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Abstrakt

Nazev prace: Pouziti genetické informace v pojistovnictvi. Alzheimerova choroba
v pojisténi dlouhodobé péce.

Autor: Filip Jaros

Katedra: Katedra pravdépodobnosti a matematické statistiky

Vedouci diplomové prace: Mgr. Petr Bohumsky

e-mail vedouciho: petr@bohumsky.cz

Abstrakt: Na diplomovou praci lze nahlizet jako na ptispévek do diskuze o zohled-
néni genetické informace v pojistovnictvi. Debata naplno probihé ve Velké Britanii
a dalsich zemich a je jen otdzkou c¢asu, kdy bude zahajena i v CR. Prace aplikuje
Macdonaldiv a Pritchardiv model (2000) Alzheimerovy choroby v pojisténi dlouho-
dobé péce na Cesky vzorec timrtnosti. Vypocet stredni soucasné hodnoty pojistného
plnéni je proveden pro ilustrativni priklad pojisténi dlouhodobé péce. Matematic-
kym vysledkem prace je kvantifikace rizika nezddouciho vybéru, které je vniméano
jako dtivod pro rozliseni sazeb v zavislosti na genetické vybaveé pojisténého. Dodatek
se zabyva §irsi etickou a ekonomickou povahou diskutovaného problému.

Klicova slova: Genetika a pojistovnictvi, Alzheimerova choroba, Apolipoprotein E
gen, pojisténi dlouhodobé péce, riziko nezaddouciho vybéru

Abstract

Title: The Use of Genetic Tests in the Insurance Industry. Alzheimer’s Disease in
Long-Term Care Insurance.

Author: Filip Jaros

Department: Department of Probability and Mathematical Statistics
Supervisor: Mgr. Petr Bohumsky

Supervisor’s e-mail address: petr@bohumsky.cz

Abstract: The dissertation can be viewed at as a contribution to the discussion
about using genetic information in the insurance industry. The debate is fully being
held in the United Kingdom and other countries. It is only a matter of time when
the discussion will be launched in the Czech Republic. Macdonald’s and Pritchard’s
model (2000) of Alzheimer’s disease in long-term care insurance is applied to the
Czech pattern of mortality. A calculation of the expected present value of benefits
is shown on an illustrative example of long-term care insurance. A quantification
of adverse selection which is perceived as a reason for differentiation of ratings
depending on the genetic profile of a policy applicant is a mathematical conclusion
of the study. The appendix deals with the broader ethic and economical matter of
the problem discussed.

Keywords: Genetics and Insurance, Alzheimer’s Disease, Apolipoprotein E Gene,
Long-Term Care Insurance, Adverse Selection



Uvod

Genetika je védni obor rozvijejici se zavratnou rychlosti. Vcelku pfirozené doslo
k tomu, Ze se zacalo premyslet nad jejim vyuzitim v pojistovnictvi. P¥i zohled-
néni genetickych poznatku se pro pojistovny ukazuje vyhodné zavedeni sazeb podle
genetické informace, kterou nese pojistény. Jedna se o kontroverzni otazku, kterd
presahuje ramec pojistné matematiky. Vyuziti genetické informace obecné je dile-
zitym spolecenskym a politickym tématem. Tuto praci lze vnimat jako prispévek do
debaty, ktera se pomalu rozviji i v Ceské republice.

Préce se konkrétné zabyva aplikaci Macdonaldova a Pritchardova modelu (2000)
Alzheimerovy choroby v pojisténi dlouhodobé péce na cesky vzorec tmrtnosti. Ma-
tematicka cast prace vyzniva ve prospéch rozliseni sazeb podle genetické vybavy
cloveéka. Divame-li se vSak na problém z pohledu cloveéka se zvysSenou dispozici ke
vzniku Alzheimerovy choroby, tézko se ubranime dojmu, ze je nespravedlivé zne-
vyhodnén. Muj osobni nézor na debatu, kterou vyuziti genetiky v pojistovnictvi
vyvolalo, uvadim v dodatku.

Praci Ize rozdélit na nékolik oblasti. Nejprve je predstaven model Alzheimerovy
choroby. Hodnoty veli¢in, které model obsahuje, jsou ¢iselné urceny na zakladé pub-
likovanych vysledkti 1ékarskych studii. Poté je uvedena aplikace v pojisténi dlouho-
dobé péce. Matematickou ¢ast textu uzavira zhodnoceni rizika nezadouciho vybéru,
ke kterému dochazi, kdyz do pojisténi ve zvySené mire vstoupi osoby s vysokym rizi-
kem onemocnéni Alzheimerovou chorobou. Dodatek zasazuje analyzovany problém
do sirsiho kontextu.

Prvni kapitola podava stru¢ny prehled faktti o genetice a Alzheimerové chorobé
a uvadi konkrétni spojitost mezi chorobou a APOE genem. V druhé kapitole je uve-
den model Alzheimerovy choroby vhodny pro vyuziti vysledku lékarskych studii a
aplikaci v pojisténi dlouhodobé péce. Jednotlivé stavy v pribéhu nemoci jsou mode-
lovany diskrétnim markovskym fetézcem se spojitym casem. Tteti kapitola ¢iselné
urcuje intenzity prechodu mezi jednotlivymi stavy. Nejprve se zabyva stanovenim
miry amrtnosti v CR, posléze na zdkladé epidemiologickych studii specifikuje dalsi
modelové intenzity prechodu.

Ctvrta kapitola obsahuje obecné charakteristiky pojisténi dlouhodobé péée. Zvla-
stni duraz je kladen na spojitost pojisténi s Alzheimerovu chorobu. Pata kapitola
uvadi kalkulaci stfedni soucasné hodnoty pojistného plnéni v pojisténi dlouhodobé
péce. Jeji druha ¢ast provadi stejny vypocet pro kazdy APOE genotyp zvlast. Z to-
hoto vypoctu vychazi stanoveni cen nezadouciho vybéru provedené v Sesté kapitole.

Zéavér prinasi zhodnoceni vysledki matematické analyzy problému. Soucasti za-
véru je diskuze, kterd uvadi naméty na mozné vylepsSeni prace. Dodatek shrnuje



obecné duvody pro a proti vyuziti vysledkt genetickych test v pojistovnictvi. Text
dodatku nema v timyslu poskytnout vycerpavajici analyza problému, jeho ucelem
je spise prehodnotit striktné technicky ton, ktery v debaté zazniva od vétsiny aktu-
arti. Hlavni myslenkou rozboru je zasada, ze ani pii odborné vedené diskuzi nelze
zapominat na obecny smysl pojisténi jako takového.



Kapitola 1

Genetické dispozice
k Alzheimerové chorobé

Je obecné znamou skutecnosti, ze né€které nemoci maji geneticky zaklad. Ve stan-
dardni podobé genii dochazi ke zménam, zvanym mutace, které maji za nasledek
zmény v produkci bilkovin. Diisledky mohou byt nevyznamné, nékdy vSak maji za
nasledek zvysenou nachylnost k urc¢itym chorobam.

Pro zékladni orientaci v genetice ¢lovéka bude vhodné uvést nekolik pojmii:

e Chromozom. Chromozom je tvofen dvousroubovici DNA, molekulou oznacova-
nou za zakladni strukturu zivota na Zemi. V kazdé burice lidského téla (kromé
pohlavnich bunék) se vyskytuje 23 part chromozému. VSechny butiky obsahuji
pfi narozeni stejnou sadu chromozdémi.

e (Gen. Genem se nazyva urcité misto na molekule DNA. Lze ho prirovnat
k funkéni jednotce, jejiz hlavni vyznam spociva v tom, ze je vzorem pii tvorbé
bilkovin. Chemicky vzato je gen tvofen tfemi dvojicemi dusikatych bazi. Po-
fadi a druh téchto bazi rozhoduje o tom, jakou bilkovinu gen kéduje.

e Alela. Gen na daném misté chromozomu miize mit vice variant, které se na-
zyvaji alely. Rizné alely jsou vlastné rtizné sekvence dvojic dusikatych béazi.

e Genotyp. Kazda nepohlavni bunka obsahuje 2 chromozémy a méa tedy 2 alely
kazdého genu. Dvojici alel pro konkrétni gen budeme v dalsim textu nazyvat

genotyp.

Pochody probihajici v lidském téle jsou velmi komplikované a na kazdém z nich
se podili celd fada bilkovin. Kazdéa z téchto bilkovin je kédovana vlastnim genem.
Na vétsiné nemoci se tak podili vétsi mnozstvi genti.

Jen nékteré nemoci, u nichz byla pozorovana souvislost s genetickou informaci,
maji Cisté geneticky zaklad. Dilezitou roli hraje téz zivotni styl a prosttedi, ve kte-
rém c¢lovék zije. Oboji mtze zménit aktivitu bilkovin, které zmutovany gen kéduje.
Choroba vznika jako vysledek vzajemného ptisobeni vnitinich faktord, tedy gent, a
vnéjsich vlivi, jako jsou zivotni styl a prostredi.



Déle se budeme zabyvat genetickymi faktory, které zpusobuji Alzheimerovu cho-
robu (anglicky AD — Alzeihemer’s Disease). Nazory na dilezitost dédi¢nosti pfi
vzniku Alzheimerovy choroby se lisi. Choroba se ¢asto vyskytuje u osob, v jejichz
rodiné se nikdy diive neobjevila. Souvislost se zvysenym vyskytem Alzheimerovy
choroby byla pozorovana u téchto 4 genti: apolipoprotein E gen (déle jen APOE
gen), gen APP (amyloid precursor protein), geny presenilin-1 a presenilin-2. Nej-
vétsi roli pfi onemocnéni Alzheimerovou chorobou hraje APOE gen. V této préci se
omezime ¢isté na jeho vliv.

APOE gen ma 3 hlavni alely zvané €2, €3 a €4, jejichz vyskyt v populaci odpovida
postupné 8%, 78% a 14% (viz 1ékafska studie Farrera a kol. [3]). Setkdvame se tedy
se 6 druhy APOE genotypu, tvofenymi kombinacemi zékladnich alel: €2/€2, €2/€3,
€2/ed, €3/€3, €3/ed a ed/ed.

Osoby, jejichz APOE genotyp obsahuje alespon jednu alelu €4, jsou podle vét-
siny lékarskych studii vystaveny vétsimu riziku rozvinuti Alzheimerovy choroby nez
ostatni lidé. Nejvyssimu riziku celi ve véku 60 az 70 let. Choroba u téchto jedinct
vznika v prumeéru diive nez u genotypt bez alely e4. Nékteré studie dospély k za-
véru, Ze s alelou €2 je spojeny naopak podprumeérny pocet pripadt Alzheimerovy
choroby. Na tomto zakladé lze vyslovit hypotézu, ze alela €2 ma viuci Alzheimerove
chorobé protektivni charakter.

Vysledky studii o Alzheimerové chorobé jsou c¢asto rozporuplné, mnoho otazek
bude patrné zodpovézeno v nejblizsich letech. Uplna shoda panuje v bodé, Ze pro
obé pohlavi je nejrizikovéjsi genotyp e4/e4. Komplikovanost tématu dobfe ilustruje
nasledujici volné prelozend pasaz ze studie [3]:

,Bylo poskytnuto nékolik biologickych vysvétleni, ale zddné dosud presveédcivé
neobjevilo, pro¢ nejméné tretina pacienti s Alzheimerovou chorobou nema alelu €4
a pro¢ se celych 50% lidi s genotypem e4/e4 dozije 80 let, aniz by byly chorobou
postizeny. Riziko spojené s APOE genem mohou modifikovat faktory jako diivéjsi
vyskyt nemoci v rodiné, pohlavi, vazné poranéni hlavy, koufeni, hladina cholesterolu
a hormonu estrogen.”

V nasledujici kapitole budeme na Alzheimerovu chorobu nahlizet z pozice aktu-

o

aru.



Kapitola 2

Model Alzheimerovy choroby

Alzheimerova choroba predstavuje vazny zdravotni problém v mnoha zemich. Jedna
se o zavazné degenerativni onemocnéni mozku, které se projevuje postupnou a pro-
gresivni ztratou poznavacich schopnosti postizeného. Nemoc se zpocatku projevuje
zhorsenim paméti. V pokrocilém stadiu dochazi k ochromeni smyslii, nemocny pre-
stava byt schopen pohybu a je plné odkazan na pomoc okoli. Proti Alzheimerové
chorobé nebyly dosud nalezeny zadné ic¢inné 1éky. K samovolnému zlepsovani stavu
nemocnych téméi nedochézi. Ve své nejcastéjsi formé choroba postihuje predevsim
jedince ve vyssim véku, pocinaje starim 60-65 let. Kromé této formy se fidce vysky-
tuje rand podoba Alzheimerovy choroby (anglicky Farly-onset AD, viz [4]), ktera
se rozviji pfed vékem 65 let. V dalsim textu se budeme zabyvat pouze klasickym
typem Alzheimerovy choroby.

Okamzik zacatku Alzheimerovy choroby nelze urcit za zivota postizeného je-
dince, idaje jsou vétsSinou znamy az na zakladé pitvy. Dalsim problémem je odliseni
Alzheimerovy choroby od jinych druhii demenci. V pojistovaci praxi se za zac¢atek
pojistného naroku obvykle povazuje ztrata urcitého poctu tzv. aktivit denniho zi-
vota (viz kap. 4). Tento tidaj v 1ékaiské literatuie ve vét$ing pifpadil chybi. Casto
vsak byva uveden zacatek hospitalizace, tj. pfevzeti pacienta do lékaiské péce. Jak
uvidime v kap. 4, v pripadé pojisténi dlouhodobé péce lze tyto dva jevy ve vétsiné
pripad ztotoznit.

Model AD, ktery umoznuje zachytit vysledky lékarskych vyzkumt a soucasné
je vhodny pro aktuarské aplikace, stanovili Macdonald a Pritchard v praci [11].
Priibéh nemoci budeme modelovat markovskym fetézcem se spojitym ¢asem. Casem
se v modelu prirozené rozumi vék osoby. RozliSme ¢tyti stavy, v nichz se ¢lovék miize
vzhledem k Alzheimerové chorobé nachazet:

1) zdravy, tj. nepostizeny AD,
2) pocéatek AD,

3) hospitalizace nasledkem AD,
4) zemfely.

Model AD je znazornén na obr. 2.1. Pfechody mezi stavy jsou popséany intenzi-
tami ,u;]ft. Velikost intenzity se obecné méni s casem, zvoleny markovsky fetézec je



tedy nehomogenni. Pfedpokladame, Ze osoba vstupuje do modelu ve véku x = 60 a
nachéazi se ve stavu 1. Tento predpoklad je v souladu s vymezenim spodni vékové
hranice pro zacatek klasické formy Alzheimerovy choroby. Spojita veli¢ina t vyja-
druje dobu, po kterou je osoba sledovana. Index i zastupuje APOE genotyp osoby.
Indexy 7, resp. k zachycuji stavy pted, resp. po prechodu. Vzhledem k nelécitelnosti
Alzheimerovy choroby neuvazujeme ptfechod ze stavu 2, resp. 3 do stavu 1.

Stav 1
Zdravy
N:icljrlt
Milft
Stav 2 Stav 4
Pocatek AD (2, Zemrely
i23
/’LZ‘th 7
M:EB-ﬁt
Stav 3
Hospitalizace

Obrazek 2.1: Model Alzeimerovy choroby

V dalsim textu bude horni index ¢ zastupovat jednu z 5 skupin genotypt vymeze-
nych v odstavci 3.2. Je-li index ¢ vynechan, méame na mysli souhrnnou prechodovou
intenzitu bez rozliseni podle genotyp1.

Neni explicitné zfejmé, Ze pozadavek markovské vlastnosti v modelu AD ne-
bude znamenat prilis zjednodusujici predpoklad. Bylo by naopak celkem ptirozené
predpokladat, Ze napf. mira amrtnosti 3%, bude zéviset na ¢ase dosud straveném
ve stavu 3 (dobé hospitalizace), coz by markovské vlastnosti odporovalo. Ovéreni
predpokladu markovské vlastnosti bude provedeno v odstavci 3.1.

Vénujme se na tomto misté otazce volby modelu AD. V nemocenském pojisténi se
¢asto pouziva markovsky model s diskrétnim ¢asem. Data z epidemiologickych studii
vSak nejsou uplna, pro nékteré vékové skupiny je znam jen maly pocet tdaji. Neni
mozné sestavit obdobu tplné tmrtnostni tabulky pro stavy 1-3 pro kazdy celociselny
vék, kterd by poskytovala statisticky veérohodné tdaje. Je proto nutné se misto
primo stanovenych pravdépodobnosti pfechodu pouzivanych v diskrétnich modelech
spokojit s jejich odhady. Nabizi se zvolit spojity model, ve kterém budou intenzity
prechodu odhadnuty nékterou standardni funkci. Pro odhad intenzit prechodu se
v aktuarské praxi Siroce vyuzivda Gompertzova-Makehamova formule. Jeji pouziti
v modelu AD ma nékolik vyhod:

1) Gompertzova-Makehamova formule se pouzivad pro vyrovnani hodnot tmrt-
nostnich tabulek pro osoby starsi nez 60 let a pro extrapolaci hodnot pro osoby
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starsi nez 85 let (viz [5]). Jelikoz vySetfujeme prubéh Alzheimerovy choroby
jen u osob starsich nez 60 let, Gompertzovou-Makehamovou formuli mizeme
modelovat intenzity prechodu v celém casovém rozpéti.

2) Gompertzova-Makehamova formule ma podobu exponencialni funkce, ke které
se pricita konstanta (viz odstavec 3.1). Exponencidlni tvar s vyhodou vyuzi-
jeme pii nékterych vypoctech.
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Kapitola 3

Odhad intenzit prechodu

Vénujme se déle ¢iselnému stanoveni intenzit pfechodu z obr. 2.1. Jak jiz bylo fe-
¢eno v kap. 1, analyza dat o Alzheimerové chorobé se potyka s mnohymi omezenimi.
Neni dostupna zadna lékarska studie, kterda by umoznovala zkoumat vsechny zmi-
néné intenzity v zéavislosti na APOE genotypu. Relevantni odhad intenzity zv1ast
podle jednotlivych genotyptu lze ucinit jen pro odhad rizika vzniku Alzheimerovy
choroby. Zbyvajici intenzity plt,, p2t,, p22, a p3%, budeme proto vySetfovat pouze
bez rozliseni APOE genotypu.

3.1 Odhad intenzit prechodu nezavisle na APOE
genotypu

Vsechny intenzity prechodu Hjchrt budeme modelovat pomoci Gompertzovy-Makeha-
movy formule

e = a + bc”, (3.1)

kde a je realné ¢islo, 0 < b < 1,¢ > 1. Vyraz bc*, nékdy nazyvany Gompertzova
formule, postihuje biologicky zaklad zavislosti timrtnosti, resp. nemocnosti na véku.
Tzv. Makehamtiv ¢len a na véku nezavisi, 1ze jej interpretovat jako ndhodné timrti,
resp. onemocnéni.

Vyjimku provedeme u vy¢isleni intenzity p2’,, kterou namisto vztahu (3.1) od-
hadneme konstantou.

3.1.1 Stanoveni miry Gmrtnosti u}%,

Intenzita pl%, vyjadiuje klasickou miru dmrtnosti. Nelze ocekavat, ze by u bézného
jedince existovala prokazatelnd souvislost mezi APOE genotypem a pravdépodob-
nosti amrti. Intenzitu p}%, nebudeme vySetfovat v zavislosti na APOE genu.

Dale se budeme zabyvat ¢iselnym stanovenim miry imrtnosti muzi a Zen a cel-
kové miry timrtnosti bez rozliseni pohlavi. Vztah pro timrtnost nerozlisujici muze a
zeny uplatnime v odstavei 3.1.3. Miru amrtnosti x4, odhadneme proloZenim hod-

x
not specifickych mér amrtnosti Gompertzovou-Makehamovou kf¥ivkou. Tento postup
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je klasicky pro stanoveni imrtnosti osob nad 60 let, pouziva se mj. pfi konstrukeci
umrtnostnich tabulek. (viz napft. [5], [7]) Pro pfesnost dodejme, Ze Gompertzovou-
-Makehamovou kiivkou rozumime grafické vyjadfeni vztahu (3.1).

Pro odhady parametrii a, b, ¢ pouzijeme tzv. King-Hardyho metodu (viz [5], [7]).
Zavedme pro specifickou miru imrtnosti standardni oznaceni m,. Pfedpokladejme,
ze tmrti je rovnomeérné rozlozeno béhem jednoletého vékového intervalu. Pak plati
Pzt1/2 = m,. Odhad parametri a, b, ¢ provedeme tzv. intervalovou metodou. Ur-
¢ime ,souhrnné body“ Gy, G, G3, které shrnuji informaci o hodnotach m, ve tfech
po sobé jdoucich intervalech délky k let. Prvni interval zac¢ind vékem xq:

xo+k—1 xro+k—1 ro+k—1
_ _ _ +1/2
Gl_ Z My = Z Hat1/2 = Z (a—i—bc£ /)7
T=x0 T=x0 T=x0
ro+2k—1 zro+2k—1 xro+2k—1
_ _ _ +1/2
Ga= 3 me = 3 fapp= , (a+b"), (32)
r=x0+k r=x0+k r=x0+k
ro+3k—1 xro+3k—1 ro+3k—1
— _ _ r+1/2
o= me = Y = X (a+ bR
r=x0+2k r=x0+2k rz=x0+2k

Provedeme soucty na pravych stranach a vytkneme cleny nezavislé na x:

k-1
Gi = ka+bc™t 2y
i=0
k=1
Gy = ka+ bt /PHEN" (3.3)
i=0
k=1
Gy = ka + bemot1/2+2k Z .
i=0

Vylouc¢ime parametr a tim, Ze odecteme GG od G5 a G5 od G3:

k—1

Gy— Gy = b3 (k1) (3.4)
i=0
k=1
Gy — Gy = bt 2Rz (i —1).
i=0

Kdyz mezi sebou vydélime rovnice (3.4), dostavame jednu rovnici pro jednu
neznamou:
Gs—G
kL (3.5)
Gy — Gy
Stanovme nyni konkrétni postup pro urceni parametri Gompertzovy-Makeha-
movy formule (3.1). Smetana s Ciprou v [14] s ohledem na stanovovani tmrtnosti
souhrnné pro obé pohlavi navrhuji misto obvyklého vékového intervalu 60-83 let
vychazet z posunutého rozmezi 61-84 let. V souladu s nimi tedy zvolme zy = 61,
k = 8. Z ¢iselnych tdaji o specifickych mirach tmrtnosti m, urc¢ime G, Gs, G3

13



podle levych rovnosti v (3.2). Z rovnice (3.5) spo¢teme c, jehoz dosazenim do prvni
rovnosti v (3.4) ur¢ime b. Poté dosadime b a ¢ do prvni rovnice v (3.3) a vypocteme
a.

Zbyva urcit specifické miry imrtnosti m, pro x mezi vékem 61 a 84 let. K jejich
vypoctu pouzijme nasledujici dva demografické ukazatele:

e stredni stav S, - vyjadiuje prumérny pocet jedincti ve véku x let zijicich v da-
ném roce,

e soubor zemrelych 3. ¥ddu M - zachycuje pocet zemfeljch v daném roce,
ktefi zemfeli ve véku dokoncenych x let.

Sttedni stav S, a soubor zemielych 3. fadu M jsou veliciny tabelované Ceskym
statistickym tfadem. Posledni souhrnny vykaz byl CSU zvefejnén pro rok 2003.
Ciselné hodnoty demografickych ukazatelt S, (k 1. 7.) a M za rok 2003 pro véky
mezi 61 a 84 lety shrnuje tabulka uvedend v pfiloze 1. Hodnoty obou veli¢in jsou
prevzaty z prace [14].

Specifickou miru imrtnosti vypoc¢teme ze vztahu
M

Sy
Aplikujeme postup pro uréeni parametri rovnice (3.1) pro obé pohlavi dohro-

mady a pro muze a zeny zvlast. Vypoctené hodnoty parametrii a, b, ¢ jsou shrnuty
v tab. 3.1:

(3.6)

m, =

Hodnoty parametri

Pohlavi | a x 103 | b x 108 c
Celkem | 5,154 | 6,678 | 1,123
Zeny 2,567 | 1,679 | 1,141
Muzi 5332 | 27,14 | 1,107

Tabulka 3.1: Parametry miry amrtnosti p

T

4, ze vztahu (3.1)

Dosazenim hodnot parametr z tab. 3.1 do rovnice (3.1) dostaneme intenzity
umrtnosti shrnuté v ptiloze 1.

Umrtnost je demograficka charakteristika, ktera se méni v ¢ase. Jeji charakter
zavisi na socialnich a ekonomickych podminkach, rovni lékaiské péce, siteji vzato
odrazi i kulturni klima ve spole¢nosti (nap¥. vyznavani tzv. zdravého Zivotniho stylu,
spokojenost ob¢anti s politikou). Aplikace vysledki této prace je podminéna provéa-
dénim genetickych testt v daleko vétsi mite, nez se déje nyni. K tomu patrné nedojde
diive nez v fadové desitkach let, kdy se imrtnost mtize od dnesni vyrazné lisit. Od-
had vyvoje tmrtnosti v budoucnu je velmi problematicky. Koschin a kol. ve studii [6]
uvadi, Ze nejpravdépodobnéjsim scénafem pro tmrtnost v CR je piiblizovani zapa-
doevropskym hodnotam. Toto tvrzeni se opirda o vyvoj v 90. letech, ve kterych se
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Ceské spole¢nost hospodéfsky i kulturné vydala zapadnim smérem. Umrtnost ve vy-
spélych zemich je ve vSech vékovych kategoriich, u muzi i Zzen dlouhodobé nizsi nez
v Ceskych zemich. Prevlada nazor, ze navic stale klesa a lze predpokladat, ze tento
trend se jesté nékolik desitek let nezastavi.

Stanoveni mozného vyvoje timrtnosti v CR pfesahuje vytéeny cil prace. Problém
ani neni v literatufe dostatecné zpracovan. Nezbyva, nez se spokojit s hrubym odha-
dem. Je zfejmé, ze ¢im nizsi tmrtnost budeme uvazovat, tim vyssi budou pii jinak
stejnych predpokladech vynalozené naklady v nemocenském pojisténi, konkrétné
v pojisténi dlouhodobé péce (viz kap. 4). Budouci hladinu tmrtnosti odhadneme
jako 65% soucasné miry pll,, kterd je ¢iselné stanovena v tab. 3.1. Tato hodnota
byla volena se zamérem odhadnout spodni hranici budouci tmrtnosti a naklady pro
pojistovnu tak odhadnout zhora. Jak se ukaze v kap. 5, rizné odhady miry tmrt-
nosti uglcit vedou k velkym rozdiliim ve vypoctech tykajicich se pojisténi dlouhodobé
péce.

3.1.2 Stanoveni miry vzniku Alzheimerovy choroby ,uﬁft

Velmi podrobné je v klinickych studiich vySetfovana intenzita vzniku Alzheimerovy
choroby. Ozna¢me nové prechodovou intenzitu mezi stavy 1 a 2 jako ,u;?ﬁ. K divodu
zmény znaceni se dostaneme v odstavci 3.1.3. Rada studii dosla k zavéru, Ze intenzita
uff’t je priblizné stejnd pro muze i zeny. Tvar této intenzity byl stanoven v 1ékatrské
praci Jorma a Jolleyho, citované v [11]:

pAh = 1,313 - 10770460, (3.7)

Oznac¢me mufﬂ, resp. Zufﬁ miru vzniku Alzheimerovy choroby u muzi, resp.
u zen. V [13] citovana studie Roccy a kol. dosla k nasledujicimu odhadu, ktery je

rozdilny pro muze a zeny:

Al = 1,610 107707 (3.8)
Zu;‘lﬂ — 8,506 . 10_9607172(I+t).

Odhad (3.7) je zalozen na vétsim poctu dat nez odhady (3.8) a lze o¢ekavat, ze
je spolehlivéjsi. Dale ho proto budeme pouzivat jako souhrnny odhad intenzity uﬁﬂ,
ale i jako odhad pro muze a Zeny zvlast. Jak ukdzeme v kap. 5, pouziti odhadu (3.8)
pro kazdé pohlavi zvlasf nemé na pocty provedené v pojisténi dlouhodobé péce
vyrazny vliv. Vzorec (3.7) je zalozen na vyrovnani dat Gompertzovou formuli. Udaje
o osobach starsich nez 90 let jsou velmi fidké a spravnost odhadu je zde nejista.
K tomuto problému se rovnéz vratime v kap. 5.

Intenzita ufﬁ byla zkouméana bez ohledu na rozdily v APOE genotypu. Genetické
rozliSeni bude provedeno v odstavci 3.2.

3.1.3 Stanoveni intenzit pfechodu p2*, a p?,

Stanovme v tomto a nasledujicim odstavei ¢iselné hodnoty intenzit p2%,, p2’, a

134, na zakladé porovnani teoretickych hodnot vybranych veli¢in s pozorovanymi
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hodnotami z 1ékatské praxe. Budeme vychéazet z epidemiologické studie Josta a kol.,
jejiz vysledky jsou prevzaty z [11]. Data nevykazuji vyznamnou zéavislost timrtnosti
ve stavech 2 a 3 na dobé trvani symptomi. Tento fakt nam potvrzuje oprévnénost
predpokladu markovské vlastnosti pro uzity model (intenzity pfechodu p24,, u2%, a
134, nezavisi na dobé stréavené ve stavech 2, resp. 3).

Uvazujme dale veli¢iny 1, xo, x3, kde

x1 je prumérny vék v okamziku propuknuti AD (za pfedpokladu, Ze osoba byla
pozdéji hospitalizovana)

T2 je prumérnd doba trvani AD pied hospitalizaci (za predpokladu, Ze osoba byla
pozdéji hospitalizovana)

x3 je pravdépodobnost, ze osoba s AD zemfe dfive, nez je hospitalizovana

Jost dospél k témto odhadtm:
T =751, 25 = 4,3, 23 = 0,15.

Zavedme nésledujici znaceni:
1 jestlize osoba je ve stavu j v Case t
t) = )
0 jinak,
Ni;(s,t) je pocet pfechodii ze stavu i v ¢ase s do stavu j v Case t,

P;er’x +¢ Jje pravdépodobnost prechodu ze stavu i v ¢ase z + s do stavu j v case
r+t.

Predpokladame, ze do modelu vstupuje zdrava osoba ve veku x = 60. Oznac¢me w
horni vékovou hranici, tedy vék, kterého se prakticky nikdo nedozije. Neni potieba
provadét pfesnou analyzu této veli¢iny, zvolme napt. ¢islo w = 120, coz je jisté
dostatecné vysoka hodnota. Vyjadfeme nyni teoretické hodnoty x1, zo, x3:

$1:E

T+ /H Tz + t)dt | Nag(z, ) = 1]

— o4 gy +t{f+tﬂ+ +at } (3.9)

:u’:v-l-tpaglx-i-t {fx—i—t ,u’x+sP:L’2—%-t x+sd5} dt

Ty = FE |:/w [Q(QIZ—Ft)dt‘Ngg(%,W) =1

:Ua:—&—tpgg}’c—i-t {fx+t S lux—i-spag—?-t x—i—sd } dt

= : (3.10)
:ux-i—tpaz T+t {fg;+t :U’x-l—sPac—&—t z-l—sds} dt
r3 = E[N24(w — LT)) =1 ‘ng(l' (,U) = 1]
:u:r: pagé fx ﬂ:c sPoc22 T st dt
_ +t +t { +t + +t,x+ } . <311)

T i Py 119:+tdt

16



Pro pravdépodobnosti prechodu P}l, .., a PZ ., plati Kolmogorovovy dife-
rencialni rovnice

apaﬂ—s,x-i-t = _PaclJlrs,m+t(Mglc%rt + “ifl—t)?
P = P ), (3.12)
s poCatecnimi podminkami P}, .., =1, P2, . =1
Kazda z uvazovanych intenzit je tvaru
e, = K4 LeM@Et), (3.13)

kde K je realné cislo, L > 0, M > 0.

Nejobecnéjsi tvar diferencidlnich rovnic (3.12) je nésledujici:

0
@Pﬁs,m - _Pﬁs,xﬂ(Kl + LleMl(Ht) + Ky + L2€M2(Ht))a (3.14)
s po¢atecni podminkou Py, . = 1.

Vychozi markovsky fetézec je nehomogenni, pravdépodobnost prechodu je tedy
funkei ¢ i 5. ReSenim diferencialni rovnice je

L L
P = eap(Ki(z +1) + ﬁleMl(“t) + Ky(z+1) + MQeMQ(”f“)) X (3.15)
1 2

L L
X exp<_K1(I + S) - ﬁlleMl(ﬂf-'rS) _ K2($ _|_ 8) _ ﬁzeMg(x—Fs)).

Hodnoty parametrt ve vyjadieni intenzity p.%, zndme (viz tab. 3.1). VyFeSenim

rovnic (3.12) dostaneme vyjadreni Pyl ., a P22 ., tvaru (3.15) pomoci parametrt
Tttt : 1277 24 23 ; 11 22

K, L;, M; specifikujicich intenzity p;=,, p57y, piy,- Dosazenim za Ppyo 0y, Prv oy

a polozenim rovnosti 1 = &1, x5 = Zo, v3 = I3 dostaneme 3 rovnice, ve kterych

se vyskytuji pouze nezndmé z vyjadien intenzit 432, p2%,, p2°,. Hledejme odhady

x
téchto intenzit pomoci 3 neznamych parametri:

WZ, = A+t (3.16)
W2, = B, (3.17)
W, = (318)

Vyjadfeni intenzit pfechodu (3.16)-(3.18) vyzaduje podrobnéjsi komentai. Nelze
spoléhat na to, Zze nemocnost osob zahrnutych do Jostovy studie odpovidé intenzité
,ufft ze vztahu (3.7). Numerické testy pfitom ukazaly, Ze velikost teoretické hodnoty
x1 vyjadfena rovnici (3.9) zavisi pfedevsim na parametrech intenzity u}ﬁrt. Je tedy

potieba upravit obecné platnou intenzitu vzniku Alzheimerovy choroby ,ufft tak,
aby souhlasila s pozorovanou hodnotou Z;. Tvar rovnice (3.16) odpovida tpravé
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ufﬁ o Makehamiv ¢len A. Makehamiv ¢len lze interpretovat jako nahodné pii-
¢iny vzniku AD nesouvisejici s vékem. Poznamenejme, Ze pocinaje odstavcem 3 2
budeme pro miru onemocnéni Alzheimerovou chorobou pouzivat opét odhad uZh,
dany rovnici (3.7).

Rovnice (3.17) vyjadfuje tmrtnost osob postizenych Alzheimerovou chorobou
jako nasobek zékladni imrtnosti. Rovnice (3.18) vyjadiuje konstantni zavislost in-
tenzity p2? ", ha Case. Analyza dat ohledné prechodu pacienti do nemocnic¢ni péce
provedena Pritchardem v [13] v tomto pfipadé jiny prubéh intenzity nenaznacila.

Dosadme nyni do soustavy rovnic x; = &1, s = &9, 3 = I3 vyrazy (3.16)-
(3.18). Vznika nelinedrni soustava 3 rovnic o 3 nezndmych A, B, C, ktera je Fesi-
telna pouze numericky. Na soustavu lze aplikovat metodu postupnych aproximaci.
Program Mathematica dava tyto vysledky:

A =0,0054, B =0,30, C =0,183.

Vyse imrtnosti ve stavu 2 spoctena jako 0, 3-nasobek timrtnosti zdravych jedinct
stejného véku je na prvni pohled prekvapiva. Uvédomme si vSak, Ze ve stavu 2 se
vétSinou nachazeji osoby v pocatecni fazi Alzheimerovy choroby, kdy jesté nejsou
ohrozeny zivotni funkce pacienta. Naopak se priznivé projevuje fakt, ze nemocny je
osetfovan prevazné v domaci péci. Dobré oSetfovani patrné vede ke snizeni timrt-
nosti. Tomuto zavéru nasvédcuje i vyse uvedena hodnota z3 = 0,15 vykazujici nizké
procento lidi stizenych Alzheimerovou chorobou, ktefi zemtou pred zacatkem hospi-
talizace.

3.1.4 Stanoveni pfechodové intenzity 3%,

V tomto oddile provedeme odhad zbyvajici intenzity p2%,. Budeme opét porovnavat
teoretickou velikost urcité medicinské charakteristiky s jeji pozorovanou hodnotou
prevzanou z Jostovy studie. Oznac¢me x4 stiedni dobu Zivota osoby postizené Alzhei-
merovou chorobou, pocitanou od okamziku vzniku nemoci. Jostem uvadéna hodnota
je 24 = 8,1. Hodnota x, je ddna souctem doby stravené ve stavech 2 a 3 osobou po-
stizenou Alzheimerovou chorobou:

P E[/Ow_xlg(x—l—t)+Ig(x+t)dt|N12(x,w):1] (3.19)

. /~L35+tP:Jcllx+t {f;—;&z(s - t) (:ui:jrs a:Jrs)P:??rt a:Jrsd } dt +
o Nz+th x+tdt
/Lx—i-tpa}%c—i-t {fert :ux—i-spg—%-t x+s fz+s (7" - S)/’LI+TP§-?-8 x+rd7”d8} dt

M:c+tP zl 1a;+tdt

+

Pro pravdépodobnosti prechodu Pﬁs,x . plati Kolmogorovova diferencilni rov-
nice
0 P33 _ _p® 34
& stsat+t — L atsartMrie (320)

s po¢atecni podminkou P23, ., = 1.
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VyfeSenim rovnice dostaneme vyjadieni P33, ., pomoci parametrii K, L, M

: PSP T : 34 (e 11 22 12 24
specifikujicich intenzitu p;°,. Hodnoty neznamych P, ., Pito vi Moo Hiye
12, jsme stanovili v odstavci 3.1.3. Polozenim rovnosti x4 = &4 dostaneme rovnici,
kde se vyskytuji pouze nezndmé z vyjadreni intenzity p3%,. Urdeme intenzitu Gmrti

hospitalizovanych osob jako zékladni imrtnost upravenou o Makehamtv clen:
W, = D+ pl2, (3.21)

Tvar rovnice (3.21) s Makehamovym ¢&lenem D > 0 odpovida skute¢nostem,
které byly konstatovany na zakladé nékolika lékafskych analyz citovanych v pra-
ci [11]. Umrtnost nemocnych ve stavu 3 je vyssi nez standardni Gmrtnost ve stavu
1. Rozdily vsak nejsou prilis vysoké, vyraznéjsi jsou pouze v nizsim véku, tj. mezi
priblizné 60 a 75 lety. Tomu odpovida pricteni Makehamova ¢lenu D > 0, nebot
jeho vliv na celkovou timrtnost s vékem klesa.

Dosadime-li vyjadfeni (3.21) do rovnosti x4 = %4, dostaneme nelinearni rovnici
o jedné neznamé D. Lze ji feSit pouze numericky. Metoda postupnych aproximaci
aplikovana v programu Mathematica dava vysledek D = 0,129.

3.1.5 Shrnuti
Vsechny prechodové intenzity vysSetfované v odstavci 3.1 jsou tvaru
pe, = K+ LeM@tt), (3.22)

kde K je realné cislo, L > 0, M > 0.
Hodnoty parametri K, L, M pro jednotlivé intenzity shrnuje tab. 3.2.

Hodnoty parametri
Intenzity pr¥echodu K-1073 L-107 M

Muzi Zeny Muzi  Zeny | Muzi Zeny
[ty 5,332 2,567 | 27,14 1,679 | 0,102 0,132
pb, 0 0 0,1313 0,1313 | 0,146 0,146
p2t, 1,600 0,770 8,14 0,504 | 0,102 0,132
n2, 0,183 0,183 0 0 — —
P, 134,332 131,567 | 27,14 1,679 | 0,102 0,132

Tabulka 3.2: Parametry intenzit pfechodu nezavislych na APOE genotypu

3.2 Odhad intenzity pfechodu pu}2, v zavislosti na
APOE genotypu

Lékarské studie prokazaly, ze druh APOE genotypu hraje vyznamnou roli v ¢etnosti
vyskytu Alzheimerovy choroby. Intenzitu x}2, vyjadfujici miru onemocnéni Alzhei-
merovou chorobou déle vysetifujme v souvislosti s genotypem osob. Vymezme 5 sku-

pin podle APOE genotypu: €4/ed, €3/e4, €2/e4, €3 /€3 ¢i dvojici genotypti €2/e2 nebo
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€2/€3. Posledné jmenovana dvojice byla slou¢ena, nebot genotyp €2/e2 se vyskytuje
jen ziidka a u obou genotypu nebyla prokazana odlisnost ve vyskytu Alzheimerovy
choroby (viz [3]).

Farrer a kol. v epidemiologické analyze [3] uvadi pro vékovou skupinu 60-70 let
distribuci jednotlivych druhit APOE genotypu v populaci. Rozlozeni je pro ptehled-
nost znazornéno v tab. 3.3. Soucet frekvenci je 1,001, coz je disledek zaokrouhlo-

Genotyp | ed/ed | €3/ed | €2/ed | €3/€3 | €2/e3 | €2/€2
Frekvence | 0,018 | 0,213 | 0,026 | 0,609 | 0,127 | 0,008

Tabulka 3.3: Frekvence jednotlivych druhtt APOE genotypu

vani. Rozlozeni z tab. 3.3 budeme povazovat za platné pro vstupni vék do modelu
(x = 60).

Méjme veékoveé a geneticky rozliSené intenzity vzniku Alzheimerovy choroby

Mil-zt =n f;+tﬂfﬂ7 (3.23)

kde

o 12D je tthrnna (tj. bez genetického rozliSeni) mira vzniku Alzheimerovy cho-
roby, jejiz tvar jsme stanovili v rovnici (3.7),

e fi,, je funkce vyjadiujici pomér rizika vzniku AD mezi genotypem i a geno-
typem €3 /€3 ve véku x + t,

e 71 je konstanta, jeji vyznam je vysvétlen nize.

Vyjadieni %7, v rovnici (3.23) je uzpiisobeno Farrerové studii. V populaci vy-
razné prevazuje genotyp €3/e3, studie jej proto voli za referencni a udaje o zbyva-
jicich genotypech vztahuje k nému. Farrer neudava zadna ¢isla o absolutnim riziku
vzniku Alzheimerovy choroby. Nelze tedy urcit vztah pro intenzitu vzniku AD u refe-
ren¢niho genotypu €3/€3. Relativni riziko f!,, budeme vztahovat k thrnné mife one-
mocnéni Alzheimerovou chorobou p2'%. Korekei intenzity p220, smérem k neznamé
intenzité pi'?,, i = €3/e3 provedeme pomoci parametru r;. Tvar rovnice (3.23), kde
se parametr r; neméni v zavislosti na veéku, znamena urcité zjednoduseni oproti
skutecnosti.

Macdonald a Pritchard v préaci [11] navrhli pro funkei f%,, obecny tvar
;+t — Be Fatt)=k)*=G((z+t)—ka) 4 H, (3.24)

kde bud F = 0, nebo G =0 a H je rovno 0 nebo 1.

Hodnoty parametri z rovnice (3.24) pro jednotlivé genotypy ¢ u muzi a Zen
udava tab. 3.4. Ciselné tidaje prevzaté ze studie [11] byly voleny tak, aby relativni
rizika co nejvice odpovidala vysledkiim Farrerovy studie. Relativni rizikovost f7,,
jednotlivych genotypti v zévislosti na pohlavi a véku nositele je zachycena na obr. 3.1
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Hodnoty parametra

Pohlavi | Genotyp E F G H | ki | ko
Muzi €d/ed 8,9 | 0,00656 0 1160 -
€3/ed 1,92 | 0,00103 0 0|51 -

€2/ed 1,42 | 0,00506 0 0|67 -

€2/e2& €2/e3 | 0,434 0 0,01600 | 0 | - | 60

Zeny ed/ed 10,4 | 0,00504 0 1160 -
€3/e4 3,68 | 0,00319 0 1162 -

€2/e4 4,21 | 0,01020 0 1168 -

€2/e2 & €2/e3 | 0,675 0 0,00859 | 0 | - | 60

Tabulka 3.4: Hodnoty parametr z rovnice (3.24). RozliSeni podle pohlavi a geno-
typu.

=
N

11 f c4/ed zeny
10 - —
ol ~ - — — — €4/€e4 nuzi
o 8} NN e3/e4 zeny
= N
N7 L .
= NN e €3/e4 muz
E 6 AN
>
= 5¢f
e Bt ——
g 4 —=
3,
27 ———————
R —
0L L L L L L ——_w
60 65 70 75 80 85 90

Vek_r oky

Obrézek 3.1: Relativni rizikovost genotypt €4 /€4 a €3/e4 vztazena ke genotypu €3 /€3.
Zévislost na véku v rozmezi 60-90 let pro muze a Zeny.
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R €2/e4 zeny
— €2/e4 nuzi
_— €2/e2 & €2/e3 zeny
......... €2/€2 & €2/€3 nuzi

Rel ativni rizi ko

60 65 70 75 80 85 90
Vek_r oky

Obrazek 3.2: Relativni rizikovost genotypt €2/e4 a €2/€2 & €2/e3 vztazena ke geno-
typu €3/e3. Zavislost na véku v rozmezi 60-90 let pro muZe a Zeny.

a 3.2. Vodorovna linka pro relativni rizikovost ve vysi 1 znazornuje troven rizika
genotypu €3/€3.

Grafy 3.1 a 3.2 potvrzuji vysledky studii shrnutych v praci [3], které vyhodnotily
alelu €4 APOE genu jako rizikovou. Na zékladé stejnych grafi lze souhlasit s hy-
potézu uvedenou v kap. 1, ze alela €2 pfinasi svym nositelim zvySenou odolnost
proti onemocnéni Alzheimerovou chorobou. PovSimnéme si, Ze u vSech genotypu a
v kazdém véku je relativni rizikovost vyssi pro zeny nez muze. Toto pozorovani nelze
interpretovat tak, Ze Zeny jsou nachylnéjsi k onemocnéni Alzheimerovou chorobou
nez muzi. Ve skutecnosi rozdil znamen4, Ze referencni genotyp €3/€3 je u Zen v po-
rovnani se zbylymi genotypy méné rizikovy nez u muzi. Zatimco u Zen se vSechny
genotypy obsahujici alelu €4 jevi v kazdém véku jako rizikové, u muzi je situace
let. Na celém uvazovaném vékovém rozmezi 60-90 let nelze jednoznacné rozhod-
nout, ktery genotyp je nadpriimérné rizikovy. V odstavci 5.2 dospéjeme k zavéru, ze
z hlediska pojisténi dlouhodobé péce jsou u muzi rizikové genotypy e4/ed a €3/€3,
genotypy €2/e4 a €3/e4d zafadime mezi podptimérné rizikové. Je na misté upozornit,
ze otazka rizikovosti jednotlivych genotypt u muzi nebyla v literatufe uspokojiveé
vyfesena.

Ozna¢me p’, Cetnost genotypu ¢ mezi zdravymi jedinci ve véku z+¢. Souhrnnou
intenzitu vychéazejici ze vztahu (3.23) lze vyjadrit jako

rurlc%rt = Z Milftpi+t~ (3.25)

Cetnost p’, +¢ 1ze vyjadrit pomoci pocate¢niho rozloZeni genotypl a pravdépo-
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dobnosti pirechodu:

) iipll
pzr—&-t - pwl imﬁirt ) (326)
pr Px,ert
%

kde pro genotypové specifickou pravdépodobnost pfechodu plati Kolmogorovova di-
ferencialni rovnice

J; i i
ot Pj}t—&-t = - P;,lirt(left + Miit)a (3-27)

s poCatecni podminkou ‘P = 1.
Po dosazeni vztahi (2) a (3) do rovnice (3.23) dostaneme

i1 pll ) AD
r1 (Zpar Px,ac—l—t aH-t) Feayt
7
— 11 .
Zp?gsz,x—i-t
i

(3.28)

12
lux+t

Rovnice (3.23) vyjadfuje zavislost intenzit £%'?, na parametru r,. Podle rov-

nice (3.27) proto na ry zavisi pravdépodobnost prechodu *P.". ;. Parametr r; vyja-
dfuje v jistém smyslu primérnou odlisnost intenzit p25, a pi?,, i = €3/€3. Vzhledem
k tomu, Ze genotyp €3 /€3 tvoii 60% populace (viz tab. 3.3), lze pfedpokladat, Ze hod-
nota r nebude pro muze ani Zeny mimo interval (0,5 ;1,5). Numerické testy v pro-
gramu Mathematica ukézaly, ze hodnoty ‘P, ,, nevykazuji na r; € (0,5;1,5) velkou
citlivost. Pfi feSeni diferencidlni rovnice (3.27) pfedpokladejme, Ze r; ve vyjadieni
11212, je rovno 1. Regeni je pak obecného tvaru (3.15).

Parametr r; uréime tak, aby se souhrnna intenzita u}2, vyjadiend v rovnici (3.28)
v jistém smyslu co nejvice blizila znamé intenzité u;“ﬁ. Velikost parametru r; ur-
¢ujeme zvIast pro muZe a Zeny, nize popsany postup musi byt proto proveden pro
kazdé pohlavi zv1ast. Do rovnice (3.28) nejprve dosadime feseni ‘P, |, rovnice (3.27)
a pravou stranu rovnice (3.24) za f.,, podle tab. 3.4. Dostaneme vyjadieni 7%, jako
funkce ¢asu t a parametru r1. Provedme vyrovnani funkce pl%, vzhledem ke zna-
mym hodnotam intenzity ,ufft metodou nejmensich ¢tvercii. Prolozime 31 hodnot
intenzity ,ufft. které dostaneme vy¢islenim rovnice (3.7) pro kazdy vék mezi 60 a 90
lety. Regime tilohu

iipll  pi AD
30 (71 <Z o Pa;,z+tfx+t> Mot
1

min — — 1 ,
jejimz vysledkem je
& Qi i 2
EO <Z Dy Py},%c+tfz+t) fot
rn = 36 L 2 . (329)
L i 2
tgo (ZZ: A ;r-‘rt) T
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Po dosazeni dostaneme pro muze, resp. zeny hodnoty r; ve vysi 1,32, resp. 0,96.
Referencni genotyp €3/€3 jsme vyhodnotili jako nadprimérné rizikovy pro muze,
resp. podpriameérné rizikovy pro zZeny, cemuz odpovidad hodnota r; vétsi nez 1 pro
muze, resp. mensi nez 1 pro zZeny.

V odstavci 3.2 jsme dospéli k ¢iselnému vyjadieni intenzity p’'?, z rovnice (3.23)
pro jednotlivé genotypy . Geneticky rozliSené miry onemocnéni AD vyuzijeme v od-
stavei 5.2 pii vypoctu ofekdvanych soucasnych hodnot pojistného plnéni zvlast pro
kazdy genotyp.
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Kapitola 4

Pojisténi dlouhodobé péce
(pojisténi LTC — Long-Term Care
Insurance)

Pojisténi rizika onemocnéni Alzheimerovou chorobou budeme zkoumat v ramci po-
jistného produktu pojisténi dlouhodobé péce (anglicky LTC Insurance — Long-Term
Care Insurance, déle jen pojisténi LTC). Pojistné plnéni vyplacené v disledku one-
mocnéni Alzheimerovou chorobou tvori zna¢nou ¢ast celkovych nékladt pojisténi
LTC.

Pojisténi LTC je komeréni pojistny produkt prodavany v mnoha zemich EU i
jinde. Pojisténi LTC ma vysoky obchodni potencial, ackoliv dosud mu na pojistnych
trzich piislusi spise druhofadéa pozice. V. CR bylo v letech 2000-2002 poskytovano
pojistovnou Allianz, nyni neni na trhu zastoupeno viibec.

Cilem pojisténi LTC je financéni kryti Siroké nabidky lékarskych a pomocnych
sluzeb pro osoby neschopné vykonéavat nékteré zivotni funkce. Jedna se o odvétvi
Pojisténi nemoci, které se fadi mezi odvétvi zivotniho i nezivotniho pojisténi. Po-
jisténi LTC ma plnéni ve formé denniho odskodného nebo thrady vynalozenych
nakladi na péci o pojisténou osobu. K pojistnému plnéni dochazi v pripadé zhor-
Seni schopnosti postarat se o sebe a doméacnost.

Sluzby poskytované pojisténému jsou dlouhodobé (éasto az do jeho smrti, coz je
pripad postizenych Alzheimerovou chorobou) a lze je rozdélit nasledovné:

1. 1ékarska péce,

2. rehabilitace,

3. asistence pii zakladnich aktivitach denniho zivota (ADL),
4. asistence pfi nékterych aktivitach v domacnosti.

Poskytovatelé této péce se v jednotlivych zemich lisi, vétsinou jimi byva nékteré
z nasledujicich zafizeni (podle Cipry [1]):

1. statni instituce
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— nejruznéjsi podoby pecovatelskych domt (hlavné v zdpadnich zemich)

— geriatrickd oddéleni nemocnic (u nas lééebny dlouhodobé nemocnych -

LDN)
2. soukromé instituce
— soukromé kliniky ¢i placené reziden¢ni domy
3. charitativni instituce
4. profesionalni doméaci péce
— pravidelné navstévy zdravotni sestry
5. neformalni domaci péce

— péce rodiny, sousedil, pratel

— nejrozsitenéjsi druh sluzeb v méné rozvinutych zemich

Zastavme se na tomto misté u terminu aktivity denniho Zivota (anglicky ADL —
Activities of Daily Living). Jednd se o ¢asto pouZivany termin v Zivotnim pojisténi.
Starnouci lidé a osoby postizené demenci prestavaji byt samostatni. Stupen nesa-
mostatnosti lze mérit poc¢tem ADL, které prestava byt osoba schopna vykonavat.
Ztratou urcitého poctu ADL zacina narok na pojistné kryti. Pocet a druh ADL je
presné uveden v pojistné smlouvé a lisi se mezi jednotlivymi produkty. Typicky se
jedna o tyto aktivity: osobni hygiena, oblékani, chtize, toaleta, pfijimani potravy,
koupel, pfemistovani osoby. Ztrata schopnosti vykonévat urc¢itou ADL obecné neni
finélni (pacient se mize naucit opét chodit), v ptipadé Alzheimerovy choroby vSak
ke zlepSeni stavu nemocnych nedochazi.

Pojisténi LTC je sjednéavano na osobu, jejiz zdravotni stav je ke dni uzavieni
smlouvy standardni. Pojistné je placeno bézné ¢i jednorazove. Bruttopojistné byva
oproti jinym druhtim Zivotniho pojisténi relativné vysoké, nebot pojisténi LTC je
charakteristické vysokym pojistné-technickym rizikem.

Pojistnym plnénim v pojisténi LTC jsou pravidelné platby pokryvajici rozsah
sluzeb uvedeny v pojistné smlouvé. Casto byva vyplacena ¢astka shora omezena,
nebot nutné denni naklady na osobu lze jednoduSe ohranic¢it. Narok na pojistné
plnéni vznika obvykle v jeden z nasledujicich okamziki:

o Jtrdta urcitého poctu ADL. Kriticky pocet ADL je pfedem vymezen, nejcastéji
jde o 3 — 4 aktivity. Nekdy je pojistné plnéni vyplaceno ve snizenych hodnotach
i po ztraté mensiho poctu ADL.

e Dosazend urcitého stupné poruchy pozndvani (anglicky ,cognitive impairment).
Stanoveni stupné poskozeni mozku se provadi na zakladé specialnich psycholo-
gickych testl (,,mini-mental-state examination®) doprovazenych lékaiskym po-
sudkem. Poznamenejme, Ze ani tato metoda neumi pfesné rozlisit Alzheimerovu
chorobu od jinych druhtt demenci.
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V dalsich kapitolach se budeme vénovat stanoveni nakladt pojisténi LTC spoje-
nych s Alzheimerovou chorobou. Vénujme se otazce, do jaké miry model z obr. 2.1
koresponduje s pribéhem pojisténi LTC. Stav 2, tj. zacatek Alzheimerovy choroby,
nemé pifmou spojitost se zacatkem néaroku na pojistné plnéni. Uzkou souvislost se
zacatkem pojistného naroku lze vsak predpokladat pro okamzik vstupu do stavu 3,
tj. hospitalizaci. Pfi ztraté urcitého poctu ADL se pfestava byt nemocny schopen
o sebe postarat. U vétSiny pripadi dojde k jeho hospitalizaci, nékdy vSak muze
nemocny dale zistavat v domaéaci péci. Stanovit podil obou skupin je na zakladé
dostupnych tdaji nemozné. Ucitime odhad, Ze v doméaci pééi zustane 20% osob
postizenych Alzheimerovou chorobou. Naklady na tyto osoby musime zohlednit pii
vypoctech provedenych v kap. 5.
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Kapitola 5

Naklady na Alzheimerovu chorobu
v pojisténi LTC

V této kapitole se budeme zabyvat vypoctem stiedni soucasné hodnoty pojistného
plnéni (anglicky EPV — estimated present value, déle jen EPV) u modelového typu
pojisténi LTC. Nejprve provedeme vypocet EPV bez rozliseni APOE genotypu a
vySetiime citlivost EPV na zméné hodnot nékterych veli¢in. V druhé ¢asti spocteme
EPV pro kazdy genotyp zvlast.

V paté kapitole jiz nebudeme predpokladat, ze vstupni vék z do modelu je pro
vSechny osoby roven 60. Velicina z bude dale predstavovat vék, ve kterém osoba
vstoupila do pojisténi. Horni vékovou hranici opét vymezme jako w = 120. Jak jiz
bylo Teceno v kap. 4, budeme pracovat s vicestavovym modelem. Pfipomenme, ze
u Alzheimerovy choroby se nepfipousti moznost rekonvalescence. Pojistné plnéni je
tedy vyplaceno od pocatku hospitalizace az do smrti, tj. po dobu, kdy je pojistény
ve stavu 3. V ostatnich stavech se plnéni nevyplaci.

5.1 Naklady na Alzheimerovu chorobu nerozlisu-
jici APOE genotyp

Zavedme nésledujici znaceni:

e 1 je vek vstupu do pojisténi,

b‘Z je intenzita pojistného plnéni v ¢ase t od zacatku pojisténi pro pojisténého
ve stavu j,

0; je urokovéa intenzita v Case t,

M?}t je intenzita pfechodu ze stavu ¢ do stavu j ve véku x + ¢,

Vi je stfedni hodnota pojistného plnéni v ¢ase ¢ pro pojisténého ve stavu j.

Ciselné vyjadieni intenzit uf,f;t je stanoveno v odstavci 3.1. Nebude-li uvedeno ji-
nak, odhad %, bude déle oproti vy¢isleni v tab. 3.1 redukovan na 65% (viz odstavec
3.1.1).
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Vénujme se nyni vypoc¢tu EPV. Pro vyjadieni V; ve vicestavovém modelu pou-
zijeme Norbergovo zobecnéni Thieleho diferencidlni rovnice (viz [8])

d
%Vy = (& + Mm+t)v - bt - Z(Mz+tvk) (5.1)
k#j

s pocatecni podminkou Vi, , =0, j =1,2,3.

Symbol ui‘ +¢ Zmact Do uﬁt. Pocateéni podminka vyjadiuje, ze nezavisle na
stavu j je v hrani¢nim véku w = 120 vyse budouciho plnéni nulova.

Vyjadfeme nyni soustavu (5.1) konkrétné pro model Alzheimerovy choroby. Pied-
pokladejme nejprve, ze okamzik hospitalizace se presné kryje se zacatkem pojistného
naroku. Odtud plyne, zZe pojistné plnéni se vyplaci jen osobam ve stavu 3, tedy

b} = b? = 0 pro vsechny ¢asy ¢. Do podoby rovnic se téZ promitne nemoznost
primého prechodu napi. ze stavu 1 do stavu 3:
SV = G B+ OV - VR 5:2)
GV = (0 VR~ iV, (5.9
O R B\ ) 5.4

s pocatecni podminkou Vi, , =0, j=1,2,3.

Uvazujme dale, Ze intenzita pojistného plnéni roste s mirou 0, (spojity rist vy-
platy je charakteristicky pro vétSinu typt pojisténi LTC). Vztah (5.4) tedy upfes-
néme vyjadienim b} = e%'. Pro nésledujici vipocet predpokladejme, Ze tirokova
intenzita J; je konstantni. Zvolme 6, = 9, = 0,05. Pojistény uzavira smlouvu, je-li
ve stavu 1 (zdravy), hodnotu EPV pro rtzné vstupni véky = dostaneme jako FeSeni
rovnice (5.2) v ¢ase t = 0.

Soustavu rovnic (5.2)-(5.4) vyfesime numericky. Nejprve vypocteme V> z rov-
nice (5.4), dosadime do (5.3) a uréime V2, dosadime do (5.2) a uréime V;'. Pro
numericky vypocet se jako vhodna ukazuje Rungova-Kuttova metoda 4. radu. Na-
sledujici tabulka ukazuje EPV pro muze a zeny se vstupnim vékem x mezi 60 a 90
lety. Vysledky byly pofizeny v programu Mathematica.

EPV pro vstupni véky

Pohlavi 60 65 70 75 80 85 90
Muzi | 0,5388 | 0,5451 | 0,5448 | 0,5328 | 0,5034 | 0,4524 | 0,3804
Zeny | 0,7427 | 0,7307 | 0,7040 | 0,6550 | 0,5772 | 0,4702 | 0,3449

Tabulka 5.1: Hodnoty EPV pro muze a zeny se vstupnim vékem do pojisténi LTC
mezi 60 a 90 lety.

Jak jsme uvedli v kap. 4, ¢ast osob v pokroc¢ilém stadiu Alzheimerovy choroby
zustane v doméci péci. Jejich podil jsme odhadli na 20%. Tyto osoby se nachézeji
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ve stavu 2 casto az do smrti a vyplaci se jim pojistné plnéni. Chceme-li zapocitat i
odhad téchto nékladt, zvysime tdaje v tab. 5.1 o 25%. Jelikoz v dalsich analyzach
provadénych v tomto odstavci nejsou absolutni ¢isla podstatné, budeme se dale drzet
vypocti vychazejicich ¢isté ze soustavy rovnic (5.2)—(5.4), navyseni nakladi o 25%
ponechame stranou.

Hodnoty uvedené v tab. 5.1 vychazeji z jednotné imrtnosti ,ufft pro muze a zeny.
EPV vychéazi az do vstupniho véku 85 let vyssi pro Zeny nez muze. Je to zptisobeno
tim, ze zeny se dozivaji vyssich vekii, coz ma za nasledek vyplatu pojistného plnéni
po delsi dobu. Prekvapiva je vyssi hodnota EPV pro 90-leté muze. Zde se patrné
projevuje fakt, ze kolem 92 let modelova timrtnost pro zeny prevysi tmrtnost muzi.
Tuto skutecnost potvrzuji i nékteré imrtnostni tabulky (viz napt. [5]), ve kterych
je stfedni délka zivota zhruba od 90 let vyssi pro muze nez Zeny.

Vysetfeme citlivost EPV na odhadu intenzit pl4, a 25, Oznaéme ™ult,, resp.
“pit , miru amrtnosti muzd, resp. Zen. Odhad téchto intenzit byl proveden v tab. 3.1.
Vztah pro intenzity Mﬁﬁ pro muze a Zeny zvlast byl uveden ve vzorci (3.8). Pro in-
tenzitu tmrtnosti budeme u obou pohlavi volit zédkladni nebo 65% hodnotu odhadu,
pro intenzitu vzniku Alzheimerovy choroby vyjadieni specifické pro muze a zeny. Pti
Gpravé ptt, na 65% velikost musime stejnym pomérem zmensit i odhady intenzit
p2i, a pdh,, které vychézeji z vyjadient plt, a pii vypoctu EPV se rovnéz pouzivaji
(viz rovnice (5.3). EPV pro viechny kombinace odhadt intenzit ul%, a 'l ukazuje
tab. 5.2.

EPV pro vstupni véky
pit, ol 60 | 65 | 70 | 75 | 80
et m,u?ﬁ 0,1981 | 0,1984 | 0,1944 | 0,1844 | 0,1669
myld | 24D | 0,1557 | 0,1627 | 0,1692 | 0,1732 | 0,1721
0,65 -™uit, m,ufﬁ 0,3483 | 0,3498 | 0,3463 | 0,3349 | 0,3124
0,65-mutt | #uAD |1 0,3035 | 0,3141 | 0,3248 | 0,3332 | 0,3350
et Zufﬁ 0,2537 | 0,2540 | 0,2500 | 0,2386 | 0,2159
ity st | 0,3085 | 0,2988 | 0,2803 | 0,2503 | 0,2082
0,65 -2, | =uAD | 04274 | 0,4282 | 0,4244 | 0,4116 | 0,3835
0,65 -2utd, | ™Al || 0,4787 | 0,4680 | 0,4470 | 0,4111 | 0,3573

14 AD
T+t a :u:(:+t‘

Tabulka 5.2: Hodnoty EPV v zavislosti na upravenych intenzitach p
Pro dany odhad intenzity ul%, se EPV v zavislosti na p20, piili§ nelisi. Tato
skutec¢nost potvrzuje opravnénost pouzivani jednotné intenzity vzniku Alzheimerovy
choroby ufﬂ pro muze a zeny. Piedpoklad 65% timrtnosti vede k 1,5 az 2 krat vyssim
hodnotam EPV nez v pripadé zakladni tmrtnosti. Hodnoty EPV jsou velmi zavislé
na tom, zda je odhad u;‘it proveden pro muze nebo zeny.

Jak jiz bylo uvedeno v odstavci 3.1.2, odhad ufft je nespolehlivy pro vék vyssi
nez 90 let. Uvazujme nésledujici tfi podoby intenzity vzniku Alzheimerovy choroby:

a) stavajici odhad p2b,
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b) pitl, = pa, tj. intenzita od 90 let ztistava konstantni,
) pgs, = 0, tj. od 90 let se jiz nevyskytne zadny novy pifpad AD.

Spoc¢teme nyni EPV zvlast pro kazdy piipad a), b), ¢). Omezme se na Zeny se
vstupnim vékem 60 - 80 let. U Zen lze ocekavat vétsi rozdily mezi hodnotami EPV
nez u muzi, nebot se dozivaji vyssiho véku. Sloupec B, resp. C v tabulce 5.3 ukazuje,
o kolik procent jsou vyssi hodnoty EPV v pfipadé a) proti pfipadu b), resp. c).

Varianta intenzity p'5, | Porovnani

Vék | a) b) c) B C
60 | 0,7427 | 0,7268 | 0,6779 | 2,19 | 9,56
65 | 0,7307 | 0,7143 | 0,6636 | 2,30 | 10,11
70 | 0,7040 | 0,6865 | 0,6326 | 2,55 | 11,29
75 | 0,6550 | 0,6354 | 0,5749 | 3,08 | 13,93
80 |0,5772 | 0,5529 | 0,4777 | 4,40 | 20,83

Tabulka 5.3: Hodnoty EPV pro Zeny v zavislosti na podobé intenzity /Lfft. Procentni
nariust ve varianté a) proti EPV ve variantéch b) a c).

Konstantni tvar intenzity v ptipadé b) témér jisté podcerniuje skutecnou inten-
zitu vzniku Alzheimerovy choroby. Nepatrné procentualni nartsty ve sloupci B tak
ukazuji, Zze odhad vyuzivajici Gompertzovu formuli nema za nasledek signifikantni
navyseni odhadu EPV. Sloupec C vykazuje narist v desitkach procent. Tato hod-
nota vypovida o tom, Ze nezanedbatelnd cast nakladi pojisténi LTC pripadd na
onemocnéni pacientil ve velmi vysokém veku.

Vypocitejme EPV pro rtzné hodnoty trokové miry ¢; a miry riastu intenzity
pojistného plnéni 9,. Hodnoty EPV uvadime zvlast pro muZe a Zeny v tab. 5.4.
Hodnoty v prvnim radku byly jiz uvedeny v tab. 5.1, posledni raddek predstavuje
pojisténi LTC s konstantni vysi plnéni.

EPV pro vstupni véky
Pohlavi | o, 0 60 65 70 75 80
0,05 | 0,05 | 0,5388 | 0,5451 | 0,5448 | 0,5328 | 0,5034
Muzi | 0,05 | 0,025 | 0,2880 | 0,3219 | 0,3521 | 0,3732 | 0,3781
0,02 0 0,3254 | 0,3566 | 0,3834 | 0,4001 | 0,3999
0,05 | 0,05 | 0,7427 | 0,7307 | 0,7040 | 0,6550 | 0,5772
Zeny | 0,05 | 0,025 | 0,3897 | 0,4254 | 0,4510 | 0,4573 | 0,4346
0,02 0 0,4420 | 0,4728 | 0,4921 | 0,4907 | 0,4595

Tabulka 5.4: Hodnoty EPV v zavislosti na parametrech d; a ;.

Poznamenejme, ze prvni, resp. druhy rfadek obsahuje hodnoty pro jakékoliv ve-
likosti parametri d;,d, v poméru §; : 0, rovoym 1:1, resp. 2:1. Tabulka ilustruje
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skutec¢nost, ze zména vyvoje velikosti ndkladi na pacienty s Alzheimerovou choro-
bou ma za nasledek vyraznou zménu ve vysi EPV.

5.2 Naklady na Alzheimerovu chorobu podle
APOE genotypu

Pii vypoctu genotypové rozlisenych EPV budeme postupovat stejné jako v od-
stavci 5.1. Jedind zména prob&hne v rovnici (5.2), kde misto p25 budeme po-
¢itat s intenzitou p%'?, piislusnou zvolenému genotypu. Ciselné vyjadieni intenzit
pi2, =i fi, uAb, prevezmeme z odstavee 3.2.

Ozna¢me C" 4+ EPV pro osobu s genotypem ¢ ve véku x + ¢. Dale ozna¢me C,,
priamérnou (genotypové nerozlisenou) EPV pro osobu ve véku z + t. C,y; spocteme
jako vazeny primér EPV pro jednotlivé genotypy, kde vahami jsou ¢etnosti genotypt

ve véku x + t (viz vzorec 3.26):

iipll i
i Dy Px,x+tcar+t
T .

Ei pgcsz,a:-i—t

Cert =

Vypocitané hodnoty C?,, a C,; shrnuje tab. 5.5. Do vysledki stejné jako v pii-
padé tab. 5.1 nezahrnujeme 25% navyseni nakladt pro nehospitalizované osoby.

EPV pro vstupni véky
Pohlavi| Genotyp 60 65 70 75 80 85 90
ed/ed 1,7174 11,5213 | 1,2309 | 0,9374 | 0,7209 | 0,5800 | 0,4672
€3/e4 0,6263 | 0,6008 | 0,5531 | 0,4806 | 0,3873 | 0,2841 | 0,1865
Muzi €2/e4 0,5021 | 0,4825 | 0,4216 | 0,3172 | 0,1947 | 0,0928 | 0,0330
€3/€3 0,6766 | 0,6835 | 0,6815 | 0,6642 | 0,6242 | 0,5568 | 0,4635
€2/e2 & €2/e3 | 0,2528 | 0,2522 | 0,2473 | 0,2364 | 0,2176 | 0,1902 | 0,1558
primérne | 0,6229 | 0,6163 | 0,5964 | 0,5604 | 0,5052 | 0,4281 | 0,3291
€d/ed 2,0552 | 1,8368 | 1,5026 | 1,1170 | 0,7745 | 0,5245 | 0,3494
€3/e4 1,5487 | 1,4637 | 1,3110 | 1,0927 | 0,8379 | 0,5906 | 0,3840
Zeny €2/e4 1,5474 11,4767 | 1,2809 | 0,9774 | 0,6862 | 0,4831 | 0,3376
€3/€3 0,717910,7064 | 0,6808 | 0,6336 | 0,5586 | 0,4554 | 0,3343
€2/e2 & €2/€3 | 0,4547 | 0,4454 | 0,4266 | 0,3938 | 0,3440 | 0,2775 | 0,2015
primérne | 0,9048 | 0,8686 | 0,8015 | 0,7033 | 0,5829 | 0,4513 | 0,3190

Tabulka 5.5: Hodnoty EPV pro muze a zZeny podle APOE genotypu. Primérnéa
hodnota zohlednuje ¢etnost genotypt v prislusném véku.

Pokusme se analyzovat vysledky z tab. 5.5. Nejprve si povS§imnéme, ze primérné

EPV se znac¢né lisi od hodnot uvedenych v tab. 5.1, pfedevsim u zen. Rozdil lze
vysvétlit nasledujicim zpiisobem. Na primérné EPV z tab. 5.5 Ize nahlizet jako na
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Feseni rovnice norbl, kde se intenzita p25, nahradi intenzitou pl?%, ze vztahu (3.25).
Vyjadfeni intenzity 412, zahrnuje genotypové rozlidené intenzity p2'2,. Jak bylo fe-
¢eno v odstavci 3.2, jeji tvar se pouze priblizuje obecné pouzivanému vztahu pro
intenzitu ufft, ze kterého byly spoc¢teny hodnoty v tab. 5.1.

Druhym pozorovanim tykajicim se tab. 5.5 je skutecnost, ze EPV u vSech geno-
typt a obou pohlavi klesa s vékem. Tento fakt patrné neni soucasti néjaké obecnéjsi
zakonitosti, pfi jinych odhadech intenzit p}%, a p4?, bychom dosli k odlisnym zave-
ram.

Nejdulezitéjsi interpretace vysledki z tab. 5.5 spociva v posouzeni rizikovosti
jednotlivych genotypd. U muzt jsou z hlediska hodnot EPV nadprimeérné rizikové
pouze genotypy €4/ed a €3/e3. U zen mezi rizikové genotypy zafadime trojici geno-
typt obsahujicich alelu e4.

Predpoklddejme nyni, Ze pojistovna ma moznost rozdélit pojistny kmen podle
genotypu a stanovit rozlisené sazby. Sazbou mame na mysli ¢iselnou hodnotu EPV
plnéni. Spoctéme, o kolik procent sazba pro rizikové genotypy prevysuje primérnou
sazbu.

Jak bylo fe¢eno v kap. 4, ndklady zpisobené Alzheimerovou chorobou tvoii znac-
nou ¢ast plateb v pojisténi LTC. Pritchard v préci [13] uvadi Watsontv odhad podilu
AD na celkovych nakladech jako 40-50%. Zde i v kap. 6 budeme predpokladat, zZe
celkové naklady pojisténi LTC jsou dvojnasobkem primérnych nakladd spojenych
s Alzheimerovou chorobou. Pro ilustraci uvedeme postup vypoc¢tu navyseni sazby
pro 60-letého muzZe s genotypem €4 /e4:

1,7174 — 0, 6229
20,6229

Vysledky pro vSechny véky a rizikové genotypy muzi a zen uvadi tab. 5.6.

=0, 88.

Prirazka pro vstupni véky
Pohlavi | Genotyp | 60 | 65 | 70 | 75 | 80 | 85 | 90

Muzi €4/ed 88| 7353|134 1]21 18] 21
€3/€3 4 |5 | 7|19 [12]|15]20
€4/ed 64 | 56 |44 29 |16 | 8 | 5
Zeny €3/ed 36 343228 |22]15 |10
€2/e4 36 13/30[19| 9 |4 | 3

Tabulka 5.6: Navyseni sazeb pro rizikové genotypy u muzi a zen. Prirazka je uvedena
v procentech z celkovych nakladt pojisténi LTC.

Jak vidime v tab. 5.6, v pripadé zen prirazka klesa s vékem. Dtivod je nasnadé
u genotypu ed/ed a e€3/ed, u kterych na celém vékovém rozmezi 60-90 let klesa
relativni rizikovost. Stejny trend a stejné vysvétleni plati pro muzsky genotyp e4/e4.
Muzsky genotyp €3/e3 nevyzaduje piirazku nad 20%. Vzhledem k tomu, Ze tento
genotyp mé 60% muzské populace, nelze predpokladat, Zze by kterykoliv pojistitel
v tomto pripadé zvysoval sazbu. V pripadé zbyvajicich rizikovych genotypiu zjistime,
ze za urcitych podminek se navysSeni sazeb jevi jako opodstatnéné.
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Zvyseni sazeb pro muZsky genotyp €4/e4 a zenské genotypy €4/ed, €3/ed a €2/e4
zamezi jednomu predvidatelnému riziku. Pfi jednotné nastavenych sazbach a v pri-
padé zvySeného poctu pojisténych s rizikovymi genotypy zaznamend pojistovna
ztratu. Jeji velikost zavisi na tom, jaké presné rozlozeni genotypt se vyskytne v po-
jistném kmeni. Stanoveni velikosti této ztraty se budeme zabyvat v kap. 6.
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Kapitola 6

Riziko nezadouciho vybéru
v pojisténi LTC

Riziko nezadouciho vybéru (anglicky adverse selection) je jednim z argumenti pojis-
titel, kterym chtéji ziskat moznost zavést genotypove rozlisené sazby. Predstavme si
situaci, kdy byl pojistény testovan kvili nebezpeci néjaké choroby a v diisledku toho
zna svij APOE gen. Nemusi jit pouze o test na nebezpeci Alzheimerovy choroby,
APOE gen hraje roli i v chorobéach srde¢niho obéhu. Pojistitel tuto informaci nem3,
nebo ji napt. z legislativnich divodi nesmi pouzit. Dochézi k riziku nezadouciho vy-
béru jako disledu asymetrické informace, kdy jedna strana (potencidlni pojistény)
mé informaci, na zékladé které miize odhadnout velikost rizika (zde podle genotypu),
zatimco druhd strana informaci nema ¢i nesmi vyuzit. Situace se stava vyhodnou
pro osoby s rizikovymi genotypy, v pojistném kmeni se jich nasledné vyskytuje vyssi
podil nez v celkové populaci. K tomu, aby k vyskytu fenoménu nezadouciho vybéru
skutecné doslo, jsou jesté zapotiebi dvé diilezité okolnosti. Zaprvé se musi otestovany
rozhodnout, Ze se necha pojistit. Zadruhé musi byt pojistény schopen vyhodnotit
vysledek testu, na zakladé néhoz spravné odhadne, ze se mu vzhledem k nastaveni
pojistnych sazeb vyplati vstoupit do pojisténi.

V této kapitole se pokusime riziko nezadouciho vybéru kvantifikovat. Predpo-
kladejme nejprve, ze pfi absenci nezadouciho vybéru je pojistén podil z z celkové
populace. Jinymi slovy, podil po¢tu pojisténych osob s genotypem ¢ ku celkovému
poctu zdravych osob s genotypem ¢ v populaci je pro vSechna 4 roven z. Oznacme
Z* podil poétu pojisténych osob s genotypem ¢ ku celkovému poctu zdravych osob
s genotypem ¢ v populaci v situaci, kdy k nezddoucimu vybéru dochazi. Predpo-
kladejme, ze rizikové genotypy se nyni budou v pojistném kmeni vyskytovat k-krat
castéji. Pak pro rizikové genotypy plati 2! = kz, pro nerizikové z* = z.

Necht déle p’ znaéi podil poétu pojisténych osob s genotypem i ve véku z ku
poctu vSech pojisténych osob. Pak plati

ﬁi _ Zip;
; > 2k
kde p je ¢etnost genotypu i mezi zdravymi jedinci ve véku . Ciselnou hodnotu pi
dostaneme vyfesenim rovnice (3.26).

(6.1)
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Cenu nezadouciho vybéru lze vyjadrit jako relativni narist EPV v situaci, kdy
k nezéddoucimu vybéru dochézi, oproti pipadu bez nezaddouciho vybéru. Ciselné se
jedna o hodnotu

> ﬁ?pcfv — 2 pins
S i . (6.2)

Néklady na Alzheimerovu chorobu tvoii 50% vSech nakladt na pojisténi LTC,
coZ se na cenéch nezddouciho vybéru projevi snizenim hodnoty (6.2) na polovinu.
Tabulka 6.1 uvadi takto upravené ceny nezadouciho vybéru, které jsou vyjadieny
v procentech pro muze a zeny ve véku x mezi 60 a 90 let. Za rizikové genotypy pro
muze byly v souladu s odstavcem 3.2 povazovany e4/e4, €3/ed a €3/e3, pro zeny
€d/ed, €3/ed a €2/e4. Parametr nezaddouciho vybéru k nabyva hodnot 2, 4, 10 a 100.

Cena neZadouciho vybéru v %

Pohlavi | & 60 65 70 75 80 85 90
2 26 | 28 | 3,2 | 38 | 46 | b7 | 7,3
Muzi | 4 | 44 | 48 | 54 | 64 | 7.8 | 97 | 12,8
10| 57627083102 127|170
100 6,6 | 7,2 | 81 | 9,6 | 11,8 | 14,8 | 20,1
2 772163 51|36 (23| 14
Zeny 4 1163|154 (13, 7|11,0| 79 | 5,1 | 3,2
10 | 262 | 248 | 222 182|133 | 88 | 56
100 | 36,1 | 34,4 | 31,1 | 25,8 | 19,3 | 13,1 | 8,6

Tabulka 6.1: Cena nezadouciho vybéru podle velikosti jeho rozsahu k. Rozdéleno
podle véku vstupu do pojisténi a podle pohlavi.

Pokusme se analyzovat vysledky shrnuté v tab. 6.1:

1. Riziko neZadouctho vybéru je do 80 let vyssi pro Zeny neZ muze. Genotyp ri-
zikovy pro obé pohlavi, tj. €4/e4, se velikosti relativniho rizika mezi muzi a
zenami vyrazné odliSuje ve vékovém rozmezi 60-80 let. Zde se na velikosti
nezadouciho vybéru uplatiuje relativné vyssi rizikovost zenskjch genotypti.
Pocinaje priblizné 80 lety se rizikovost vSech genotypti u obou pohlavi vyrov-
nava a dochazi k vyrovnavani velikosti nezadouciho vybéru u muzi a zZen.

2. Riziko neZddouciho vybéru u muzi s vékem roste, u Zen klesa. U zZen maji na
riziko nezédouciho vybéru nejvétsi vliv genotypy €4/e4 a €3 /e4. Relativni riziko
u obou genotypt s vékem klesé, coz se odrazi na klesajicich cenach nezadouciho
vybéru. Stejnd argumentace pouzita v pripadé muzi by znamenala, Ze riziko
nezadouciho vybéru bude mit klesajici trend i v jejich pripadé. U muz ma na
hodnoty nezaddouciho vybéru velky vliv nejhojnéji zastoupeny APOE genotyp
€3/€3, ktery jsme v odstavci 3.2 uréili jako rizikovy. Klesajici kiivky relativniho
rizika na obr. 3.1 a 3.2 je zde tfeba interpretovat tak, Ze rizikovost referen¢niho

36



genotypu €3/e3 vuci ostatnim genotypu s vékem roste. Zde lezi patrné pficina
rostoucich cen nezadouciho vybéru u muzi.

3. Cena neZadouctho vybéru roste s mirou jeho rozsahu k. Jedna se o podstatu
nezadouciho vybéru: ¢im vice lidi s rizikovym genotypem vstupuje do pojisténi,
tim vétsi cenu nezddouciho vybéru pojistovna plati.

Na velikosti rozsahu nezadouciho vybéru k se podepisuje nékolik faktorti:
e velikost trhu pojisténi LTC bez nezddouciho vybéru

— ve Velké Britanii v roce 2002 trh pojisténi LTC pokryval méné nez 1%
populace (viz [13])

— v Némecku je v soucasnosti pojisténi dlouhodobé péce povinné
e podil testovanych jedinci na APOE genotyp v populaci

— presna Cisla nejsou znama, podil testovanych osob se bude pravdépodobné
zvysSovat

— alela e4 APOE genu je podle Kardiy a spol. citovanych v praci [12] spojena
se zvySenym rizikem vzniku ischemické choroby srdec¢ni - kdyby se tento
fakt potvrdil, testovani zacne byt dulezité pro dalsi okruh osob

— testovany mohou byt predevsim osoby s rodinnou historii Alzheimerovy
choroby, mezi testovanymi mohou tedy vyrazné prevladat rizikové geno-

typy
e pravdépodobnost, ze si osoba s rizikovym genotypem koupi pojisténi LTC
— odhad této hodnoty by byl ¢isté spekulativni

Uvedme nékolik piikladii, jak se vyjmenované faktory podileji na vysi parame-
tru k:

1. Zabira-li trh 1% populace, znamena to, Ze na kazdého pojisténého s rizikovym
genotypem primérné pripada 99 osob se zvysenym rizikem, které pojisténé
nejsou. Potencial pro nezadouci vybér je v pfipadé takto malého trhu obrovsky.
V situaci, kdy je testovana celd populace, dojdeme k ¢islu k£ = 100.

2. Predpokladejme, ze rozlozeni genotypi je stejné mezi pojisténymi a testova-
nymi osobami. Zabira-li trh 10% populace a testem proglo 40% obyvatel, na
kazdého pojisténého s rizikovym genotypem prumérné pripadaji 3 (az 4) dalsi
osoby se zvysSenym rizikem. Jestlize je pravdépodobnost, Ze si osoba s riziko-
vym genotypem koupi LTC pojisténi, rovna %, vyse potencidlu nezadouciho
vybéru je k = 2.

Vratme se k cendm nezadouciho vybéru z tab. 6.1. Hodnoty vyssi nez 10% by
vétsina pojistiteli patrné povazovala za vazny problém. Je-li konstelace mezi veli-
kosti pojistného trhu a poc¢tem testovanych osob takova, ze potencial pro nezadouci
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vybér prekro¢i hodnotu k£ = 10 (pro Zeny pfipadné jiz k = 4), pojistovna mize
prikrocit k navyseni sazeb pro rizikové genotypy. Jak bylo uvedeno v odstavci 5.2,
zvySeni sazeb se tyka genotypu e4/e4 u muzi a genotypu €4/e4, €3/e4 a €2/e4 u zZen.
Velikost prirazek je uvedena v tab. 5.6.
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Zavér a diskuze

Vysledky prace 1ze shrnout do nésledujicich bodi:

1. V pripadé, kdy jsou v pojistném kmeni zastoupeny osoby s vys$im rizikem
rozvinuti Alzheimerovy choroby alespon 10-krat ¢astéji nez ostatni, se naklady
v pojisténi LTC zvednou az o desitky procent. K této situaci mtze dojit na
malém nebo stiedné velkém trhu, ovsem pouze za predpokladu, Ze genetické
testovani je Siroce rozsiteno. Navic musi skutecné platit premisa, ze osoby
s rizikovym genotypem budou jevit o pojisténi znacné vyssi zajem nez zbytek
populace.

2. V pripadé, kdy se rizikové osoby nechavaji pojistit 100-krat ¢astéji nez je bézné,
dosahuje cena nezddouciho vybéru az 20% u muzi a 36% u Zen. Tato situace
je spise hypoteticka, mohlo by k ni dojit pouze na velmi malém trhu.

3. Kdyby méla pojistovna povoleno urcovat sazby podle vysledki genetickych
testi, patrné by prikrocila k navyseni sazeb pro osoby s vétsi dispozici k one-
mocnéni Alzheimerovou chorobou. Z technického hlediska pojisfovna provede
dokonalejsi tarifovani a odstrani problém asymetrické informace. Zvyseni po-
jistného by postihlo muZze s genotypem e4/e4 a Zeny s genotypy e4/e4, €3/e4 a
€2/e4. Nartst pojistného pro muze bude dosahovat az 88%, pro Zeny az 64%.

4. Hodnoty EPV uvedené v paté kapitole podcenuji naklady pojisténi LTC spo-
jené s Alzheimerovou chorobou. Pojistné plnéni je ve skutec¢nosti vyplaceno
nejen hospitalizovanym jedinciim, ale i nékterym osobam v domaci péci. Tato
skutec¢nost vSak neovlivni cenu nezadouciho vybéru.

5. V péaté kapitole bylo ukézano, ze hodnoty EPV jsou zna¢né zavislé na odhadu
miry umrtnosti. Zamysleme se nad tim, jaky vliv ma zména odhadu intenzity
pa, na riziko nezaddouciho vybéru. Predpoklddejme, Ze pro velikost plt, plati

odhad zachyceny v tab. 3.1. (Dosud jsme po¢itali s jeho 65% sniZenim.) Cena

nezadouciho vybéru bude ovlivnéna zménami, které se vlivem vyssi amrtnosti
promitnou riznou mérou do EPV u rizikovych a nerizikovych genotypi. Rizi-
kové genotypy maji nizsi prumérny vek zac¢atku Alzheimerovy choroby. Jelikoz
umrtnost jedinct postizenych Alzheimerovou chorobou je v modelu AD pro
vSechny genotypy stejnd, hospitalizovana osoba s rizikovym genotypem stravi

ve stavu 3 vice casu nez jedinec s nerizikovym genotypem. Méfeno relativni
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zménou EPV bude diivéjsi tmrti znamenat vétsi snizeni pro osobu s nerizi-
kovym genotypem. ZvysSeni imrtnosti znamena zmenseni absolutnich hodnot
EPV, ale zvySeni potencidlu pro nezadouci vybeér.

Na zavér si dovolim zhodnotit pfinosy své prace. Uvedu také dalsi moznosti, jak
studii rozsirit.

Model a metodika pouzité v praci vychazi ze studii Macdonalda a Pritcharda,
predevsim z dél [10], [11] a [13], které jsou pilotnimi p¥ispévky v problematice gene-
tiky Alzheimerovy choroby aplikované v pojistovnictvi. Moje préace se na nékolika
mistech lisi v kvantitativnich vysledcich. Nékteré skutecnosti jsem interpretoval ji-
nak nez oba autofi. Faktické odlisnosti a mozné dtivody jejich vzniku shrnu v néko-

lika bodech:

1. Rozdilna vyse intenzit prechodu ,uif;rt. Dtvod je zfejmy - zékladni intenzitu
Gmrtnosti p12,, se kterou souvisi stanoveni ostatnich intenzit , jsem odhadoval
na zakladé ¢eskych dat. Umrtnost v CR a ve Velké Britanii se lisi. Macdonald
a Pritchard pouzili pro odhad p}}, Gompertzovu formuli bez Makehamova
¢lenu.

2. Otdzka sniZeni relativni rizikovosti pro rizikové APOE genotypy. Macdonald
a Pritchard navrhuji opravit odhad genotypové specifickych intenzit vzniku
Alzheimerovy choroby na tvar

Hatr = 11((frpe — Dm + Dy

Parametr m < 1 ma vyznam proporcionalniho snizeni relativni rizikovosti f7_,.
Autofi se domnivaji, Ze relativni rizikovost je ve studiich nadhodnocena. Udaje
vesmeés pochézeji z nemocnic, neodrazeji normalni stav v populaci a vysledky
jejich analyz jsou tudiz zkreslené. Tato chyba se dle mého nazoru tyka prede-
vsim absolutnich ¢isel popisujicich Alzheimerovu chorobu. Podil jednotlivych
genotypll mezi nemocnymi pfitom muze ziistat nezkreslen. Odhad relativni
rizikovosti jednotlivych genotypt jsem proto ponechal bez dodatecné tpravy.
Situaci by objasnila rozsahla 1ékarska studie, ktera by byla navrzena tak, aby
plosné pokryla rozsahly vzorek obyvatelstva.

3. Rozdilnd interpretace rizikovosti jednotlivych genotypi pro muZe. Macdonald
a Pritchard se fidili interpretaci Farrera a kol. [3], ktera relativné malé riziko
pro genotypy €3/e4 a €2/e4 u muzi pric¢itd nepfesnostem analyzy dat. Data
pro muze, predevsim ve vysokém véku, jsou znatelné ridsi nez pro zeny. Farrer
poukazuje na zna¢né vyssi relativni riziko genotypu €2/e4 u zen (viz obr. 3.2)
a predpoklada, ze skutecna rizikovost stejného genotypu u muzt se mu bude
blizit. Autor a priori predpoklada, Ze alela €4 s sebou nese podobné zvysené
riziko ACH u muz1 jako u Zen a podcenuje mozny protektivni vliv alely €2. Za-
veéry lékarskych vyzkumi v tomto bodé nejsou zcela jednotné, bude zapotiebi
provedeni dalsich podrobnych statistickych analyz. Moje interpretace vychézi
¢isté z pribéhu rizikovosti zachyceném na obr. 3.1 a 3.2. Mezi muzské rizikové
genotypy jsem zafadil €4/e4 a €3/€3.
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4. Odlisne vymezeni muZskych rizikovych genotypu pro pojisténi LTC. Jde o po-
kracovani predchoziho bodu. Uvédomuji si, ze zarazeni muzského genotypu
€3/€3 do rizikové skupiny je z hlediska pojistovny velice sporné. Jedna se o druh
genotypu, ktery v populaci prevlada a zvyseni sazeb by mohlo odradit velké
mnozstvi potencidlnich zajemcl o pojisténi. Jelikoz v nizs§im vysokém véku
(do 75 let) se velikost prirazky pohybuje pouze do 10%, navysSeni sazeb pro
muZe s genotypem €3/e3 se nejevi jako prospésné.

Praci by bylo mozno rozsitit o nasledujici body:

1. Zpresnéni numerickych vypocti v kap. 3. VyreSeni soustavy rovnic v odstavci
3.1.3 bylo zna¢né problematické. Jedna se o komplikovanou soustavu 3 rovnic
0 3 neznamych, ve které se nezndmé vyskytuji mezi integrovanymi cleny. Na
feSeni rovnic tohoto typu neexistuje numericka metoda, kterd by zarucovala
konvergenci. Je mozné, ze odhady parametri A, B, C jsou zatiZzeny zna¢nou
chybou. Totéz plati o odhadu parametru D z odstavce 3.1.4. Stanoveni presnéj-
sitho postupu pfi feSeni rovnic by vyzadovalo tizkou spolupraci s numerickymi
matematiky.

2. Presna analyza lékarskych dat. Zpocatku jsem mél predstavu, ze budu pfimo
analyzovat data tykajici se Alzheimerovy choroby. Ukazalo se vsak, ze jde
o udaje jen velmi tézko dostupné. Epidemiologové si své soubory dat peclivé
chrani, v dne$ni mediciné znamenaji cenné zbozi. Vychazel jsem tedy pouze
ze zaveri publikovanych lékaiskych studii. Vyzkumy v mediciné vsak sleduji
vlastni cile a vysledky nejsou publikovany ve tvaru, ktery by vyhovoval aktu-
arskym tceltim.

3. Presnéjsi odhad genotypové specifickych intenzit vzniku Alzheimerovy choroby
pit?,. Moznosti odhadu byly velmi limitovany tim, Ze Farrer a kol. v [3] uvadi
jen relativni hodnoty. Korekce pomoci parametru r; byla dosti hrubéa, coz
se projevilo v rozdilu mezi primérnymi EPV v tab. 5.5 a hodnotami EPV
v tab.5.1. Zjemnéni nepresnosti by vyzadovalo komplikovanéjsi tvar odhadu
intenzity p'2,, napf. s vice parametry. Zdaleka nejlepsim fesenim by byla uzsi
spoluprace s lékarskym tymem, ktery by provedl analyzu Alzheimerovy cho-
roby pomoci jiné metodologie.

4. Dokonalejst odhad dmrtnosti p, ve velmi vysokém veku. Pojisténi LTC je spe-
cifické tim, ze vyzaduje znacné naklady na pojisténé ve velmi vysokém véku.
EPV pojisténi vykazuje zvySenou citlivost na odhad intenzity jl%,. Naskytd
se proto otazka, zda je odhad pomoci Gompertzovy-Makehamovy formule do-
statecné presny i pro velmi vysoky vék. Presnéjsi odhad tmrtnosti pil, pro
velmi vysoky vék nabizi Koschin a kol. ve studii [6]. Pro vék = > x( je pouZita
upravend Gompertzova-Makehamova formule

In(y(z—x0)+1)
e = a + bc™" 2

Jako z( 1ze volit vé€k mezi 82 a 84 lety. Parametry a, b, ¢ se vypocitaji klasickou
King-Hardyho metodou, popsanou v odstavci 3.1.1. Parametr v se odhadne
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z pozorovanych specifickjch tmrtnosti mezi xy a 94 lety, hodnoty ve vyssim
véku uz pusobi nevérohodné. Takto upravena Gompertzova-Makehamova for-
mule pravdépodobné popisuje velmi dobfe intenzitu imrtnosti i nad 100 let.

5. Kvalitnéjsi odhad budouciho vjvoje imrtnosti pi3%,. V odstavei 3.1.1 jsem udi-

nil hruby plo$ny odhad 65% soucasné intenzity. Vérohodnost odhadu by se
zvysila, jestlize by byl odhad uéinén zvlast pro rizna vékova rozmezi. Koschin
ve studii [6] nabizi n&kolik srovnani tmrtnosti mezi CR a zdpadni Evropou.
Zatimco umrtnost ve velkém staii neni prilis odlisna, na zacatku dichodového
veku vykazuji ceské statistiky podstatné vyssi imrtnost nez Zapad. K vyrov-
nani by mélo dojit v pritbéhu nékolika desitek let.

6. Zahrnuti ndkladu pojisténi LTC na osoby zustavagjici v domaci péci. Ze statistik
vedenych v pojistovnach by mélo byt mozné kvalifikované odhadnout, jakéa
¢ast lidi postizenych Alzheimerovou chorobou ziustava v domaéaci péci. Naklady
pojisténi LTC vychazejici z poc¢tu hospitalizovanych osob lze pak v tomto
pomeéru proporcionadlné navysit. Jesté presnéjsi odhad by vyzadoval zahrnuti
nakladd na osoby, kterym je pojistné plnéni vyplaceno jiz urcitou dobu pred
zacatkem hospitalizace.

Riziko nezaddouciho vybéru bylo pouzito jako argument pro zavedeni zvysSenych
sazeb pro osoby, jejichz genotyp nese zvysené riziko onemocnéni Alzheimerovou cho-
robou. Na otdzku, zda je tento krok nutny a zda by pojistovny mély dostat pravo
stanovit pojistné podle genetické informace c¢lovéka, se pokusim odpovédét v do-
datku.
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Dodatek: Etické a ekonomické otazky spojené s vy-
uzitim genetické informace v pojistovnictvi.

Vyuziti genetické informace v pojistovnictvi je slozitou ekonomickou a moralni otéz-
kou. Na cely problém je potfeba nahlizet z pozice obou ucastniki procesu pojisténi,
tedy jak z perspektivy pojistoven, tak z pohledu osob, které se chté&ji nechat pojis-
tit. Pojistovny maji fadu pragmatickych divodii k zohlednéni informace o genetické

vvvvvv

sledujicich bodech:
e presnéjsi odhad vyvoje nemocnosti a imrtnosti,
e moznost udrzovat nizsi rezervy,
e odstranéni rizika nezadouciho vybéru pomoci rozdéleni sazeb,
e mensi vyskyt rizikovych osob v pojistném kmeni.

Hlavni spor se tyka otézky, zda by mély mit pojisfovny moznost rozlisit sazby
v zavislosti na genetické vybavé pojisténého. Dale se budu zabyvat pouze timto
tématem. Zékladni piehled o probihajici debaté si lze uéinit na zakladé praci [9] a
[2].

Nejcastéjsim argumentem pro diverzifikaci sazeb je scénar nezadouciho vybéru.
Jedna se o disledek klasického ekonomického problému asymetrické informace. Pred-
pokladejme, Ze genetické testovani je bézné dostupné, pojistovny vSak nesméji jeho
vysledky vyuzivat pro individualni vymeéreni pojistného. Predstavme si, ze je po-
jistné na zacatek nastaveno na troven ,prumérné zdravého* ¢lovéka. Uvazujme déale
osobu, kterd se napf. na zakladé rodinné historie obava, ze u ni v budoucnu vy-
pukne choroba, o niz je znamo, ze je geneticky podminéna, a necha se otestovat.
Ukaze-li vysledek na zvysenou pravdépodobnost onemocnéni a otestovany se roz-
hodne v ekonomickém slova smyslu racionalné, ptijde se pojistit. Do pojistného
kmene prichazeji rizikovi jedinci, coz zptisobi naruseni ptivodni rovnovahy, pojistné
pro ,prumérné zdravého“ jedince v kmeni jiz je prili§ nizké. Pojistovna je nucena
zvednout plosné pojistnou sazbu. To miize odradit pripadné ,nerizikové“ zdjemce
0 pojisténi a v pojistném kmeni bude v pribéhu casu zastoupen stale vyssi podil
osob nesoucich nadprimérné riziko. Vysledkem je, Ze pojistovna se pfi koneéném
stanoveni pojistného bude tidit jen daty nejrizikovéjsich skupin. Nakonec prodé-
laji vSichni — pojistovna bude vlastnit maly kmen a pojisténi budou platit vysokou
sazbu.

Predpokladejme nyni naopak, ze se nachazime v situaci, kdy jsou genetické testy
Siroce vyuzivany a na zohlednovani jejich vysledki nejsou uvalena zadna omezeni.
Situace pro osobu, jejiz dédicna informace nese zvysSené riziko, se jevi dosti tristné.
V prvni fadé celi zvysené pravdépodobnosti, Ze onemocni jistou nemoci, coz mize
byt vnimano jako ,nespravedlnost®, ktera je nicméné dana. Aby dosahl jistého za-
bezpeceni pro pripad, Ze nemoc propukne, nabizi se moznost nechat se pojistit. Po-
jistovna znald moznych rizik klienta pojisti, bude vSak vyzadovat podstatné vyssi
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pojistné nez od clovéka, jehoz genetickd informace je ,,v poradku“. Tento handicap
uz bude vniméan nejspis jako nespravedlnost systémova.

Podivejme se na otazku rozdéleni pojistného kmene podle genetické informace
v kontextu soucasného politického a legislativniho vyvoje. V EU v soucasnosti vladne
trend, ktery lze charakterizovat maximalni snahou zamezit jakémukoliv biologicky
podminénému déleni lidi. Zvlastni pozornost je vénovana otazce rovnosti muzi a zen.
Tento pristup byl plné vyjadfen ve smérnici rady 2004/113/ES o rovném zachazeni
s muzi a zenami v pristupu ke zbozi a sluzbam a jejich poskytovani. Jeji znéni mimo
jiné ohrozilo stavajici praxi pojistoven, kdy se ve vSech druzich pojisténi vyméruji
rlizné sazby pro muze a zeny. Po vSeobecnych protestech pojistiteli a aktuari bylo
uplatnéni smérnice v pojistném odvétvi odlozeno.

Nejvétsi diskuze ohledné pouzivani genetické informace v pojistovnictvi se vede
ve Velké Britanii. Britska legislativa je v pohledu na vyuzivani genetiky obecné velmi
liberalni. Zaroven vSak ma v celém procesu silny hlas odborna i irsi vefejnost. Celo-
spoleCensky raz debaty o genetice v pojistovnictvi mél za nésledek ustaveni organu
Genetics and Insurance Committee (GAIC) v roce 1999. Jeho tcelem bylo mimo
jiné schvalovani vyuziti genetickych testii pojistiteli v pripadé konkrétnich chorob.
Postup byla takovy, ze pojistitel musel na zakladé odborné studie prokazat, ze po-
nechani nerozliSenych sazeb mize vést k cendm nezadouciho vybéru nad stanovenou
mez (u zivotniho pojisténi 50%, u pojisténi dlouhodobé péce 25%).

Praxe ukazala, Ze je velmi obtizné, dokonce i v pripadé dobfe prozkoumanych
nemoci témér Cisté genetického piivodu, vypracovat studii, ktera by dosahovala ri-
gordznosti standardni v akademickém prostredi. Jednim divodem je nedostatek dat
u neobvyklych nemoci, druhym divodem je skutecnost, ze navzdory dynamickému
vyvoji genetiky jsou znamy stale jen zédkladni informace o tom, jakou roli pfi vzniku
konkrétni choroby hraji urcité geny a jakou prostiedi. Na vyvoji vétsiny nemoci
se zcasti podili tézko méritelné faktory, které tak jsou pri soucasné tirovni znalosti
popisovany jako nahodné. Ukazalo se, ze schopnost predpovédét vznik choroby na
zékladé genetickych testit byla dosud znacné precenovana. Je otazkou, jak se posu-
nou hranice lékaiskych znalosti v budoucnu.

V soucasnosti ve Velké Britanii plati moratorium na vyuzivani genetickych testt
pojistiteli. Jedina vyjimka se tyka Huntingtonovy choroby a pojistek uzavienych
na castku presahujici 500 000 liber. Souhlas s testovanim na vyskyt Huntingtonovy
choroby udélil GAIC v roce 2000 na zakladé zpravy vypracované britskymi aktuary.
Povoleni k vyuziti genetickych testi pfi rozhodnuti pfijmout pojisténi na vysokou
¢astku je motivovano snahou zabranit spekulacim u osob, které maji informaci o ne-
bezpeci vzniku konkrétni nemoci. Platnost britského moratoria koné¢i v roce 2006.

Cely problém vyuziti genetiky v pojistovnictvi nemé a ani nemtZe mit jedno-
znacné feSeni. Jeho hledani by pripominalo pokus o vyfeSeni sporu mezi zastancem
neomezeného volného trhu a obhajcem dobfe myslenych regulaci. Smér argumen-
tace vzdy vychazi z hodnot a principt, o jejichz spravnosti je debatujici presvédcen.
Nelze rozhodnout, ktera strana méa pravdu, diskuzi vsak velmi vyjasni, je-li v jejim
pribéhu feceno, co kazdé z nich povazuje za prioritu. V tomto duchu bych rad uvedl
svij pristup k problému.
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Existuji v zdsadé dva mozné piistupy k problému genetiky v pojistovnictvi. Prvni
postoj se na proces pojisténi diva jako na ¢isté obchodni zalezitost. Otazky sprave-
dlnosti a rovnosti ustupuji do pozadi, z hlediska filozofie racionalniho rozhodovani se
kazdy objekt na trhu stara pouze o sviij prospéch. Kazdy jedinec je jinak vybaven a
snazi se sdm za sebe co nejlépe uspét v soutézi. Osoba, ktera si je védoma zvysSeného
rizika onemocnéni jistou chorobou, se po racionalni ivaze rozhoduje vstoupit do po-
jisténi, nebot je to pro ni finanéné vyhodné. Z tohoto pohledu se svobodné urcovani
sazeb pojistovnou jevi jako prirozené, protoze jde o krok, ktery technicky zabrani
riziku nezéddouciho vybéru. Zdravé osoby plati mensi pojistné, nebot se jejich riziko
déli pouze mezi podobnou skupinu lidi. Rizikové osoby si ptiplati. Neznamena to, ze
pojistovna na nich chce vydélavat, jde prosté o disledek matematické povahy véci.
Je rozhodnutim kazdého jednotlivce, zda se necha pojistit ¢i ne.

Vyse popsany pristup vychazi pouze z argumentti technického razu. Neni proto
divu, ze se z n€j vytratilo néco, co bych nejspise nazval lidskym pristupem k véci.
,Lidsky pristup” pouziva zcela jinou argumentaci a neni pirekvapivé, ze vede i k od-
lisnému zévéru. Rozdilnost druhého pohledu se odviji od dvou néasledujicich premis:

a) Pojistovna neni pouze subjekt trhu, ktery se snazi o maximalni ekonomicky
profit. Jde o instituci, jejimz Gcelem je spliiovat roli prostiednika solidarity
mezi lidmi.

b) Osoba se zvySenym rizikem onemocnéni ma moznost na vypuknuti choroby
spekulovat. Neni vsak myslitelné, aby tato skutecnost vedla a priori k tomu,
ze bude rizikova osoba zatizena vysSsim pojistnym.

Bod a) v zddmém piipadé neznamend, Ze by pojistovna méla dotovat néjakou znevy-
hodnénou skupinu obyvatel. Jeho uvedeni povazuji za velmi dtilezité v tom ohledu,
ze muze poskytnout hodnotové méritko, pomoci kterého lze posoudit prospésnost
krokti prosazovanych pojisfovnami. Idea pojisténi spoc¢iva v tom, Ze se rizika jed-
notlivych lidi spoji do vétsiho celku. Pti uplatnéni zakonii matematické statistiky
lze poté pomoci slozenych penéz s urcenou pravdépodobnosti pokryt potieby libo-
volného c¢lovéka ze skupiny, kterému se prihodi rizikova udalost. Spor muize vyvolat
otazka, kolik by méli jednotlivi Gcastnici pojisténi platit, jestlize nestésti nastava
u kazdého z nich s rozdilnou pravdépodobnosti. Domnivam se, ze v takovém pri-
padé je nutné peclivé zvazit druh rizika. Jestlize jde o riziko podminéné zptisobem
zivota, rozliseni pojistného je ospravedlnitelné, avsak u daného, neménného rizika,
jako pravé u genetické dispozice k nemoci, se rtizné vyse pojistného jevi jako nemo-
ralni vycélenéni méné stastného jedince ze skupiny.

Splnéni premisy a) je diskutabilnéjsi v pfipadé, Ze se pojistny kmen podle veli-
kosti rizika rozdéli na neékolik ¢asti. Vytesi se problém, jak do pojistného promitnout
vysoké individudlni rozdily mezi pravdépodobnostmi rizikovych udalosti. Vzajem-
nost se uplatnuje pouze mezi lidmi, ktefi jsou vystaveni podobnému nebezpeci a jsou
si tak do jisté miry podobni. Takovy pristup je racionalni, znovu vsak ohrozuje mys-
lenku solidarity. Pravo na poskytnuti pomoci je pfisouzeno pouze tém, ktefi jsou na
tom podobné jako ja, od takovych osob mam také naopak pravo pomoc vyzadovat.
Spise nez o myslenku lidské vzajemnosti se tato ivaha opira o kupecké pocty.
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Argument pojistiteli, ze v pripadé spole¢nych sazeb rizikovi jedinci prenaseji
svoje naklady na ostatni, je sice platny, ale tézko se branim dojmu, Ze zazniva ze
Spatné strany. Lze jen velmi tézko odhadnout, jak jsou lidé ochotni penézné vyjadrit
svoji solidaritu se spoluobcany, ktefi jsou ohrozeni, napt. nékterou nemoci. Kdyby
byli zdjemci o pojisténi informovani o skute¢ném pojistném principu, jejich viile
do néj vstoupit by byla vlastné spolehlivym referendem, jak jsou ochotni dotovat
rizikovéjsi jedince. Mozna by se ukazalo, Ze Cerné scénare, pii kterych v pojisténi
zustanou jen ti rizikovi, maji daleko k realité.

Do podobné skupiny lze zatadit nasledujici argument. Pojistitelé tvrdi, ze v pfi-
padé, kdy nebude dovoleno rozdélit sazby, budou nuceni kalkulovat se situaci, ze
v jejich pojistném kmeni ztistanou pouze rizikové osoby. Pojistné pak nastavi s ohle-
dem na tuto moznost. Ve vysledku budou tratit v8ichni: pojistovnam se zhorsi kvalita
pojistného kmene, bézny pojistény bude platit vysokou sazbu a rizikové osoby by
stejnou sazbu platily i v pripadé rozdéleni sazeb. Tento argument vypada vérohodné,
lze vSak vii¢i nému vznést nékolik namitek:

a) Lze jen tézko predvidat, co se bude dit v praxi. Je docela dobfe mozné si
predstavit, ze se lidé s norméalnim rizikem, ktefi se prostiednictvim pojisténi
chtéji zabezpecit do budoucnosti, nechaji pojistit i pti zvednuti sazeb. Ponékud
cynicky Teceno, jestlize za sebou pottfebuji citit jistotu pojisténi, nic jiného jim
nezbyde.

b) Na volném trhu se situace tézko vyvine tak, ze se sazby budou pohybovat
na horni hranici. Z dtivodu popsaném v bodé a) je pravdépodobné, ze v kaz-
dém pojistném kmeni ziistane i mnozstvi osob bez zvyseného rizika. To samo
o sobé uvoliiuje prostor pro rizné velikosti sazby. K jeji co nejnizsi hodnoté
povede tlak konkurenc¢niho prostiedi. Rovnovaznéa hodnota se bude skoro jisté
pohybovat niZze nez sazba spoctend pro nejrizikovéjsi skupinu.

K otazce rozdéleni pojistného kmene podle ocekdvaného zdravi existuje jeden
precedens. Pred 20 lety jista pojistovna zavedla rozdilné pojistné pro kufaky a ne-
kuraky. Jeji motivy byly ¢isté komercni, nizsi sazby nabidnuté nekurakim slibovaly
priliv lukrativnich zékaznik od konkurence. Ostatni pojistovny se branily odpovi-
dajicim zpiisobem a zavedly stejné déleni. Ze spolec¢enského pohledu nepovazuji tuto
udalost za negativni. Narozdil od dispozice k nemoci je koufeni véci svobodné volby
kazdého c¢lovéka. Na tomto pripadu chci pfedevsim ilustrovat urcité meze liberalniho
pohledu na trh. Jeden hrac¢ na trhu vyuzil prostor, sdhl po vétsim vydélku a zbytek
trhu se samovolné posunul na novou pozici. Lze tézko soudit, zda na tomto vyvoji
udalosti vydélal zakaznik. Jednou spusténému mechanismu uz lze tézko zabranit
a v pripadé, kdy vétsinovy pohled nepovazuje vyssi sazby pro kutaky za spravné,
je mozné zabranit jejich zavedeni jen pravidly nadifazenymi volnému trhu, napf.
legislativni cestou.

Ve vyspélych demokraciich existuje jesté jiny, jemnéjsi nastroj, nez statni re-
gulace. Kvalitné informovand verejnost miize svym postojem sama o sobé prispét
k tomu, aby se ekonomické subjekty chovaly podle nepsanych pravidel hry. Jestlize
spole¢nost nesouhlasi s Cisté ziskuchtivym chovanim jisté firmy, které je v rozporu
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s etikou, miize zalozit nevladni organizaci, ktera bude jeji chovani kritizovat. Lidé
také mohou pristoupit k bojkotu firmy. Jakakoliv kritika podobného druhu neni
v zdjmu kterékoliv pojistovny. Profil pojistovny je zaloZen na divéryhodnosti. P¥i-
pad diskriminace kufakt ukazal, Ze pro pojistovnu je velmi obtizné vzdorovat konku-
renci, ktera prikro¢i k rozdéleni sazeb. Resenim miize byt dohoda uvniti pojistného
prumyslu. Profesni organizace pojistiteli mize vydat narizeni, které svym cleniim
zabrani v rozdélovani sazeb podle zdravi. Takové rozhodnuti lze jisté priznivé podat
vefejnosti. Finan¢ni vyhody pro odvétvi, které si timto krokem zachova sympatickou
a seridzni tvar pred vefejnosti, mohou plné kompenzovat uslou prilezitost k presnéj-
simu vyc¢islovani penéznich tok.

Diskriminace na zakladé zdravotni vybavy ¢lovéka v pojistovnictvi ve skutecnosti
uz dlouho existuje. Stav, kdy je zajemce o zivotni pojisténi dotazovan na chorobis
¢lenti své rodiny, neni ve své podstaté ni¢im jinym nez zkoumanim genetické vy-
bavy zajemce. Odhlédneme pritom od skutec¢nosti, ze na mnoha nemocech se kromé
gentl vyznamné podili i zivotni styl a prostfedi, ve kterém rodina Zije. Lze sledovat
stejnou argumentacni linii jako u déleni sazeb podle vysledkd pfimych genetickych
testi. Clovek, jehoz rodina je zatiZena dédiénou nemoci, je ze spolecenského hle-
diska v prvni fadé postiZzeny nepiizni osudu. Pojisfovna proti nému nemize zavést
opatfeni v podobé vyssiho pojistného, protoze takovy pristup je veden v prvni fadé
myslenkou, Ze se rizikova osoba nechava pojistit ze spekulativnich divodi. Pozado-
vani informaci ohledné zdravotniho stavu rodiny proto povazuji ve své podstaté za
neetické.

Nabidnuty pohled by bylo potfeba piehodnotit, jestlize by v praxi vedl k si-
tuaci, ktera by byla pro pojisfovny netnosna. Nejvétsi nebezpedi spociva v riziku
nezaddouciho vybéru, jehoz scénar je popsan na zacatku dodatku. Je na misté uvést,
ze roztaceni spiraly nezadouciho vybéru je pouze myslenkovym experimentem. Na-
¢rtnuty scénar se pii realistickém posouzeni jevi jako prehnané pesimisticky. Pre-
devsim precenuje roli individualniho racionalniho rozhodovani u c¢lovéka. Vétsina
lidi se jisté nepojistuje se zamérem, Ze na pojisténi ,,vydéla“, je vedena spise oba-
vou z nejisté budoucnosti. Neprilis pravdépodobné zni také explicitni predpoklad,
ze zajemce o pojisténi presné vi, jakému riziku onemocnéni je ve srovnani s priame-
rem vystaven. Realisticky se nicméné jevi tvrzeni, ze zajem o pojisténi bude u osob
s pozitivnim vysledkem testovani zvyseny. Situace, kdy pocet ,nerizikovych® pojis-
ténych v pojistném kmeni ztstane stejny, ale zvysi se mnozstvi ,rizikovych®, byla
pro konkrétni druh pojisténi analyzovanda v kap. 6.

Opravnénost argumentu pro rozdéleni sazeb podle genetické informace opirajici
se o riziko nezaddouciho vybéru je tézko prokazatelna. Ekonomové v realité pozoro-
vali jen malé mnozstvi pripadl jevu pfipominajiciho ucebnicovy nezadouci vybeér.
Tézko si dovedu predstavit, ze je mozné udélat néjakou obdobu prizkumu verej-
ného minéni, kde bude predmétem zajmu vile jit se pojistit v pripadé€, ze budete
postizeny zvySenou pravdépodobnosti onemocnéni vaznou chorobou. Nebezpeci ne-
zaddouciho vybéru ztstane hypotézou do té doby, nez pripadné skutecné nastane
v realité. Z pohledu pojistitelit bych povazoval za poctivé, kdyby viici osobam, které
jsou nadprimérné rizikové na zakladé své genetické vybavy, uplatnovali jakousi ob-
dobu ,presumpce neviny“. Teprve kdyz realita ukaze, ze rizikové osoby vyuzivaji
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vyhody pojisténi mérou, ktera ohrozuje stabilitu pojistného kmene, bude mit po-
jistovna po ruce skutecny argument. Takova zkuSenost by také zcela jisté zménila
ovzdusi, ve kterém se cela debata odehrava.

Priklad diskriminace kutakil vede k velmi zavazné obecné otéazce. Které déleni
lidi je pripustné a které ne? Neni diskriminacni i tradi¢ni praxe rozdélovani lidi podle
veéku a pohlavi? Nebo argument z druhé strany - je znamo, ze imrtnost je do jisté
miry zavisla na etnické prislusnosti. Pro¢ by pojistovny nemély mit pravo kromé
informaci o rodinném chorobisu zohlednit i etnicky ptivod? Na otéazky tohoto typu
lze jen stézi hledat odpovédi pomoci matematickych hledisek. Jedinym voditkem
muze byt eticky rozmér jednotlivych ptipadi. Je potfeba prfipomenout, Ze neexis-
tuje zadna nadcasova objektivita pfi posuzovani podobnych problémt. Moralka je
soubor postoju, které vyznava dana spolecnost v konkrétni fazi svého vyvoje. Et-
nicka prislusnost tak nemiize byt dtivodem k rozdilnym sazbam ve spolecnosti, jejiz
historickd pamét obsahuje holocaust a diskriminaci neevropskych naroda. Na druhé
strané déleni na muze a Zeny je v nasi spolecnosti natolik samoziejmé, ze se nad nim
v béZném zivoté pozastavuje jen malokdo. Myslenka nespravedlivé diskriminace na
zédkladé pohlavi byla pojistovacimu primyslu dodatecné vetknuta zvenc¢i. Vyrovnani
sazeb bez ohledu na vék je ve vSech ohledech nerealné. Stari je navic faktor, ktery se
od ostatnich lisi svoji povahou. Kazdému c¢lovéku je pfi narozeni 0 let a poté kazdy
stejné rychle starne. Bylo by nerozumné Zehrat na to, ze osmdesatilety muz plati
jiné pojistné nez dvacetilety mladik.

Handicapem pojistovaciho priamyslu v celé debaté je, Ze zamezeni moznym pro-
blémtim se stabilitou pojistného kmene jde ruku v ruce s moznosti vylepsit moznosti
pro svoje podnikani. Pres veskeré poukazy na matematicky zaklad tvorby sazeb je
pro pojistovnu vzdy vyhodné, je-li jeji klient zdravy. (Jsem si védom zjednoduseni,
které v sobé nese tato véta. Nezahrnuje tfeba piipad dichodového pojisténi.) Stano-
visko pojistitele, ze provedeni genetického testu mu umozni zabranit riziku nezadou-
ctho vybéru, nelze zvend¢i odlisit od chytrého argumentu, ktery pojistovnam napo-
mize k rozsiteni stavajicich moznosti zkoumat zdravi svych zédkaznikti. Na druhou
stranu se jevi jako nenapadnutelné pravo pojistovny zabranit spekulacim. Clovék,
ktery se na zakladé informace o zvySeném nebezpeci onemocnéni konkrétni chorobou
rozhodne na tuto nemoc pojistit, mize byt veden touhou po zisku vice nez starosti
o svoji budoucnost. Rozlisit tyto pohnutky je nemozné, vétsina lidi bude patrné
zastavat nazor, ze handicapovana osoba si pfedevsim zaslouzi solidaritu ostatnich.
Za nejlepsi praktické feseni této otazky povazuji soucasny britsky pristup, kdy ma
pojistitel pravo vyzadovat genetickou informaci, jestlize se zajemce chce pojistit na
velmi vysokou c¢astku.

Uvedl jsem celou fadu etickych divodd, pro¢ by vyuziti genetické informace
pojistiteli mélo byt podrobeno silnému dozoru, pripadné zcela zakdzano. Domnivam
se, ze provedeny rozbor ukazal, Ze mij postoj neni ve sporu s ekonomickou povahou

vvvvvv

1. pojistovna zastava spolecenskou roli prostfednika solidarity mezi lidmi,

2. osoba se zvySenym rizikem onemocnéni nesmi byt diskriminovana formou vys-
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stho pojistného,
roztoceni spiraly nezadouciho vybéru je hypotetickym scénafem,

nezadouci vybér stredniho rozsahu nevede k ustaveni pojistného ve vysi odpo-
vidajici nejrizikovéjsi skupiné,

méné rizikové zajemce o pojisténi neodradi racionalni ivaha od zdméru nechat
se pojistit.
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