regulere, hvis man ikke ved, hvilke
detailregler der skal fokuseres pa, og har manipula-
tionen og konsekvenserne heraf et omfang, der ret-
feerdigggr en strammere regulering med de negative
konsekvenser, en sadan matte have?'’

Lettere bliver det ikke, nar den analytiske forskning

athangigt af antagelserne kan demonstrere, at

—regnskabsmanipulation om muligt bgr forhindres,

—regnskabsmanipulation er at foretreekke, hvis den
ikke kan forhindres,

— regnskabsmanipulation er gnskelig og skal ikke
forhindres.

Den optimale regulering athanger saledes af, hvil-
ke antagelser (modeller) man anser for mest realisti-
ske. Nogen forenende teori, hvorunder den optimale
regulering kan udledes, findes ikke. Manglen pa en
sadan teori er uproblematisk for forskerne, da mo-
delleringen af kontraktlige forhold ngdvendigvis er
situationsspecifik. Forlovgiverne derimod er fravee-
ret af en forenende teori mere alvorlig, idet disse via
lovgivningen forsgger at gennemfgre en universel
regulering, hvor den optimale ngdvendigvis er situ-
ationsspecifik.

Maske lidt skuffende har forskningen ingen kon-
krete anbefalinger at give lovgiverne ud over den
universelt gyldige, at der er grund til at tage sig
endog s@rdeles grundigt i agt, skulle man mgde en,
som altid synes at have svar pa rede hand.
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Den evige krig: USA efter den 11. september
Af lektor Carl Pedersen, Center for Amerikanske Studier
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Ienrapportlavet for Den Amerikanske Kommission
for den Nationale Sikkerhed, som udkom i septem-
ber 1999, skrev forhenvarende senatorer Gary Hart
og Warren Rudman, at nye trusler mod USA i tiden
efter den kolde krigs afslutning gjorde det sandsyn-
ligt, at mange ,,amerikanere vil komme til at dg pa
amerikansk jord.”

Deres rapport blev stort set ignoreret af den dave-
rende Clinton-regering ogigeni2001,da George W.
Bushindtog presidentposten. Efter de tragiske begi-
venheder den 11. september 2001 var der mange
kommentatorer, der med bagklogskab beklagede, at
den amerikanske regering ikke havde varet mere
lydhgr over for Harts og Rudmans rapport.

Lige sa sarbar som den amerikanske befolkning
fglte sig efter den 11. september 2001, lige sa selv-
tilfreds fglte den sig op gennem 1990’erne. 1991
begyndte med USAs sejr i Golfkrigen mod Saddam
Hussein. George Ws far kunne sole sig i tarnhgje
meningsmalinger og fik trang til at erklere, at Golf-
krigen ikke blot havde drevet Iraks enehersker Sad-
dam Hussein ud af Kuwait - den havde endelig gjort
det af med Vietnamsyndromet pa hjemmefronten,
det vil sige en manglende vilje til at anvende militaer-
magt efter nederlaget i Vietnam i 1975. 1991 endte
med, at en langt ®ldre fjende af USA, Sovjetunio-
nen, gik i oplgsning. Koldkrigen var definitivt forbi.

Forholdet mellem USA og verdeni 1990’erne var
imidlertid kendetegnet ved et paradoks, som til dels
udsprang af begivenhederne i 1991 - USA var nu
verdens eneste supermagt, men landets ledere udvi-
ste en tilbageholdenhed med at engagere amerikan-
ske tropper i konfliktramte omrader i Europa, Afri-
ka, og Mellemgsten.

USA har altid haft et tvetydigt forhold til omver-
denen. USAs fgrste prasident, George Washington,
advarede sit land mod faren ved at vaere permanent
indblandet i europziske anliggender, for, som han
udtrykte det i sin afskedstale i 1796, USA skulle
ngdigt i fremtiden ,,sammenfiltre vor fred og vel-
stand* med europisk ,,ambition, kappestrid, inte-
resser eller lune.” Bush-regeringens tilsyneladende
enegang bade fgr og efter den 11. september fgrer
saledes en linie videre, som grunder i en opfattelse af
USA som et enestaende land med en mission om at
sprede ideer om frihed og demokrati (og kapitalis-
me) over hele verden, men som samtidig frygter at
blive smittet af andre landes ideologier og konflik-
ter. Denne tvetydighed har dybe rgdder i den ameri-
kanske selvforstaelse. De fgrste puritanske bosat-
telser i det nordgstlige USA i det 17. arhundrede var
saledes optaget af at skabe et harmonisk fellesskab
i mods&tning til Europas klassedelte samfund, men
var besat af tanken om, at det nye samfund kunne
gdelegges af udefra kommende kraefter.

USAs internationalisme indeholder to tendenser
(som ikke altid er i modstrid med hinanden): Et
samarbejde mellem staten og erhvervsinteresser for
at fremme eksporten af amerikanske varer og et
engagement i verden for at sprede demokratiske
vardier. Ligeledes omfatter den amerikanske natio-
nalisme (som nogle kalder unilateralisme) ogsa to
tendenser: Et gnske om at vaeerne demokratiet inden
for USAs granser og en trang til at fremhave den
nationale sikkerhed frem for alt i udenrigspolitik-
ken.

Pa trods af de skyhgje meningsmalinger lige efter
Golfkrigen (eller maske pa grund af dem, idet sejren
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fik Bush til stort set at ignorere indenrigspolitikken)
tabte George H.W. Bush prasidentvalget i 1992 til
en forholdsvis ukendt guverngr fra Arkansas med
ringe udenrigspolitisk erfaring. I de 8 ar, Bill Clinton
var 1 Det Hvide Hus, stod USA over for en rakke
udenrigspolitiske udfordringer: Bosnien, Haiti, So-
malia, Rwanda og Kosovo. USA vagrede sig (is@r
efter opfordring fra daverende stabschef Colin
Powell) ved at engagere sig i Bosnien i 1993, men
indsatte tropper i Haiti i 1994 for at sikre overgangen
til et demokratisk styre.

I'Somaliakom USAs udenrigspolitik imidlertid til
kort, da det, som begyndte som en humaniter mis-
sion for at sikre mad til befolkningen og stekke
klanernes magt, endte med tab af 18 soldater i
oktober 1993 (amerikanernes engagementi Somalia
bliver fremstillet i Ridley Scott-filmen Black Hawk
Down fra 2002). Vietnamsyndromet var tilsynela-
dende ikke udraderet fra amerikanernes bevidsthed,
og Clinton trak straks tropperne ud af landet. Men
mod slutningen af sin prasidentperiode indvilgede
Clinton i at begynde et luftangreb mod Kosovo i
1999 for at beskytte albanerne mod serberne. I denne
sakaldt virtuelle krig gik der ingen amerikanske liv
tabt. Kosovo blev et symbol pa en ny amerikansk
krigsfgrelse, der skulle tjene amerikanske interesser
fra luften.

Udenrigspolitik optog ikke synderlig mange ame-
rikanerei1990°erne. En tilsyneladende selvtilfreds-
hed bredte sig hos den amerikanske befolkning.
USA stod nu som verdens eneste supermagt, men
vendte i 1990°erne blikket indad. Medierne (is&rtv)
gennemfgrte drastiske nedskaringer i deres uden-
rigspolitiske dekning. De gamle tv-kanaler CBS,
NBC og ABC lukkede nogle af deres kontorer i
udlandet. Tom Brokaw, nyhedschef pa NBC, fore-
stod nedskaringerne i udlandsredaktionen i
1990’erne, altimens han udgav bgger om amerikan-
ske soldaters heltegerninger under Anden Verdens-
krig. Den konservative republikaner Jesse Helms,
senator fra South Carolina, rasede mod FN, som han
betragtede som en organisation, som havde til hen-
sigt at opbygge en verdensorden, der ville betyde en
underminering af USAs magt. O.J. Simpson-mord-
sagen i 1994-95 og rigsretssagen mod prasident
Clintoni1998-1999, som begge fik massiv dekning
fra de nye kabel-tv-kanaler, var med til at befeste
amerikanernes mangel pa interesse i udenrigspoliti-
ske spgrgsmal.

Den amerikanske hgjesteret udpegede George W.
Bush som USAs prasident i december 2000 (alt
tyder nemlig pa, at Bush tabte valget i Florida til den
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demokratiske kandidat Al Gore) i et valg, hvor kun
lidt over halvdelen af de stemmeberretigede havde
deltaget. Bush synes at vare indbegrebet af en
provinsiel amerikaner - hans udenlandske rejser
kunne telles pa én hand, og udenrigspolitikken
havde spillet en mildt sagt beskeden rolle i valgkam-
pen. I foraret 2001 kom Bush med en rekke initia-
tiver, som synes at pege imod en strengt unilateral
udenrigspolitik, som havde til hensigt at tjene USAs
snevre nationale sikkerhedsinteresser. Iszr tanken
om opbygningen af et missilskjold vakte bekymring
verden over.

Sa kom den 11. september. Denne dag blev det
amerikanske fastland angrebet af fremmede magter
for fgrste gang, siden briterne satte ild pa Washingt-
on i 1812. Flere mennesker mistede livet som fglge
af terrorangrebet den 11. september (det officielle
tal er nu 3.064) end i samtlige militere aktioner
tilsammen siden slutningen af Vietnamkrigeni 1975.
Datoen den 11. september er nu festnet i amerika-
nernes kollektive bevidsthed som et vendepunkt.
Den 10. september fremstar nu som uskyldens tid,
hvor medierne havde den luksus at kunne kredse om
sager som kongresmedlem Gary Condits forhold til
en kvindelig praktikant, og hvorvidt spejderne kun-
ne ekskludere homoseksuelle medlemmer. For lige-
som at lindre pa frygten og usikkerheden og for at
udvise standhaftighed og beslutsomhed begyndte
mange amerikanere umiddelbart efter den 11. sep-
tember bogstaveligt talt at vifte med flaget - uden
for deres huse og pa deres biler. Efterspgrgslen kom
bag pa flagproducenterne. Sa stor var den, at mange
af de flag, der smykkede det amerikanske landskab,
var fremstillet i Kina.

George W. Bush, hvis udenrigspolitiske erfaring
var lig nul, og som fik foreret prasidentposten
under yderst tvivlsomme omstandigheder efter val-
get 1 2000, blev med ét forvandlet fra snaversynet
sydstatsguverngr til international statsmand. I de
knapt 9 maneder, han havde veret praesident fgr den
11. september, var Bush tyet til sin fars gamle
venner: Vicepraesident Dick Cheney, forsvarsmini-
ster Donald Rumsfeld og national sikkerhedsradgi-
ver Condoleeza Rice. Sammen fgrte de en unilateral
udenrigspolitik, som konservative republikanere
mente var verdens eneste supermagt vaerdig.

Den bglge af sympati, som skyllede over den nu
sarbare nation efter den 11. september fra naer og
fjern, skubbede tilsyneladende USA hen imod en
stiltiende multilateralisme i opbygningen af en koa-
lition mod verdenssamfundets nye falles fjende -
den internationale terrorisme. Bush valgte at frem-



stille krigen mod terrorisme i dommedagsagtige
vendinger som kampen mellem det gode og det
onde, som hans forgenger Ronald Reagan havde
gjortdet mod den kolde krigs @rkefjende Sovjetuni-
onen i 1983 ved at betegne det som ,,det onde
imperium.* Som en politiker med hang til uoverve-
jede udtalelser kom Bush i dagene efter angrebet til
at tale om ngdvendigheden af et korstog. Hans
vagtsomme radgivere anede straks, at det var en
noget uheldig formulering at anvende i denne sam-
menha&ng.

Sadan klar snak kunne enhver amerikaner forsta.
Unilateralismen forsvandt ikke efter den 11. sep-
tember, men blev dog noget modificeret. USA betal-
te langt om lenge sin gaeld til FN. Udenrigsminister
Colin Powell blev fgrt frem som Bush-regeringens
menneskelige og multilaterale ansigt (en ganske ny
rolle: Tidsskriftet Time havde ham pa forsiden den
10. september under overskriften ,,Hvor er Colin
Powell?”). Men bade retorisk og i handling var det
imidlertid klart, at det var USA, der stillede betingel-
serne for andre landes deltagelse i krigen mod terro-
risme. ,,Den, der ikke er med os, er imod os*, har
Bush gentagne gange udtalt. Treenigheden Cheney,
Rumsfeld og Rice satte stadig dagsordenen. En
gruppe NATO-officerer var da mildest talt ogsa
fortgrnede, da de ankom til et Commando Center i
Florida og blev naegtet adgang til den afdeling, hvor
krigen mod Afghanistan var i gang med at blive
planlagt.

Der var andre klare indicier for, at USAs nyvund-
ne multilateralisme mere var en skinmangvre end et
reelt skifti USAs udenrigspolitik. I december ophze-
vede USA ensidigt ABM-traktaten med Rusland.
Ligesom i Golfkrigen med Irak var det USA, som
gennemfgrte hovedparten af den militere aktion fra
luften, der begyndte den 7. oktober mod Taliban-
styret og Al-Qaida-medlemmer i Afghanistan. Re-
sultaterne af denne aktion har varet blandede. Det
forhadte fundamentalistiske Taliban-styre blev vel-
tet hurtigere end ventet, og en del af Al Qaida blev
destrueret. Men et halvt ar efter den 11. september
var Osama bin Laden, som Bush med et udtryk fra
det vilde vesten havde udtalt skulle fanges,,dgd eller
levende®, stadig pa fri fod. Det samme var tilfeldet
med Taliban-styrets leder Mullah Omar.

USAs militere ledelse indsa, at angrebet mod
Tora Bora i december, hvor strategien gik ud pa at
bruge afghanske soldater og amerikanske komman-
dosoldater, slog fejl - blandt andet fordi de afghan-
ske styrker modtog bestikkelse fra Taliban-soldater
mod at lade dem slippe over grensen til Pakistan.

Den amerikanske militerledelse besluttede at an-
vende regulere landtropper og nye thermobaric-
bomber, som fjerner ilten fra de afghanske huler og
kveler dem, der gemmer sig der.

Den nye strategi havde ogsa til hensigt at vise
omverdenen, at USA, som lige siden Vietnamkrigen
og siden den mislykkede aktion mod klanerne i
Somalia i 1993 havde varget sig mod storstilede
militere aktioner, ikke star tilbage for at bruge
landtropper og nu ikke kun vil fgre krig fra luften.
Faren ved denne nye taktik blev tydelig den 4. marts
2002 i Gardez i det gstlige Afghanistan, hvor 8
amerikanske soldater mistede livet, og ca. 40 blev
saret i voldsomme kampe med Taliban-ka&mpere fra
de arabiske lande Uzbekistan og Tjetjenien, som i
modsatning til deres afghanske kammerater ikke
har andre steder at tage hen. Amerikanerne mistede
flere soldater den 4. marts end under hele aktionen
mod Afghanistan siden den 7. oktober. Selvom det
amerikanske forsvarministerium igen havde adva-
ret, at krigen kunne koste amerikanske liv, frygtede
USAs politiske og militere ledelse, at for mange
,.body bags* kan indvirke pa den stgtte, som Bush-
regeringen for gjeblikket ngd blandt det amerikan-
ske folk.

Hggene 1 Bush-regeringen (is@r inden for for-
svarsministeriet) var nemlig klar over, at Bush hav-
de brug for en bred opbakning fra den amerikanske
befolkning, hvis han skulle udvide den permanente
krig mod terrorisme, sadan som Bush fremstillede
det i sin tale i januar om unionens tilstand. Her
lancerede han endnu et begreb (dog i nar slegtskab
med ,,det gode mod det onde”) - nemlig ,,ondska-
bens akse®, som omfattede 3 lande: De forhenve-
rende @rkefjender Irak og Iran og den fjerngstlige
staliniststat Nordkorea. I sandhed en noget besyn-
derlig akse. Pudsigt nok kom Yemen, Sudan og
Somalia ikke med i dette eksklusive selskab, selvom
de ogsa klart indgar i USAs fremtidige planer om
bek@mpelsen af den globale terrorisme. Og fordi
USA simpelthen ikke kunne fremskaffe beviser nok
for, at Irak og Nordkorea aktivt stgttede den globale
terrorisme, blev begrundelsen for et muligt ameri-
kansk angreb mod disse lande retferdiggjort med
det gamle slogan ,,fremstilling af massegdelaeggel-
sesvaben.*

Dette nye initiativ fra USA fgrte til splid mellem
USA og EU. Chris Patten, EUs kommiss@r for
udenrigspolitik, som ingen kan beskylde for at vere
fjendtligt indstillet mod USA, udtalte, at man kun
kan takle globaliseringens mgrke sider ved multila-
teralt engagement. Frankrigs udenrigsminister Hu-
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bert Vedrine erklerede ligeledes, at USAs fristelse
til at handle unilateralt i det lange lgb kan vare
skadelig for det internationale samarbejde. Ikke just
de vendinger, man forventer fra trofaste (og under-
ordnede) alliancepartnere. Uenigheden mellem USA
og Europa grundede til dels i anderledes erfaringer
med terrorisme. USAs pludselige sarbarhed stod i
skerende kontrast til et Europa, som har oplevet
terrorisme de seneste 30 ar. Desuden fremfgrte euro-
paiske politikere ngdvendigheden af , linkage” -
det vil sige af at indse sammenhangen mellem
terrorisme og andre politiske og sociale problemer i
den tredje verden. I marts lovede Bush en beskeden
stigning i ulandsbistanden, men USA stod stadig pa
sidstepladsen blandt de industrialiserede lande med
hensyn til ulandsbistanden.

Bush, som fik en halv million ferre stemmer end
sin modstander Al Gore ved valgeti2000, solede sig
i en opbakning uden fortilfelde (ifglge Gallup ngd
Bush over 80% stgtte fra befolkningen i over fem
maneder - lengere end nogen anden prasident) fra
en amerikansk befolkning, der ifglge samfundsfor-
skeren Robert Putnam har udvist et stgrre samfunds-
sind og tillid til staten end fgr den 11. september.
Bush forsggte bevidst at sla politisk mgnt af denne
opbakning ved blandt andet at fa vedtaget en antiter-
ror-lovpakke i oktober, som giver justitsministeren
bemyndigelse til at tilbageholde mistenkte terrori-
ster i op til et ar uden rettergang. Borgerretsgrupper
frygtede, at lovpakken vil kunne bruges til at bran-
demarke bestemte etniske grupper. Bush gik endnu
videre ved i november 2001 at foresla, at mistenkte
terrorister kunne retsforfglges ved militere domsto-
le, der kunne fgre sager uden for offentlighedens
segelys. Bush fik desuden ogsa stgtte fra medierne.
Hvis Golfkrigen blev CNNs krig, har den permanen-
te krig mod terrorisme varet en velsignelse for den
konservative tv-kanal Fox. Belejligt nok var Fox’
nyhedschef Roger Ailes en af Bushs fars n@rmeste
radgivere. Og netverkets stjernereporter, den kon-
troversielle Geraldo Rivera, udtalte fgr sin afrejse til
Afghanistan, at ,,jeg fgler mig mere patriotisk end
nogen sinde f@r. Parat til retferdighed - eller maske
bare hevn.” Ikke lige opskriften for objektiv repor-
tage.

At Bush klart gnskede at fgre en unilateral politik
ogsa pa hjemmefronten, kom klarest til udtryk i
foraret 2002, da Tom Daschle, den demokratiske
senatsleder, spurgte regeringen om dens fremtidige
politik mod Afghanistan, og om regeringens politik
hidtil havde vearet effektiv nok. Han blev straks
irettesat af kongresmedlem Tom Davis fra Virginia,
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som naermest beskyldte Daschle for landsforrederi
ved at sige, at Daschles udtalelser kun kunne tjene til
at hjelpe USAs fjender ved at lade dem udnytte
politiske uenigheder i USA. Trent Lott, republika-
nernes leder i Senatet, viste sin foragt for demokra-
terne ved at udbryde: ,,Hvor vover senator Daschle
at sette spgrgsmalstegn ved Prasidentens politik i
krigstid?”

I Den amerikanske magts paradoks (The Paradox
of American Power) skelner Joseph Nye fra Harvard
University mellem USAs,,blgde magt* (USAs aben-
hed og velstand som tiltreekningskraft) og ,,harde
magt* (USAs militere og gkonomisk overlegen-
hed). Nye advarer om, at ,,overlegenhed langtfra er
almagt” og opfordrer USA til at indga i et tettere
samarbejde med andre nationer og internationale
organisationer. Mod slutningen af bogen Nadigt
forsyn (Special Providence) stiller Walter Russell
Mead, som arbejder ved USAs Rad for Udenrigspo-
litik, et yderst relevant spgrgsmal om USAs fremti-
dige politik: ,,Hvad er meningen med (USAs) ,,im-
perium® — at ggre os rige, eller at ggre os sikre, eller
atbygge enbedre verden?* Splittelsen mellem Euro-
pa og USA kan maske opsummeres ved at sige, at
mens USA tror det sidste, er europ@erne (og andre
potentielle allierede for den sags skyld) mere tilbg-
jelige til at tro, at det er USAs sikkerhed, der, som sa
mange gange fgr, ligger amerikanerne mest pa sinde
i det 21. arhundrede. Der er i skrivende stund intet
tegn pa, at Bush-regeringen har i sinde at opgive sin
permanente krig mod multilateralisme — endsige
mod terrorisme.





