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Abstrak. Penelitian ini menggunakan model SVICTR untuk memodelkan trans-
misi Human Papillomavirus (HPV) pada penyakit kanker serviks. Populasi dibagi men-
jadi enam subpopulasi yaitu subpopulasi rentan, subpopulasi yang melakukan vaksinasi
HPV, subpopulasi terinfeksi virus HPV, subpopulasi pengidap kanker serviks, subpop-
ulasi yang melakukan treatment kanker serviks, dan subpopulasi removed. Dari model
yang dibentuk diperoleh dua titik ekuilibrium yaitu titik ekuilibrium bebas penyakit
dan titik ekulibrium endemik serta bilangan reproduksi dasar (Rp). Titik ekuilibrium
bebas penyakit stabil asimtotik lokal saat Rgp < 1 dan titik ekulibrium endemik ada
saat Rp > 1. Simulasi numerik dilakukan untuk memberikan gambaran geometris model
dan untuk mendukung analisis yang telah dilakukan sebelumnya. Hasilnya, simulasi nu-
merik dan analisis model sejalan. Berdasarkan analisis sensitivitas, parameter yang pal-
ing berpengaruh adalah laju kontak dengan individu terinfeksi dan laju individu yang
divaksinasi HPV.

Abstract. This research developed the SVICTR model to model the transmission of
Human Papillomavirus (HPV) in cervical cancer. The population was divided into siz
part of subpopulations. There are suspect subpopulations, the subpopulation that carries
out the HPV vaccination, the HPV virus-infected subpopulation, the cervical cancer sub-
population, the cervical cancer treatment subpopulation, and the removed subpopulation.
From the model formed, two equilibrium points are obtained: the disease-free equilib-
rium point, the endemic equilibrium point, and the basic reproduction number (Rp).
The disease-free equilibrium point is locally asymptotically stable when Ry < 1, and the
endemic equilibrium point exists when Rg < 1. Numerical simulations were carried out
to provide a geometric model picture and support the previous analysis. As a result, the
numerical simulation and model analysis are in line. Based on the sensitivity analysis,
the most influential parameters were the rate of contact with infected individuals and
the rate of individuals vaccinated with HPV.
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1. Pendahuluan

Salah satu penyakit yang dapat menular melalui hubungan seksual atau kontak
langsung dengan individu terinfeksi adalah penyakit yang disebabkan oleh Human
Papillomavirus (HPV). Diketahui sebanyak 0.7% perempuan usia 15-19 tahun di In-
donesia sudah pernah melakukan hubungan seksual [1], hal itu dapat menjadi salah
satu faktor paling berpengaruh terjadinya infeksi HPV. Kurangnya pengetahuan
terkait kanker serviks dan adanya penyakit yang disebabkan oleh HPV menjadi
salah satu penyebab minimnya kesadaran untuk melakukan deteksi dini, sehingga
kasus kanker serviks terus meningkat. Akibatnya, sebagian kasus yang ditemukan
sudah memasuki tahap stadium lanjut dan menyebabkan kematian [2]. Virus HPV
dapat menginfeksi individu tanpa gejala dan dapat hilang dengan sendirinya tanpa
pengobatan apapun selama beberapa tahun [3]. Infeksi virus HPV ditandai dengan
tumbuhnya kutil pada kulit di berbagai area tubuh, seperti lengan, tungkai, mu-
lut, tenggorokan, anus, serta daerah kelamin. Celakanya, infeksi HPV pada kelamin
wanita berisiko menimbulkan kanker serviks [4].

Penyakit kanker serviks umumnya disebabkan oleh HPV [5]. Kanker serviks
menjadi salah satu penyakit mengerikan di dunia terutama bagi kaum wanita,
bagaimana penyakit ini dapat menurunkan kualitas hidup penderitanya secara
drastis yang menyerang leher rahim organ reproduksi wanita. Jenis virus HPV 16
dan 18 adalah pemicu uatama penyakit kanker serviks [6]. World Health Organi-
zation (WHO) menempatkan Indonesia sebagai negara dengan jumlah penderita
kanker serviks terbanyak kedua di dunia setelah Cina dan dapat mematikan [7].
Kasus kanker serviks di Indonesia terus mengalami kenaikan dalam rentang waktu
2008-2017 [8]. Semua wanita berisiko mengidap kanker serviks. Namun, wanita yang
aktif secara seksual cenderung lebih terpengaruh. Kanker serviks merupakan jenis
kanker yang disebabkan oleh Human Papilloma Virus (HPV) onkogenik sebesar
99,7% yang menyerang leher rahim. Masa inkubasi virus HPV sangat bervariasi,
condyloma accuminata atau kutil kelamin akan timbul dalam waktu beberapa bu-
lan setelah terinfeksi HPV, yaitu sekitar 2 minggu sampai 9 bulan [4]. Sedangkan,
perkembangan untuk menjadi kanker serviks memerlukan waktu bertahun-tahun,
yaitu diperkirakan sejak virus pertama kali masuk ke dalam tubuh sampai ter-
jadinya carcinoma in situ(stadium 0 pada penyakit kanker), memerlukan waktu
antara 7 hingga 12 tahun [9].

Pemodelan matematika merupakan salah satu pendekatan yang dapat digu-
nakan untuk menjelaskan permasalahan yang terjadi dalam dunia nyata dan men-
cari penyelesaiannya [10]. Berikut penelitian-penelitian terkait model matematika
penyakit kanker serviks dan HPV. William dkk. [11] sebelumnya pernah meneliti
mengenai pemodelan epidemiologi infeksi HPV dan vaksinasi serta dampaknya pada
kanker serviks di Ghana. Mereka membagi kompartemen individu ke dalam empat
kelompok, yaitu Susceptible (S), Infected (I), Temporarily Recovered (Rt), dan Per-
manent Recovered (Rp). Nyimvua Shaban dkk. [3] membahas model matematika
terkait efektivitas vaksinasi dan skrining dalam upaya mengurangi penularan HPV.
Eshetu Dadi Gurmu dkk. [12] meneliti dampak pengobatan kemoterapi dalam pe-
modelan matematika SITR pada sel individu yang terinfeksi HPV, hasilnya adalah
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titik ekuilibrium bebas penyakit tidak stabil dan titik ekuilibrium endemik sta-
bil. Abdulsamad Engida Sado [13] mengembangkan model matematis SIIC menjadi
SVIIC, yaitu dengan pemberian vaksin pada susceptible dan memecah individu in-
fected HPV menjadi individu terinfeksi HPV tanpa kanker serviks dan individu
terinfeksi HPV dengan kanker serviks.

Penelitian ini menggunakan model SVICTR, yaitu model SIR yang dipadukan
dengan kompartemen Vaccine(V) sebelum terinfeksi HPV, dan menambahkan kom-
partemen Treatment (T) setelah kanker serviks(C). Berdasarkan model tersebut,
akan dicari titik ekuilibrium bebas penyakit, bilangan reproduksi dasar, dan titik
ekuilibrium endemik dari model yang diperoleh. Selanjutnya, akan dilakukan anal-
isis kestabilan untuk titik ekuilibrium bebas penyakit, setelah itu akan dilakukan
pula simulasi model menggunakan nilai-nilai parameter dari beberapa jurnal terkait
HPV dan kanker serviks untuk memberi visualisasi geometris dan untuk mendukung
teorema yang diperoleh. Analisis sensitivitas juga dilakukan yang bertujuan untuk
mencari parameter apa yang paling berpengaruh terhadap persebaran virus HPV.

2. Model Matematika

Pada penelitian ini dibentuk model matematika transmisi human papillomavirus
(HPV) pada penyakit kanker serviks dengan membagi populasi individu ke dalam
enam kompartemen: Susceptible (S) yaitu yang rentan terkena penyakit, Vaccinated
(V) yaitu individu yang telah melakukan vaksinasi HPV dengan vaksin paling efek-
tif, Infected (I) yaitu individu yang terinfeksi HPV dan dapat menularkan, Cervical
Cancer (C) yaitu individu yang mengidap kanker serviks, Treatment (T') yaitu in-
dividu yang melakukan treatment kanker serviks, dan Removed (R) yaitu individu
sembuh atau mendapat kekebalan karena vaksinasi.

Setiap kelahiran individu p akan masuk ke dalam kompartemen individu rentan
(S). Agar individu rentan tersebut tidak terinfeksi virus Human Papillomavirus
(HPV), maka diberikan vaksinasi dengan asumsi vaksin paling efektif pada laju
a sehingga masuk ke dalam kompartemen (V). Kelompok individu terinfeksi (I)
dapat terjadi akibat dua kemungkinan, yaitu karena tidak divaksin dan terjadi kon-
tak dengan individu terinfeksi dengan laju kontak sebesar . Individu yang telah
divaksin diasumsikan dapat terinfeksi HPV karena vaksin tidak memberi perlindun-
gan permanen (1 — p). Terinfeksi virus HPV berpeluang terkena penyakit kanker
serviks sehingga kelompok individu terinfeksi berpindah ke dalam kompartemen
(C) dengan laju e dan terjadi kematian karena kanker serviks v. Individu dengan
penyakit kanker serviks agar dapat meningkatkan kualitas hidup dapat melakukan
treatment kanker serviks, sehingga individu dengan kanker serviks masuk ke dalam
kompartemen (7') dengan laju w dan terjadi kematian karena treatment kanker
serviks 6. Individu dalam kompartemen (R) dapat terjadi akibat tiga kemungkinan,
yaitu karena individu yang telah divaksin dengan asumsi vaksin paling efektif ¢, in-
dividu terinfeksi HPV yang sembuh karena kekebalan imun 7, dan karena individu
yang telah melakukan treatment kanker serviks o. Individu yang telah sembuh dari
kanker serviks kemungkinan masih dapat kembali rentan setelah imunnya menurun
0 sehingga kembali ke kompartemen S. Tingkat kelahiran alami dan kematian alami
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diasumsikan sama. Berdasarkan uraian di atas penyebaran Human Papillomavirus
(HPV) pada penyakit kanker serviks dapat digambarkan dalam diagram transfer
Gambar 1.
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Gambar 1. Diagram Transfer Transmisi Human Papillomavirus (HPV) pada Penyakit Kanker
Serviks

Model matematika dari diagram transfer Gambar 1 dapat dituliskan dalam ben-
tuk sistem persamaan diferensial nonlinear berdimensi enam sebagai berikut:
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dimana nilai N =S+ V + I+ C + T + R. Dengan asumsi § = 0 dan 7 = 0 maka

dN
o= 0, sehingga N(t) = u untuk u bilangan bulat positif. Selanjutnya, dapat

dilakukan proses non-dimensional terhadap sistem (2.1) untuk mengubah populasi
menjadi proporsi populasi, dan dapat dinyatakan sebagai berikut:
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Maka, sistem persamaan (2.1) dapat dibentuk dalam model non-dimensional men-
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jadi:
ds =p+r—psi— (a+p)s,
dt
dv .
e =as— B(1 —p)vi— (pp+ p)v,
di
dz = Psi+ Bl —pvi— (n+e+ p)i, (2:2)
@—ai—(w+ )¢
dt_ ILl/ )
db
Y e,
d
d—Z:@pv+ni+Ub—(5+u)r.

Sistem persamaan (2.2) dengan s,v,i,¢,b,r berturut-turut adalah proporsi
S, V,I,C,B, R terhadap N, yang merupakan sistem persamaan differensial non-
linear sebagai representasi model transmisi Human Papillomavirus pada penyakit
kanker serviks.

3. Hasil dan Pembahasan
3.1. Analisis Model

Analisis model dilakukan dengan kestabilan titik kesetimbangan model. Titik kese-
timbangan diperoleh dengan membuat persamaan pada sistem (2.2) sama dengan
nol sebagai berikut.

w4 or —Bsi—(a+p)s =0,
as—B(1—p)vi— (pp+ p)v =0,

Bsi+B(l—pvi—(n+e+p)i=0, (3.1)
el —(w+p)c=0,
we—(c+p)b=0,
opv+1i+ab— (§+p)r=0.

Diperhatikan persamaan ketiga (3.1):

(Bs+B(1—p)v—(n+e+p)i=0,

diperoleh i = 0 atau s + 5(1 — p)v — (n+e+p) = 0. Untuk ¢ = 0 diperoleh
tiitk ekuilibrium bebas penyakit, yakni titik ekuilibrium dimana tidak ada penyakit
dalam populasi. Selanjutnya substitusi ¢ = 0 ke persamaan-persamaan pada sistem
(3.1) sehingga diperoleh titik ekuilibrium bebas penyakit sebagai berikut:
(pp+ W@ +p) O+pa oo wpa>

Ei (s,v,i,¢,b,1) = ( ,
q

(3.2)

dengan g = pi* + p(a 4 8 + ¢p) + d(a + ¢p) + ppa.
Selanjutnya, ditentukan bilangan reproduksi dasar dengan mencari nilai eigen
maksimum dari matriks generasi selanjutnya (next generation matriz). Penentuan
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bilangan reproduksi dasar sistem (2.2) ditentukan dengan langkah-langkah sebagai
berikut:

(1) Melakukan linearisasi terhadap subsistem terinfeksi pada titik ekuilibrium be-
bas penyakit. Individu terinfeksi terdapat pada subpopulasi Infected (terin-
feksi HPV dan dapat menularkan), Cervical Cancer (mengidap kanker serviks),

dan Treatment (melakukan pengobatan kanker serviks),

lakukan dari persamaan i, c, dan b sebagai berikut.

e Bs+B(L—pv—(n+e+p)
T — | de de de | c
(E) di dc db

db db db 0

di dc db

sehingga linearisasi di-

0 0
—(w+p) 0
w  —(o+p)

Selanjutnya substitusi titik ekuilibrium bebas penyakit Fj (s,v,4,¢,b,7) ke

dalam matriks Jacobi, dengan

kE=n+e+p,

m=w+ u,

h =0+ u, dan

q = p* + pla+ 6+ pp) +6(a+pp) + pa,

diperoleh
ﬁ(wﬂ;)(ﬂu) + ﬁ(lfp)q(Hu)a _
J(swiebr) = €
0

kK 0 O
-m 0
w —h

Dekomposisi matriks Jacobi (J) menjadi matriks transmisi (F) dan matriks

transisi (V) dalam bentuk (J =F — V).

B(Wﬂ;)(ﬂu) + ﬂ(lfp)q(ﬂu)a 00

F = 0 00|,V=
0 00
Hitung V!, diperoleh:
1
B
- 13
ew w1
khm hm h

Hitung Ry = p (FV ).

B(6+p)(pptp)Ba(l—p)(6+p)

k 00
—em 0
0 —wh

00

(12 +p(at+d+ep)+o(atep)t+epa)(ntetp)

FV!

0
0

00
00

Nilai eigen matriks (FV ') diperoleh dari persamaan det(A\I — FV~1) = 0.

Sehingga diperoleh
/\1,2 = O, dan

B + p)(pp + p)Ba(l — p) (6 + )

A3

(12 + p(a+ 3+ ¢p) +d(a+pp) + ppa) (n+e+p)
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Karena bilangan reproduksi dasar diperoleh dari radius spektral atau nilai
terbesar dari nilai eigen, maka diperoleh:

B0+ p)(pp + p)Ba(l — p) (8 + p)
(1 + pla+ 6+ ¢p) +6(a+pp) + ppa) (n+ e+ p)
Selanjutnya akan dicari titik ekuilibrium endemik, yaitu saat terdapat penyakit

dalam suatu populasi atau saat kelas terinfeksi tidak nol. Sehingga titik ekuilibrium
endemik dari sistem (2.2) adalah Fs (s*,v*,i*, ¢*, b*,r*), dengan:

(wtp)(o+p)+ow - -
(n+ (Yetmlesnrees i) (i + (pp+ )3 + 1)

Ry = (3.3)

s* =

as*

C Bl—pi*+ (ep+p)
. —B+VB?Z_4AC

*

24
. eir
c = pra
b — wet*
ICEIDICEIDN
. ppas” (n(w+u)(0+u)+0w5> -
(BL = pi* + (pp + p)) (6 + p) (WH+p(o+mw)@+p) ) "
dengan
21 —
N (w+uf(§1+u/;)(5+u) [+ )0 1) (e + et 8+ %) + €6 ((w F ppa+ o]
o nw+p)(o+p) +owe o o
B= e+ m (5 s e )0
Ball — N(w + p)(o + p) + owe .
Ba(l - p) ( (w+u)(a+#)(5+m>5(n+ + 1) (o + )P,
(n+e+p)(a+p)1—p)Bs,
C:M[(u2+(a+5+<pp)u+(<pp+a)5+<ppa) (Ro—1)].

(6 + )

Teorema 3.1. Diasumsikan Fo (s*,v*,i*,c*,b*,7*) merupakan titik ekuilibrium
endemik dari sistem (2.2). Jika Ry > 1, maka titik ekuilibrium Es ada.

Bukti. Untuk membuktikan Teorema 3.1, ditunjukkan bahwa jika Ry > 1 maka
titik ekuilibrium endemik F5 ada, atau s*,v*,i*, ¢*, b*, r* positif, sesuai syarat pem-
bentukan model. Seluruh anggota titik ekuilibrium endemik jelas bernilai positif
pada sistem (3.4) kecuali ¢*, maka perlu ditunjukkan ¢* positif. Perhatikan bahwa
A > 0 dan karena Ry > 1 maka C' < 0. Sehingga terbukti bahwa i* positif. O

Teorema 3.2. Titik ekulibrium bebas penyakit Ey (s,v,4,¢,b,7) stabil asimtotik
lokal jika Ry < 1.

Bukti. Analisis kestabilan ditentukan berdasarkan nilai eigen dari matriks Ja-
cobian yang diperoleh melalui metode linearisasi sistem (2.2) di sekitar titik

Bix (Bi* + (o + ) (1 = p) (6 + p) + Bi* (pp 4 ) (8 + p1) + 1 (( + p)(p + ) + (dpp + o + dp))’

(3.4)
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ekuilibrium F (s,v,1, ¢, b,r). Matriks Jacobian hasil linearisasi model sistem (2.2)
di sekitar titik ekuilibrium FEj(s,v,1,¢,b,r) adalah:

det ()\I — J(El)) =0,

At+a O e 0 0 =9

—a A+d f 0 0 0

0 0 A—e—f+k 0 0 0 | o
0 0 —e A+m 0 0o |
0 0 0 —w A+h 0

0 —¢p -1 0 —0 Aty

dengan:
a=a+pu,
d=pp+p,
Blep + 1) (0 + p)

2+ pla+ 6+ 9p) + 6+ @p) + ppa’
B(L—p)(d + pa

S = P 0+ 3+ o)+ 3la+ on) + g’
k=n+¢e+pu,

m=uw+p,

h =0+,

g=10+p.

Sehingga diperoleh persamaan karakteristik dari J(g,) adalah:
A+h)A+m)A—e—f+k)P(A) =0,
dengan

PA) =X+ A2 (pp+3p+ 0+ ) + X (Spp + 200 + 2upp + 3p* + app + 20 + apd)
1+ p?(a+ 6 + p) + p(ad + app + dgp). (3.5)

Diperoleh Ay = —m, Ao = —h, A3 = e+ f — k. Karena m > 0 dan h > 0 maka nilai
eigen \; < 0 dan Ay < 0. Untuk A3, diperhatikan

Ry <1
B(S + p)(ep + p)Ba(l —p)(d + p) <1
(12 + pla+ 0+ pp) + 6(a + p) + ppa) (N + & + 1)
B0+ p)(ep + p)Ba(l —p)(0 + p)
(1? + pla+ 6+ @p) + 6(a+ op) + ppa)
B0+ pw)(ep + p)Ba(l —p)(0 + p)

<(n+e+p)

- <0
(1?4 pla+ 6+ ¢p) + 0(a + ¢p) + ppa) (et )
Blep + ) (6 + p) Bl —p)(0 + pa
p? + pla+6+@p) +6(a+op) +opa p?+ pla+ 6+ pp) +6(a +@p) + ppa

—(n+e+p) <0
Se+ f—k<O,
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maka A3 < 0. Selanjutnya untuk mengetahui tanda dari bagian riil nilai eigen
P()), digunakan kriteria Routh-Hurwitz. Syarat kriteria Routh-Hurwitz adalah,
semua bagian riil nilai eigen persamaan (3.5) bernilai negatif jika dan hanya
jika ag,a1,a9,a3 dan A, A, Az dari matriks Routh-Hurwitz bernilai positif.
Berdasarkan persamaan (3.5):

ap=1,a1 = p+3p+ 06+ a,as = dpp + 25u + 2upp + 3u* + app + 20 + apd
az = p® + pP(a+ 5+ pp) + p(ad + app + dpp). (3.6)
Berdasarkan persamaan (3.6) jelas terlihat bahwa ag, a1, as, ag bernilai positif. Ma-
triks Routh-Hurwitz persamaan (3.5) adalah:
Ay = a1 = pp + 3u+9,

a1 Qg
Ay =

az ag
= a1a2 — apas,
= 81 + 81 (a + 6 + pp) + 2u(3ad + Bagpp + 36pp + o + 8% + p?p?),
+a?0 4+ aPpp + opd® + ap® + 67 ¢p + 59°p° + 3adpp,
a1 ag 0
Ag = |ag az a1 |,
00 as
= agAQ.

Diperoleh determinan matriks Routh-Hurwitz Aj;, Ay dan Ajs bernilai positif.
Dengan demikian, semua bagian real nilai eigen persamaan polinomial (3.5) bernilai
negatif. Dapat disimpulkan bahwa titik ekuilibrium bebas penyakit F; merupakan
stabil asimtotik lokal. O

3.2. Simulasi Numerik

Simulasi numerik dilakukan untuk mensimulasikan Teorema 3.1 dan Teorema 3.2
serta memberi gambaran geometris solusi model. Nilai-nilai parameter yang digu-
nakan pada simulasi transmisi human papillomavirus (HPV) pada penyakit kanker
serviks dari beberapa penelitian terdahulu dan dari informasi yang ada, secara rinci
ditampilkan pada Tabel 1.

Perhitungan numerik dengan nilai-nilai parameter di atas menghasilkan bilangan
reproduksi dasar sistem (2.2) yaitu Ry = 0.37449582 serta titik ekuilibrium bebas
penyakit (3.2), yaitu:

E1(s,v,4,¢,b,r) = (0.03344370381, 0.02082098292, 0, 0, 0, 0.9457353132).

Hasil simulasi dengan nilai parameter pada Tabel 1 dilengkapi menggunakan nilai
awal s(0) = 0.7,v(0) = 0.04,i(0) = 0.15,¢(0) = 0.03,b(0) = 0.02,7(0) = 0.06
disajikan pada Gambar 2.

Berdasarkan Gambar 2 terlihat bahwa populasi individu rentan mengalami
penurunan hingga hari ke-20, lalu meningkat setelahnya hingga mencapai titik
ekuilibirum bebas penyakit s = 0.03344370381 pada hari ke-100 dan stabil pada
titik tersebut.
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Tabel 1. Nilai-nilai parameter untuk simulasi numerik
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Parameter Nilai Satuan | Refrensi
m 0,0125 Per-hari 15
8 0,3 Per-hari 16
e 0,4 Per-hari 3]
© 0,7 Per-hari [3]
p 0,9 Per-hari [17]
n 0,0009589041096 | Per-hari [18]
€ 0,015 Per-hari 3]
¥ 0 Per-hari | Asumsi
w 0,1428571429 Per-hari [19]
0 0 Per-hari | Asumsi
o 0,02380952381 Per-hari | [20],[21]
0 0,001369863 Per-hari [22]
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Gambar 2. Simulasi Sistem (2.2) Menuju Titik Ekulibrium Bebas Penyakit E1

Populasi individu yang menjalani vaksinasi (v) menurun hingga hari ke-20, ke-
mudian perlahan meningkat sampai hari ke-150 stabil mencapai titik 0.02082098292.
Populasi individu terinfeksi () sedikit meningkat hingga hari ke-10, lalu menurun
drastis mencapai titik 0 hingga hari ke-400 dan stabil pada titik tersebut. Sedang-
kan populasi individu dengan penyakit kanker serviks (¢) menurun tajam sampai
hari ke-350 menuju titik 0 dan stabil pada titik tersebut. Populasi individu yang
menjalani treatment kanker serviks (b) meningkat perlahan sampai hari ke-40, lalu
menurun dan stabil pada titik 0 pada hari ke-450. Sementara populasi individu
removed (r) terus meningkat hingga hari ke-400 dan stabil di titik 0.9457353132.
Suatu titik ekulibrium stabil asistotik lokal maknanya adalah untuk setiap solusi
sistem dengan nilai awal yang dekat dengan titik ekulibrium maka solusi sistem
menuju ke titik ekulibrium tersebut. Simulasi pertama ini menunjukkan bahwa so-
lusi sistem akan menuju ke titik ekulibrium FE7, hal ini sesuai dengan Teorema 3.1.
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Selanjutnya untuk mendukung Teorema 3.1, akan dilakukan simulasi numerik
untuk Ry > 1. Jika nilai parameter S diperbesar 2, 6667 kali dari nilai awal menjadi
B = 0.8, dan nilai parameter o diperkecil 25 x 1072 kali menjadi o = 0.1, sehingga
diperoleh Ry = 3.470804612. Karena Ry > 1, maka menurut Teorema 3.1 titik
ekuilibrium endemik (F5) ada. Sehingga diperoleh titik ekuilibrium endemik sistem
(2.2) adalah:

By (s*,v",i%, ¢",b",r") = (0.03504954048, 0.005240897222, 0.3283731220, ,
0.03170499108, 0.1247409485, 0.4748904993) .

Berikut ditampilkan hasil simulasi numerik dengan nilai awal s(0) = 0.7,v(0) =
0.04,i(0) = 0.15, ¢(0) = 0.03,b(0) = 0.02,(0) = 0.06.

Proporsi Jumlsh Populasi

Gambar 3. Simulasi Sistem (2.2) Menuju Titik Ekulibrium Bebas Penyakit Ey

Hasil simulasi dari Gambar 3 menunjukkan bahwa populasi individu rentan (s)
menurun tajam hingga hari ke-15, lalu naik perlahan hingga hari ke-150 menuju titik
0.03504954048 dan stabil pada titik tersebut. Populasi individu yang divaksin HPV
(v) turun hingga hari ke-20, kemudian naik perlahan menuju titik 0.005240897222
sampai hari ke-130 dan stabil setelahnya. Populasi individu terinfeksi virus HPV
(¢) naik hingga hari ke-10, kemudian turun perlahan menuju titik 0.3283731220
pada hari ke-300 lalu stabil pada titik tersebut. Populasi individu dengan penyakit
kanker serviks (¢) naik hingga hari ke-20, lalu menurun menuju titik 0.03170499108
hingga hari ke-300 dan stabil setelahnya. Populasi individu yang menjalani treat-
ment kanker serviks (b) meningkat hingga hari ke-70, lalu terus menurun hingga hari
ke-400 stabil pada titik 0.1247409485. Populasi individu removed terus meningkat
hingga hari ke-350 stabil di titik 0.4748904993. Simulasi numerik yang kedua ini
menunjukkan bahwa jika Ry > 1 maka terdapat titik ekulibrium endemik hal ini
sesuai Teorema 3.2. Lebih lanjut simulasi menunjukkan jika Ry > 1 maka penyakit
akan tetap dalam populasi.
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3.3. Analisis Sensitivitas

Analisis sensitivitas digunakan untuk mengidentifikasi parameter yang paling sig-
nifikan memberikan pengaruh terhadap Ry dan sebagai sasaran intervensi. Indeks
sensitivitas dari suatu parameter menentukan apakah parameter tersebut domi-
nan terhadap endemisitas HPV. Untuk mengidentifikasi parameter mana yang ber-
pengaruh tinggi pada Ry, perlu dilakukan perhitungan dengan menurunkan R
terhadap suatu parameter p [23], yaitu:

ORy p
Clo = == x — 3.7
p Bp Ro ( )
Berdasarkan persamaan (3.7) dan nilai parameter pada Tabel 1, maka dihasilkan
indeks sensitivitas masing-masing parameter pada bilangan reproduksi dasar Ry

yang ditampilkan pada Tabel 2.

Tabel 2. Indeks Sensitivitas Parameter

Parameter | Indeks Sensitivitas
B +1.000000000
-0.9079482377
-0.5829239656
0.5270758120
+0.4307638758
0.0934059568
-0.0554514381
-0.0336943441

IS [T |0 |D|L

Berikut contoh perhitungan indeks sensitivitas Ry terhadap parameter 8 adalah:

Ro_% ﬁ
Cg® = a3 XRO,
_ (6 + p)(ep+ p)Ba(l — p)(6 + ) B
(12 + pla+ 6+ ¢p) +0(a+ @p) +ppa) (n+e+p)  Ro’
=1.

Indeks sensitivitas pada Tabel 2 berurutan menunjukkan parameter dengan sen-
sitivitas tertinggi hingga sensitivitas terendah. Terdapat empat parameter paling
signifikan terhadap perubahan bilangan reproduksi dasar, yaitu 8 sebagai laju kon-
tak efektif dengan individu terinfeksi, o sebagai laju individu yang divaksinasi
HPV, p sebagai efikasi vaksin HPV ,dan ¢ sebagai laju individu terinfeksi HPV
yang berkembang menjadi kanker serviks. Parameter yang memiliki indeks sen-
sitivitas positif seperti 8, artinya dengan meningkatkan nilai parameter tersebut
dan nilai parameter yang lain tetap sama maka bilangan reproduksi dasar akan
meningkat. Namun, jika nilai parameter tersebut menurun dan nilai parameter
yang lain tetap sama maka bilangan reproduksi dasar akan menurun. Sebaliknya
dengan indeks sensitivitas negatif seperti parameter «, artinya jika nilai parameter
tersebut meningkat dan nilai parameter yang lain tetap sama maka bilangan repro-
duksi dasar akan menurun sedangkan jika nilai parameter tersebut menurun akan
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meningkatkan bilangan reproduksi dasar. Sebagai contoh, indeks sensitivitas para-
meter laju vaksinasi («) -0.9079482377 memiliki makna jika parameter « diperbesar
(atau diperkecil) sebesar 10%, maka Ry akan menurun (atau meningkat) menjadi
9.07%.

Pengaruh perubahan nilai parameter 8 dan « terhadap jumlah individu terin-
feksi disajikan dalam Gambar 4 dan Gambar 5.

— =02
— p-03
p=04
— B0
- =06

Gambar 4. Pengaruh perubahan nilai parameter 8 = 0.2,0.3,0.4,0.5 dan 0.6

— =01
— =04

o=06
— =02

o=l

T T T T of
100 200 300 400 500
£

Gambar 5. Pengaruh perubahan nilai parameter o = 0.2,0.4,0.6,0.8 dan 1

Berdasarkan Gambar 4 semakin besar nilai parameter 8 mengakibatkan indi-
vidu yang terinfeksi juga semakin tinggi, hasil ini sesuai dengan analisis sensitivitas
parameter 3 positif. Sedangkan berdasarkan Gambar 5 semakin besar nilai para-
meter  mengakibatkan individu yang terinfeksi semakin menurun, hasil ini sesuai
dengan analisis sensitivitas parameter o negatif.

Berdasarkan hasil analisis, sensitivitas tindakan-tindakan yang dapat dilakukan
untuk mencegah penularan virus HPV yang bahkan bisa sampai berkembang men-
jadi kanker serviks pada populasi adalah sebagai berikut. Pertama, mengurangi kon-
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tak dengan individu terinfeksi. Misalkan tidak bertemu dengan individu yang rentan
apabila terinfeksi, tidak melakukan hubungan seksual di bawah umur, serta tidak
melakukan hubungan seksual dengan inidvidu terinfeksi. Kedua, meningkatkan laju
vaksinasi terutama dianjurkan melakukan vaksinasi pada usia muda sebelum banyak
berinteraksi seksual.

4. Kesimpulan

Berdasarkan pembahasan sebelumnya, diperoleh kesimpulan model transmisi Hu-
man Papillomavirus (HPV) pada penyakit kanker serviks yaitu:

(1) Model transmisi Human Papillomavirus (HPV) pada penyakit kanker serviks
adalah berupa sistem persamaan differensial biasa nonlinear pada persamaan
(2.1).

(2) Mempunyai dua titik ekuilibrium yaitu titik ekuilibrium bebas penyakit
E; (s,v,14,¢,b,r) yang bersifat stabil asimtotik lokal saat Ry < 1 dan titik ekuili-
birum endemik Es (s*,v*,i*, c*, b*,r*) yang eksistensinya bergantung pada Ry
yaitu ada jika Ry > 1.

(3) Hasil simulasi numerik sejalan dengan hasil analisis yang dilakukan.

(4) Berdasarkan analisis sensitivitas, terdapat empat parameter paling signifikan
terhadap penyebaran virus HPV, yaitu S sebagai laju kontak efektif dengan
individu terinfeksi, o sebagai laju individu yang divaksinasi HPV, p sebagai
efikasi vaksin HPV,dan € sebagai laju individu terinfeksi HPV yang berkembang
menjadi kanker serviks.
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