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ABSTRAK

Arrofigi, Muhammad Rosyid, 2023. Analisis Dinamik Model Respon Inflamasi Pada
Paru-Paru. Skripsi. Progam Studi Matematika, Fakultas Sains Dan Teknologi,
Universitas Islam Negeri Maulana Malik Ibrahim Malang. Pembimbing: 1) Dr.
Usman Pagalay, M. Si, 1) Ach Nasichuddin, M.A.

Kata Kunci: Analisis Dinamik, Respon Inflamasi, Bebas Penyakit, Endemik, Bilangan
Reproduksi Dasar.

Pada penelitian ini membahas mengenai analisis dinamik model respon inflamasi
pada paru-paru. kemudian dilanjutkan dengan melakukan simulasi numerik. Penelitian ini
dilakukan untuk mempresentasikan respon inflamasi pada paru-paru. Pada model
matematika respon inflamasi terdapat tiga variabel yaitu P (patogen), D (sistem
kekebalan) dan I (inflamasi). Analisis dinamik dilakukan dengan menentukan titik
ekuilibrium, bilangan reproduksi dasar (Rg), analisis kestabilan titik ekuilibrium. Hasil
penelitian ini diperoleh bilangan reproduksi dasar yang bernilai (Ry) < 1. Titik
ekuilibrium bebas penyakit bersifat tidak stabil dan titik ekuilibrium endemik bersifat
tidak stabil ketika digunakan nilai parameter pada table 4.1. Hasil simulasi numerik
menunjukkan populasi patogen (P) yang terdapat pada tubuh dimulai dari hari pertama
yaitu 0.01 naik ke angka 2.8 hingga minggu ke dua berjalan menurun secara konstan
dengan didampingi oleh sistem imun yang ada pada tubuh manusia sehingga menuju 0
pada waktu tak hingga. Sedangkan populasi pertahanan kekebalan (D) pada tubuh
manusia naik hingga ke angka 4,4 dan turun secara perlahan dan konstan mengikuti
perkembangan patogen yang ada pada tubuh manusia didampingi oleh kekebalan imun itu
sendiri. Dan populasi peradangan pro-inflamasi (I) berjalan konstan di angka 0 hingga
naik di angka 4,3 mengikuti pertahanan kekebalan tubuh manusia dan turun di minggu ke
16 dan berjalan konsisten lurus. Laju inflamasi mengikuti tan hiperbolik yang
dipengaruhi oleh (D) ketika t tak hingganya menuju §/w. Ketika nilai parameter (§) dan
(w) dinaikkan maka peradangan pro-inflamasi akan mengalami penurunan dan begitupun
sebaliknya.
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ABSTRACT

Arrofigi, Muhammad Rosyid, 2023. Dynamic Analysis of Inflammatory Response
Models in the Lungs. Thesis. Mathematics Study Program, Faculty of Science
and Technology, Universitas Islam Negri Maulana Malik Ibrahim Malang.
Supervisor: 1) Dr. Usman Pagalay, M. Si, Il) Ach Nasichuddin, M.A.

Keywords: Dynamic Analysis, Inflammatory Response, Disease Free, Endemic, Basic
Reproductive Number.

This study discusses the dynamic analysis of the inflammatory response model in
the lungs. Then proceed with performing numerical simulations. This study is conducted
to present the inflammatory response in the lungs. In the mathematical model of the
inflammatory response, there are three variables, namely P (pathogen), D (immune
system) and I (inflammation). Dynamic analysis is carried out by determining the
equilibrium point, the basic reproduction number (R,), stability analysis of the
equilibrium point. The results of this study obtained a basic reproduction number (Ry) <
1. The disease-free equilibrium point is unstable and the endemic equilibrium point is
unstable when the parameter values in table 4.1 are used. The results of numerical
simulations show that the population of pathogens (P) found in the body starts from the
first day, which is 0.01, increases to 2.8 until the second week, decreasing constantly
accompanied by the immune system in the human body so that it goes to 0 at infinity.
While the immune defense population (D) in the human body rises to 4.4 and decreases
slowly and constantly following the development of pathogens in the human body
accompanied by the immune system itself. And the pro-inflammatory inflammation
(D) population runs steadily at 0 to rises at 4.3 following human immune defense and falls
at week 16 and continues to be consistent. The rate of inflammation follows a hyperbolic
tan which is affected by (D) when t is infinite towards §/w. When the parameter values
(6) and (w) are increased, the pro-inflammatory inflammation will decrease and vice
versa.

XVi
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1  Latar Belakang

Dalam kehidupan manusia sering kita temukan banyak sekali penyakit,
salah satunya yaitu cedera paru-paru. Gejala yang paling umum adalah sulit
bernapas atau napas pendek, mengigil, batuk, dan nyeri dada. Gejala lain yang
dapat muncul, termasuk radang saluran pernafasan, dada terasa sesak, sering
mengalami infeksi pernapasan, dan produksi lendir berlebih di dalam paru-paru.
Penyakit tersebut perlu adanya perawatan khusus dalam proses penyembuhannya
seperti menggunakan obat antibiotik, rehabilitasi paru-paru serta menggunakan
terapi oksigen tambahan. Proses penyembuhan sistem kekebalan tubuh pada
penderita cedera paru-paru memiliki mekanisme yang berbeda-beda tergantung
dari jenis kerusakan. Imun tubuh untuk mengatasi gangguan penyakit ini
memiliki respon yang sudah dipelajari secara luas. Akan tetapi masih banyak
yang belum diketahui, termasuk peran sel imun seperti sitokin, kemokin,
makrofag dan neotrofil yang ada pada tubuh. Berdasarkan sebab-sebab
peradangan pada cedera paru-paru, dapat dimodelkan dengan menggunakan
metode matematika. Pemodelannya berupa prediksi dan simulasi serta
memberikan saran pada pengembangan dan perawatan yang mengambarkan
tentang respon imun. Pada peradangan paru-paru juga memodelkan penyakit
yang memicu peradangan paru-paru (Minucci, Helse, & Reynolds, 2020).

Penelitian mengenai respon inflamasi pernah dilakukan oleh Endah
kusumastuti pada tahun 2014 yang meneliti tentang Ekspresi COX-2 dan Jumlah
Neutrofil Fase Inflamasi pada Proses Penyembuhan Luka Setelah Pemberian

Sistemik Ekstrak Etanolik Rosela (Hibiscus sabdariffa) (studi in vivo pada Tikus



Wistar). Inflamasi merupakan respon alami tubuh terhadap adanya kerusakan
jaringan. Salah satu cara untuk mengatasi inflamasi adalah anti-inflamasi non
steroid (AINS). Penggunaan AINS mempunyai beberapa efek samping dan
dalam beberapa hal penggunaan tanaman obat dinilai lebih aman. Rosela
merupakan salah satu tanaman obat yang mempunyai potensi sebagai
antiinflamasi. Penelitian yang telah dilakukan tersebut bertujuan untuk
mengetahui efek pemberian sistemik ekstrak etanolik rosela terhadap ekspresi
COX-2 dan jumlah neutrofil fase inflamasi pada proses penyembuhan luka
(Endah Kusumastuti, 2014)

Penelitian mengenai respon inflamasi juga pernah dilakukan oleh Dewi
Zumrotul Nafisah pada tahun 2018 yang meneliti tentang Kontrol Optimal Model
Matematika Respon Imun Bawaan pada Makrofag di Paru-Paru yang Terinfeksi
Streptococcus pneumoniae. Model respon imun bawaan pada makrofag di paru-
paru membentuk sistem persamaan diferensial biasa nonlinier orde satu. Model
ini terdiri dari populasi bakteri streptococcus pneumoniae, makrofag nonaktif,
dan makrofag aktif. Model tersebut dilakukan kontrol optimal menggunakan
Prinsip Minimum Pontryagin serta dilakukan simulasi menggunakan metode
Beda Hingga dan metode Runge Kutta orde 4 (Nafisa, 2018).

Penelitian mengenai respon inflamasi juga pernah dilakukan oleh Ariesta
Desiana Fithri pada tahun 2011 yang meneliti tentang titik kesetimbangan model
matematika pada mekanisme respon imun terhadap infeksi mikobakterium
tuberkulosis di paru-paru. Model mekanisme respon imun terhadap infeksi
mikobakterium tuberkulosis di paru-paru merupakan model yang menyatakan

pengaruh limfosit sitotoksik (CTL) dan kombinasi pengaruh dari sel T helper



CD4+ (Thl dan Th2) dalam menentukan apakah seorang individu yang terinfeksi
TB (Tuberkulosis) akan menyebarkan TB laten atau aktif. Terjadinya infeksi
aktif atau laten bergantung pada sejumlah faktor yang meliputi fungsi efektor dan
tingkat CTL. Penyakit aktif disebabkan kemampuan patogen Mtb
(Mikobakterium tuberkulosis) yang bertahan di luar lingkungan intraselular dan
tingkat ketinggian CTL pada TB laten. Ketika tingkat CTL rendah (menurun)
maka terjadilah TB aktif. Hal ini dikarenakan kemampuan CTL dalam
membunuh secara langsung makrofag terinfeksi dan bakteri yang ada di dalam
makrofag terinfeksi (Fithri, 2011).

Kehidupan di dunia ini terdapat makhluk hidup yang terdiri dari manusia,
hewan, dan tumbuhan. Dalam kehidupan yang dilalui oleh manusia di alam
semesta ini tidak terlepas dari yang dinamakan ujian hidup. Ujian hidup yang
dilalui oleh manusia salah satunya yaitu sakit. Ada beragam dan banyak sekali
penyakit yang diturunkan Allah. Sebagai makhluk hidup kita harus yakin bahwa
setiap adanya penyakit pasti juga ada obatnya. Sebagaimana firman allah yang

terdapat dalam QS. Asy-Syu’ara’ ayat 80 yang berbunyi (Kemenag, 2016):

a3 Eo g 13

Artinya: “Dan apabila aku sakit, Dialah yang menyembuhkan aku”.

Ayat ini menjelaskan bahwa Allah yang menyembuhkan manusia apabila
manusia sakit. Allah berkuasa menyembuhkan penyakit apa saja yang diderita
oleh seseorang. Meskipun begitu, manusia juga harus mencari tahu cara untuk
memperoleh kesembuhan itu. Imam Jamaluddin al-Qasimi dalam tafsirnya
menguraikan bahwa ayat ini menggambarkan tata susila seorang hamba Allah

kepada Khaliknya. Sebab penyakit itu kadang-kadang akibat dari perbuatan



manusia sendiri seperti halnya penyakit Inflamasi paru-paru juga disebabkan
oleh berbagai faktor, seperti tubuh yang terinfeksi bakteri karena peregangan
dengan ventilasi mekanis. Dan bisa juga disebabkan oleh pelanggaran terhadap
norma-norma kesehatan, atau pola hidup sehari-hari, maka serangan penyakit
terhadap tubuh tidak dapat dielakkan. Sebaliknya yang berhak menyembuhkan
penyakit adalah Allah semata. Bila orang sakit merasakan yang demikian waktu
la menderita sakit, maka ia akan menghayati benar nikmat-nikmat Allah setelah
ia sembuh dari penyakit tersebut. Kenyataan memang membuktikan, kebanyakan
manusia terserang penyakit disebabkan kurang memperhatikan norma-norma
kesehatan yang berlaku (Kemenag, 2016).

Pada pemodelan matematika, ada beberapa analisis model matematika
yang bisa digunakan untuk memodelkan bentuk penyakit. Salah satunya yaitu
analisis dinamik. Analisis dinamik merupakan suatu keadaan yang dipengaruhi
oleh perubahan waktu (t) dan biasanya disebut dengan sistem dinamik. Jika
dalam sistem dinamik terdapat perubahan pada t kontinu maka dapat dikatakan
sistem persamaan diferensial biasa dan merupakan sistem yang dapat diketahui
nilainya di masa yang akan datang. Apabila diberikan kondisi pada masa
sekarang atau pada masa lalu (Nagle, 2018). Penjelasan ini melatarbelakangi
penulis untuk melakukan penelitian mengenai analisis dinamik model
matematika respon peradangan cedera paru-paru. Penelitian ini dilakukan untuk
Menambah wawasan mengenai implementasi kestabilan model matematika
terhadap respon inflamasi pada cedera paru-paru serta memberikan informasi

mengenai model matematika pada respon inflamasi pada cedera paru-paru



sehingga diharapkan dapat dijadikan rujukan tenaga medis maupun orang yang

membutuhkan.

1.2 Rumusan Masalah
Berdasarkan permasalahan diatas maka rumusan masalah dalam
penelitian ini yaitu:
1. Bagaimana analisis dinamik model respon inflamasi pada cedera paru-
paru?
2.  Bagaimana simulasi numerik model respon inflamasi pada cedera paru-

paru?

1.3 Tujuan penelitian
Berdasarkan rumusan masalah diatas adapun tujuan dari penelitian yaitu:
1.  Untuk mengetahui analisi dinamik model respon inflamasi pada cedera
paru-paru.
2. Untuk mengetahui simulasi numerik model respon inflamasi pada cedera

paru-paru.

1.4 Manfaat penelitian
Adapun manfaat dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Menambah wawasan mengenai implementasi kestabilan model matematika
terhadap respon inflamasi pada cedera paru-paru.
2. Memberikan informasi mengenai model matematika pada respon inflamasi
pada cedera paru-paru sehingga diharapkan dapat dijadikan rujukan tenaga

medis maupun orang yang membutuhkan.



1.5  Batasan masalah
Agar tidak keluar dari topik pembahasan diberikan batasan masalah pada
penelitian ini adalah sebagai berikut:

1.  Model yang digunakan pada penelitian ini yaitu:

dP(t) P(t) P(t)
dt =“'P(t)'<1_T)_3'D(t)'P(t)+0.o1
dD(t) _
o =Y P®O-0-D®
di(t) D(t) -6
ar - 6-<1+tanh- (T)) —p-1(0)

Dengan syarat awal P(0) = 0, D(0) > 0, 1(0) = 0.

2. Dalam penelitian ini parameter yang digunakan dalam penelitian ini yaitu
menggunakan parameter yang ada dalam artikel yang berjudul “Within-
host influenza dynamics: A small-scale mathematical modeling

approach” (Manchanda, 2014).

1.6  Definisi istilah
Definisi istilah dalam penelitian ini, secara garis besar dapat dituliskan
sebagai berikut:

1. Model matematika: Representasi dari suatu pemodelan matematika yang
mewakili dan menjelaskan masalah dalam dunia nyata dalam bentuk
matematis.

2. Persamaan diferensial: Persamaan yang mengandung satu atau lebih turunan
dari suatu fungsi yang tidak diketahui, dan juga dapat mengandung fungsi

itu sendiri dan suatu konstanta



10.

11.

Persamaan diferensial biasa: Persamaan diferensial yang didalamnya
terdapat variabel bebas.

Sistem dinamik: Suatu keadaan yang dimana keadaan tersebut dipengaruhi
oleh perubahan waktu (t).

Titik kesetimbangan atau titik tetap: titik yang tidak mengalami perubahan
terhadap waktu.

Nilai eigen: Nilai karakteristik dari sebuah matrik persegi.

matriks Jacobi: Salah satu cara untuk mengetahui kestabilan suatu titik
tetap.

Linierisasi: Suatu proses pendekatan dengan menggunakan deret taylor
antara persamaan non-linier dengan persamaan linier

Kompartmen: Bagian dari proses pembentukan suatu model matematika
sehingga memudahkan untuk dipahami.

Respon inflamasi: reaksi kekebalan alami yang dimiliki tubuh untuk
melawan berbagai serangan penyakit atau mikrioorganisme jahat.

Infeksi: Suatu penyakit yang biasa disebabkan oleh mikroorganisme seperti

bakteri atau virus yang menyerang jaringan dalam tubuh manusia.



BAB Il
KAJIAN PUSTAKA

2.1  Teori Pendukung
2.1.1 Diagram Kompartmen

Dalam penelian ini, pemodelan matematika digunakan untuk memahami
dinamika sistem kekebalan pada cedera paru-paru. Dengan menggunakan tiga
variabel independen yaitu P (patogen virus), D (pertahanan kekebalan antivirus), I
(peradangan keseluruhan karena respon pro-inflamasi). Yang ditunjukkan dalam

diagram kompartmen sebagai berikut (Minucci, Helse, & Reynolds, 2020):

a
Gambar 2.1 Diagram Kompartmen

Dengan variabel dan parameter sebagai berikut:

Tabel 2.1 Variabel dan Parameter

Variabel dan Keterangan
parameter
P(t) Banyaknya patogen virus terhadap waktu t
D(t) Banyaknya sistem kekebalan tubuh terhadap waktu t
1(t) Banyaknya inflamasi terhadap waktu t
a Laju inveksi virus
k Rata-rata nilai maksimun pada patogen




y Laju tingkat aktivasi sistem kekebalan tubuh

B Laju efisiensi pada respon imun

0 Laju pemulihan sistem kekebalan tubuh

€ Laju saat peradangan dalam tubuh sedang aktif

é Nilai rata-rata pemicu patogen saat adanya nilai toleransi pada
peradangan

1) Laju pertahanan untuk peradangan kronis pada tingkat relaksasi
Laju peradangan atau anti-inflamasi

Cedera paru-paru terjadi karena infeksi virus dan bakteri disebabkan karena
menghirup partikel berbahaya. Cedera paru-paru dapat dengan cepat di atasi oleh
sistem kekebalan dan di obati secara efektif namun cedera paru-paru juga dapat
menyebabkan kematian. Dalam penelitian ini didapatkan model dinamika
individu yang terinflamasi oleh patogen terhadap waktu sebagai berikut:

dP(t) P(t)

. _a-P(t)-<1—T>—ﬁ-D(t)- Pé)

P(t)+o

Perubahan banyakna petogen P(t) karena waktu tumbuh mengikuti
pertumbuhan logistik. Dengan laju pertumbuhan « dan daya tampug k, laju
berkurangnya patogen karena berinteraksi dengan sistem kekebalan tubuh
sebesar £.

dD(t)
dt

=y-P(t)—6-D(t)

Perubahan sistem kekebalan terhadap waktu direkrut karena adanya
patogen dan berkurangnya sistem kekebalan karena laju kematian alami sebesar

0.

di(t) D() -6
T e-<1 + tanh- (T)) —p-1(t)
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Perubahan laju inflamasi dilihat melalui saat individu sedang mengalami
peradangan yang dipicu oleh patogen itu sendiri, sehingga dapat diketahui
bahwasanya laju pertahanan untuk peradangan kronis juga disesuaikan oleh
kekebalan tubuh tersebut, sehingga memicu adanya peran pada laju peradagan
atau anti-inflamasi. Pada persamaan ini terdapat fungsi hiperbolik berupa tanh.
Fungsi hiperbolik sendiri merupakan kombinasi-kombinasi tertentu dari fungsi
exponen e* dan e™”*.

Contoh 1:

I = tanh (D)

Gambar 2.2 Simulasi tanh (D)

Diperoleh suatu grafik dengan nilai yang dimulai dari 0 menuju suatu nilai
grafik x kemudian naik menuju suatu nilai tak terhingga

Contoh 2:

=t h(D_S)
= fan 4



{imMlamasl

peradangan pro-

Nar Seikdat

Gambar 2.3 Simulasi tanh (?)

11

Diperoleh suatu grafik dengan nilai yang dimulai dari 0 menuju suatu nilai

grafik y bernilai negatif kemudian naik menuju suatu nilai tak terhigga.

Diagram kompartmen Bersama dengan asumsi model yang menimbulkan

sistem persamaan diferensial:

am _ (1 PO _p. ._P®)
a ¢ P() (1 k) p-D® P(t)+o

L =y-P)-0-D()

D(t)-6
w

d;—(tt)ze-(1+tanh-(

) —p1®

2.1.2 Sistem Persamaan Diferensial

(2.1)

(2.2)

(2.3)

Menurut bahasa kata “sistem” berarti jumlah dari sesuatu tertentu

sedangkan sistem persamaan diferensial yakni suatu sistem yang terdapat (n),

persamaan diferensial, dengan (n) adalah fungsi yang tidak diketahui, dimana (n)

yaitu bilangan bulat positif yang lebih besar sama dengan 2

Bentuk umum dari sistem persamaan diferensial orde pertama yaitu:

dxl

— = 91(t, x1, X2, r, X))
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dxz

F = gz(t, xl, xZ, ...,xn)

dxy

= In(t, X1, X2, ey Xp)

Dengan t yaitu variabel bebas sedangkan (x;,x,,...,x,) Yaitu variabel
terikat, sehingga x; = x,(t), x, = x,(t), x,, = x,(t) dimana %" merupakan
turunan fungsi dari x,, terhadap a dan g,, merupakan fungsi yang bergantung pada
variabel x4, x5, ...,x, dan a. Sistem persamaan diferensial dibagi menjadi dua
yaitu sistem persamaan diferensial linier dan non-linier,

Persamaan yang terdiri dari lebih dari satu persamaan dimana antara
persamaan satu dengan lainnya saling terikat disebut sistem persamaan diferensial
linier. Bentuk dari sistem dua persamaan diferensial dengan menggunakan dua
fungsi yang tidak diketahui yaitu:

x1 = by (O)x1 + by ()x; + f1(D)

Xy = by1 (6)x1 + bz ()x; + fo(E)
Dengan dimana koefisien by4, by,, b21, by, dan f;, f, adalah sebuah fungsi t yang
kontinu pada suatu bidang I dan x;, x, merupakan fungsi yang tidak diketahui.
(Finizio dan Ladas, 1988:132).
Suatu persamaan dimana didalamnya terdiri dari lebih dari satu persamaan yang
saling berkaitan merupakan sistem persamaan diferensial non-linier Bentuk sistem
dari dua persamaan diferensial tak linier dengan dua fungsi yang tidak diketahui
yaitu:

x =ax + by + F(x,y)

y=cx+dy+G(x,y)
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Dimanaad —dy # 0

Penyelesaian dengan menggunakan metode ekplisit dalam tahapan
penyelasain sistem persamaan diferensial linier dan non-linier dapat menggunakan
metode eliminasi yaitu metode penyelesaian sistem persamaan diferensial dengan

koefisien konstan dan dalam dua fungsi yang tidak diketahui (Finizio dan Ladas,

1988).

2.1.3 Analisis Dinamik

Dalam penelitian ini, analisis dinamik model dilakukan dengan
menggunakan analisis stabilitas dengan tujuan untuk menentukan kestabilan
sistem persamaan dalam model matematis. Analisis stabilitas dapat ditentuan
dengan menganalisis suatu titik, kemudian dicari matrik jacobian di sekitar titik
tersebut dengan cara melakukan linierisasi. Selanjutnya dari matrik jacobian yang
dihasilkan akan dicari nilai eigen. Titik kesetimbangan persamaan tersebut bisa
dikatakan stabil Jika nilai eigen dari Jacobian bernilai negatif (Boyce & Diprima,

2001).

2.1.4 Titik Kesetimbangan

Titik kesetimbangan ialah penyelesaian tunggal untuk persamaan
diferensial. Misalkan diberikan x adalah suatu titik kesetimbangan dari suatu
sistem, jika x merupakan suatu solusi yang konstan dari suatu sistem tersebut
maka x dapat dikatakan sebagai titik kesetimbangan dari suatu sistem. Hal ini

dapat diartikan bahwa f(x) = 0. Contoh:

dP(t) _ P(t)
2 =aPo-(1-77)
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Dimanaa,k > 0

Solusi:

Dengan cara membuat d';—(tt) = 0 dan dengan cara melakukan manipulasi aljabar

maka akan diperoleh (1 —%) = 0. Ini dapat diartikan bahwa aP = 0 atau

(1 - ?) = 0. Sehingga diperoleh titik kesetimbangannya P(t) = 0 atau P(t) =

k. (Ndii,2018)

Kesetimbangan bisa diklasifikasikan jika terdapat nilai eigen dari
linearisasi persamaan mengenai kesetimbangan. Artinya, dengan melakuakan
evaluasi matriks Jacobian pada setiap titik kesetimbangan sistem, maka akan kita
dapatkan suatu nilai eigen, Kemudian untuk menentukan perilaku dari sistem di
sekitar setiap titik kesetimbangan secara kualitatif, (bahkan dalam beberapa kasus
juga dapat ditentukan secara kuantitatif), dengan cara menemukan vektor eigen
yang terkait dengan setiap nilai eigen.

Titik kesetimbangan jika tidak terdapat nilai eigen yang mempunyai
bagian real nol maka dapat dikatakan hiperbolik. Dan dapat dikatakan stabil jika
pada seluruh nilai eigen mempunyai bagian real negatif. Dan titik tersebut dapat
dikatakan tidak stabil jika setidaknya ada satu nilai eigen mempunyai bagian real
positif. Jika setidaknya ada satu nilai eigen memiliki bagian real negatif dan
setidaknya ada satu nilai eigen memiliki bagian real positif maka kesetimbangan
adalah titik pelana dan tidak stabil. Jika semua nilai eigennya real dan bertanda

sama maka titik tersebut disebut simpul n (Boyce & Diprima, 2001).
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2.1.5 Sifat Kestabilan Titik Kesetimbangan

Sifat kestabilan dari titik kesetimbangan dari suatu sistem persamaan

diferensial linier dapat dikelompokkan menurut nilai eigen.

Teorema 2.1 Sifat Kestabilan Untuk Sistem Linier:

1.

Titik kritis (0,0) dari suatu sistem linier ketika kedua akar dari
persamaannya berupa bilangan riil negatif atau memiliki bagian bilangan riil
tak positif maka dapat dikatakan stabil.

Titik kritis (0,0) dari suatu sitem linier ketika kedua akar dari persamaannya
berupa bilangan riil dan negatif atau memiliki bagian bilangan riil negatif
maka dapat dikatakan stabil asimtotik.

Titik kritis (0,0) dari suatu sitem linier ketika kedua akar dari persamaannya

adalah berupa bilangan riil positif maka dapat dikatakan tidak stabil.

Teorema 2.2 Sifat Kestabilan Untuk Sistem Non-Linier:

1.

Titik kritis (0,0) dari suatu sistem non-linier yaitu stabil asimtotik jika titik
kritis (0,0) dari suatu sistem yang “dilinierkan” yaitu stabil asimtotik.
Titik Kritis (0,0) dari suatu sistem non-linier yaitu tidak stabil jika dan hanya

jika titik kritis (0,0) dari suatu sitem yang “dilinierkan” yaitu tidak stabil.

Sifat kestabilan titik kesetimbangan dapat digunakan untuk menyelesaikan sistem

persamaan diferensial. Dalam menyelesaikan titik kestabilan titik kesetimbangan

dapat diselesaikan menggunakan cara analitik maupun numerik. Secara umum

syarat dari titik kestabilan titik kesetimbangan yaitu:



Tabel 2.2 Sifat Titik Kestabilan Ttik Kesetimbangan

Nilai Eigen Kestabilan Titik Jenis Titik Kesetimbangan
Kesetimbangan
A2>0 Tidak stabil Titik simpul (Node)
A2<0 Stabil asimtotik Titik simpul (Node)
A, < 0dan Tidak stabil Titik pelana (Saddle)
A1 >0
A4 =1,>0 Tidak stabil Titik bintang (Star)
A=1,<0 Stabil asimtotik Titik simpul (Node)
Ao =k + bl Tidak stabil Titik spiral
dengan
k>0
k<O
A1 = bl dan stabil Titik pusat (Center)
A, = —bl
Denganl # 0

2.1.6 Linierisasi

16

Proses pendekatan dari suatu persamaan non-linier dengan persamaan

linier merupakan pengertian dari

linierisasi.

melengkapi sistem independen yang berupa (Hardiningsih, 2010):

dx

dat

k(x,y)

d
—=1x)

Linearitas digunakan untuk

Dimana k dan [ adalah tidak linier. Jika (x,,y,) adalah titik kritis dari sistem

diatas maka:

k(xor yO) =0
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[(x%0,¥0) =0
Selanjutnya menurut deret taylor akan dicari pendekatan sistem linier
(x,y) terhadap titik (x,,y,) dengan cara melakukan ekspansi di sekitar titik

(%0, ¥o) dengan cara menghilangkan suku tak liniernya seperti berikut:

dx ok ok
ar = k(xg,y0) + % (20, ¥o) (x — x0) + 5 (%0, ¥0) (Y — ¥o)
dy al al
a = 1(x9,¥0) + (xo;}’o)(x Xo) + — 3y (%0, Y)Y — ¥0)

Jika dilakukan substitusi x — x, = u dan y — y, = v, maka % = Z—? dan

%:% dalam keadaan setimbang  k(xo, Vo) = l(x0,¥o) = 0 sehingga

didapatkan suatu persamaan linier sebagai berikut:

du

dt ( OryO)u' + (x()l 3’0)17
dv
E (XO»Yo)u + (on’o)U

Sistem tersebut dapat ditulis dalam bentuk matriks

d - -
—(X) = AX

Dimana

X=wv)T
Sehingga

ok 0k

dx 0dy (o)

Dimana A = A, pada x = x,,y = y,. Matriks diatas disebut matriks Jacobi,

dimana ukuran matriks tergantung pada jumlah persamaan yang menyusun sistem
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persamaan diferensial, akar-akar dari akar karakteristik akan menentukan

stabilitas persamaan diferensial linier (Hardiningsih, 2010).

2.1.7 Matriks Jacobi

Suatu konsep yang merupakan salah satu cara untuk mengetahui kestabilan
suatu titik tetap yaitu dengan menggunakan konsep matriks Jacobi. Oleh karena
itu, pada bagian ini menjelaskan matriks Jacobi. Diketahui suatu sistem
persamaan diferensial berikut.

x" =k(x,y)dany’ = 1(x,y)

k dan [ yaitu fungsi yang dapat diturunkan dengan turunan parsial kontinu.
Misalkan matriks /] merupakan matriks Jacobi di titik (x*, y*) sehingga

ey ky(xt,yY)
J = (zx(x*.y*) l;v(x*.y*)>

Titik tetap (x*, y*) dapat dikatakan stabil asimtotik apabila seluruh bagian
riil nilai eigen dari matriks J bernilai negatif. Titik tetap tersebut dapat dikatakan
tidak stabil apabila salah satu dari bagian riil nilai eigen matriks Jacobi bernilai
positif. Kestabilan titik tetap tidak bisa disimpulkan apabila bagian riil
berdasarkan nilai eigen merupakan nol. Titik kesetimbangan ini dinamakan

dengan titik kesetimbangan non-hiperbolik (Ndii, 2018).

2.1.8 Nilai Eigen

Misalkan C,«, dan X € R™. Apabila Cx = Ax, maka A dinyatakan dengan
nilai eigen dari persamaan C dan x dinamakan dengan vektor eigen terkait dengan
A. Dari persamaan Cx = Ax, sehingga didapatkan:

Cx = AMx
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Cx— AMx=0
(C—A)x=0
Agar A dapat menjadi nilai eigen, maka minimal ada satu penyelesaian
atau solusi tak nol dari persamaan (C — Al)x = 0. Persamaan di atas ini memiliki
penyelesaian tak nol jika dan hanya jika:
det(C — AI) = 0 atau det(Al — C) = 0.
Persamaan ini dinyatakan sebagai persamaan karakteristik dari suatu
matrik C dan termasuk polinomial derajat n, sehingga memiliki sebanyak n nilai A

(Andari, 2017).

2.1.9 Kiriteria Routh Hurwitz
Salah satu cara untuk menentukan kestabilan titik kesetimbangan dapat
dilakukan dengan kriteria Routh Hurwitz. Diberikan suatu persamaan polynomial
P(A) =a; 23+ a,A2+azA=0
Dengan menggunakan tabel Routh Hurwitz, koefisien — koefisien pada
polynomial diatas dapat ditulis menjadi

Tabel 2.3 Kriteria Routh Hurwitz

A3 a, a,
A? a, as
Al by b,
0
A P1 b2
Dengan
aja,—apga
b1 — 142 0 31
a;
_ biaz—a;b;
bhr=—7T

by
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Kriteria Routh Hurwitz menyimpulkan bahwa: banyaknya perubahan tanda
dalam kolom pertama pada tabel diatas sama dengan banyaknya akar — akar
polynomial q(s) yang bagian realnya positif. Jadi, apabila tidak ada perubahan
pada seluruh tanda baik positif maupun negatif pada kolom pertama pada tabel
tidak, maka semua akar polinomial g(s) bagian realnya adalah negatif, apabila
polynomial ini merupakan polynomial akar — akar karakteristik dari matriks A

dimana x(t) = Ax(t), maka sistem ini dapat dikatakan stabil.

2.1.10 Bilangan Reproduksi Dasar
Suatu batasan terjadinya penyebaran penyakit dikarenakan adanya
individu yang terinfeksi adalah bilangan reproduksi dasar. Bilangan reproduksi
dasar juga disebut dengan rasio yang disimbolkan dengan R,. Bilangan reproduksi
dasar ditentukan dengan menentukan nilai eigen paling besar dari matrik generasi
selanjutnya. Perlu diperhatikan bahwa ada beberapa kondisi yang muncul setelah
menentukan R, sebagai berikut (Resmawan, 2020):
1. JikaR, < 1, maka penyakit diperkirakan dapat hilang.
2. Jika R, > 1, maka penyakit dapat disebut wabah.
3. Jika R, = 1, maka penyakit dapat menetap.
Radius spektral dari matriks A ditentukan sebagai nilai maksimum dari
nilai mutlak dari nilai eigen matriks A:
p(4) = suplil: 12 € o(4)
dimana a(A) yaitu himpunan nilai eigen dari A. Bilangan reproduksi dasar dapat
diartikan sebagai nilai eigen positif paling besar dari matrik generasi selanjutnya

yang dapat dinyatakan sebagai berikut:
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Ry = p(FV™1)
Dimana p yaitu nilai eigen dominan. Jika R, < 1, maka titik kesetimbangan bebas
penyakit adalah satu-satunya titik kesetimbangan dan bersifat stabil asimtotik.
Jika R, > 1 maka ada dua titik kesetimbangan vyaitu: titik kesetimbangan bebas
penyakit dan titik kesetimbangan endemik yang bersifat stabil asimtotik

(Martcheva, 2015).

2.1.11 Respon Inflamasi

Respon inflamasi dibagi menjadi dua tahap, yang pertama yaitu pro-
inflamasi. Dalam tahap yang pertama kali ini diklasifikasikan oleh sitokin yang
menaikkakan ata menurunkan regulasi sel imun dan sitokin di produksi oleh sel
imun. Sistem kerja dalam pro-inflamasi yaitu dimana sel-sel yang rusak dan
patogen akan dihancurkan. Sel imun bawaan seperti neutrofil, eosinifil, dan
makrofag direkrut ketempat sel-sel yang rusak dan terancam. Sel-sel ini bekerja
untuk menghilangkan gangguan, dengan cara memfagosit patogen dan
mengirimkan sinyal pro-inflamasi untuk merekrut sel imun lainnya. Menanggapi
peran pro-inflamasi sitokin dan kemokin, neutrofil menghilangkan jaringan yang
rusan dan patogen melalui sejumlah mekanisme, termasuk fagositosis dan
pelepasan perangkap ekstraseluler neutrofil. Meskipun neutrofil bisa sangat
efektif dalam menghilagkan agen asing, respon neutrofil yang berlebihan dapat
menyebabkan peradangan kronis.

Selain sel-sel kekebalan diatas, ada juga makrofag dan sel denditrik (DC)
yang akan menghilangkan ancaman, memfagosit puing-puing sel rusak dan

lainnya. Monosit yang bersikulasi matang nebjadi makrofag yang dengan cepat
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direkrut ketempat peradangan pada kerusakan. Makrofag memiliki plastisitas
tinggidengan dua subtipe utama yang diklasifikasikan sebagai teraktifasi klasik
atau M1, dan diaktifkan secara alternatif atau M2, meskipun dua subtype ini
memiliki fitur yang tumpeng tindih. Makrofag M1 melepaskan sitokin pro-
inflamasi dan memfagosit mikroorganisme, sel yang rusak, dan sel apoptosis.
Sedanngkan makrofag M2 umumnya mempromosikan regulasi peradangan dan
perbaikan luka serta memainkan peran penting dalam resolusi peradangan alergi.
Tahap kedua vyaitu anti-inflamasi dimana sinyal dari pro-inflamasi
diregulasi dan fungsi anti-inflamasi dari mediator plelotropic seperti IL-10
mendorong perbaikan dan kembali ke kesehatan normal. Pada fase kedua ini
diatur oleh kedua lengan bawah dan sel adaptif dari respon imun. Lingkungan
anti-inflamasi dan fagositosis neutrofil apoptosis menyebabkan makrofag M1
bergeser ke fenotip M2. Pergeseran ini ditandai dengan penurunan produksi
mediator pro-inflamasi dan meningkatnya produksi mediator anti-inflamasi dan
perbaikan. Sel DC juga memanfaatkan proses yang disebut eferositosis untuk
membersihkan sel-sel apoptosis, berperan dalam permulaan respon anti-inflamasi.
Selain perannya dalam fase pro-inflamasi, sel T dan DC juga dapat menghasilkan
sitokin yang berperan pada fase anti-inflamasi. Sel penting lainnya adalah
fibroblas yang menghasilakan komponan matrik ekstraseluler untuk mendukung

penyembuhan jaringan yang rusak.

2.1.12 Cedera Paru-Paru
Cedera Paru-Paru adalah salah satu penyakit yang mematikan di dunia.

Penyakit ini biasanya disebabkan oleh benda asing dan terjadi karena infeksi virus
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dan bakteri, kerusakan struktural atau menghirup partikel berbahaya. Cedera Paru-
Paru ini dapat dengan cepat diselesaikan oleh sistem kekebalan tubuh, diobati
secara efektif melalui berbagai intervensi, menjadi masalah kronis, atau
menyebabkan kematian (Minucci, Helse, & Reynolds, 2020).

Penyakit paru-paru adalah kondisi yang membuat paru-paru tidak dapat
berfungsi secara normal. Beberapa yang paling umum, di antaranya asma,
penyakit paru obstruktif kronis (PPOK), pneumonia, tuberkulosis, dan kanker
paru. Penyakit tersebut dapat berasal dari genetik, kebiasaan merokok, polusi
udara, dan paparan bahan kimia di tempat kerja. Penyakit-penyakit ini umumnya
menunjukkan gejala yaitu sulit bernapas, batuk kronis, mengi, dan nyeri dada.
Kondisi yang sudah parah dapat menyebabkan pasien batuk berdarah, infeksi
kronis yang tidak sembuh setelah diobati, dan kegagalan pernapasan (Minucci,
Helse, & Reynolds, 2020).

Penyakit paru-paru merupakan gangguan kesehatan yang paling umum di
dunia, yang menyerang pasien dari segala usia baik pria, wanita, anak-anak,
lansia, perokok, dan bukan perokok. Menurut World Health Organisation (WHO),
penderita di seluruh dunia mencapai 235 juta orang dan sekitar tiga juta orang
meninggal karena PPOK. Di samping itu, kanker paru menjadi penyebab utama
kematian akibat kanker, baik pada pria maupun wanita. Artinya, satu di antara
empat kematian akibat kanker berupa kanker paru. Penyakit paru-paru juga
merupakan penyebab utama kematian pada bayi di bawah satu tahun. (Minucci,

Helse, & Reynolds, 2020).


https://www.docdoc.com/id/info/condition/asma
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2.2  Kajian Integrasi Respon Inflamasi pada Paru-Paru Dengan Al qur’an

Dapat kita ketahui bahwa Allah SWT vyang telah mengatur semua
peristiwa yang berada di dunia ini. Allah tidak hanya menciptakan manusia,
tumbuhan, dan hewan, melainkan juga menciptakan banyak penyakit atau virus
yang ada didalam tubuh manusia. Al qur’an mempunyai peran penting dalam
kehidupan umat manusia sebagai pedoman hidupnya. Didalam Al qur’an Allah
telah menjawab beberapa persoalan-persoalan yang terjadi dalam kehidupan
manusia, salah satunya dalam menyikapi suatu penyakit. sebagaimana pada

firman Allah SWT dalam QS. Al-Yunus :57 (Kemenag, 2016):

co, 9af1 %28 7. voi3d W T o Fus ow Bl 08 WZT. 0% s (B 3T
Craedtl) T8 (383 Y3000 (3 W $lsg 1S5 18 dhae s 1STels 36 201 L

Artinya: “Hai manusia, sesungguhnya telah datang kepadamu pelajaran dari
Tuhanmu dan penyembuh bagi penyakit-penyakit (yang berada) dalam dada dan
petunjuk serta rahmat bagi orang-orang yang beriman.” QS. Al-Yunus :57
Allah telah berseru kepada seluruh manusia bahwa telah didatangkan Al-

Qur'an melalui nabi Muhammad SAW yang sangat berguna bagi pedoman

kehidupan manusia. Di dalam ayat ini telah disebutkan pedoman-pedoman hidup

itu. Ayat ini terdapat beberapa fungsi al-Quran yang berguna dalam

memperbaiki jiwa manusia salah satu di antaranya yaitu yaitu penyembuh bagi

penyakit yang bersarang di dada manusia. pada manausia, penyakit muncul

disebabkan adanya bakteri, virus atau kelainan pada sistem jaringan tubuh. Ada

dua jenis penyakit yang bisa hadir pada diri manusia yaitu penyakit lahir dan

penyakit batin. Penyakit lahir contohnya seperti demam, paru-paru, darah tinggi,

diabetes dan masih banyak lagi. Sedangkan penyakit batin contohnya seperti

penyakit syirik, kufur dan munafik dan lain-lain (Husnaini, 2013).
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Ayat diatas juga menjelaskan bahwa manusia senantiasa harus menjaga
kesehatan, karena kesehatan ialah rahmat bagi orang yang beriman, dan juga salah
satu nikmat Allah SWT. Dalam kehidupan di dunia tidak hanya manusia yang
memiliki peran, tetapi makhluk hidup lainnya seperti hewan, tumbuhan dan lain
sebagainya. Dari ayat diatas, dapat diketahui bahwa penyakit yang ada pada
manusia dapat dikelompokkan dan dimodelkan sesuai dengan kriteria
penyakitnya. Dapat pula dianalisis bagaimana penyakit itu bisa terjadi dan cara

penyembuhannya.

2.3  Kajian Topik Dengan Teori Pendukung

Peradangan paru-paru disebabkan oleh berbagai faktor, seperti tubuh yang
terinfeksi bakteri karena peregangan dengan ventilasi mekanis. Respon Imun akan
melindungi tubuh dari patogen yang menyerang atau memicu kerusakan jaringan.
Respon imun dalam mengatasi infeksi dan cedera paru-paru akan merespon
sinyal-sinyal gangguan dan memberikan garis pertahanan pertama. Kemudian
penulis menggunakan pendekatan matematika berupa analisis dinamik yang
diharapkan dapat memberikan gambaran atau pola interaksi antara respon imun
dan infeksi dan cedera paru-paru.

Terdapat tiga variabel yang mendukung dalam penelitian ini yaitu
patogenitas virus (P) yang menyebabkan infeksi, pertahanan kekebalan
antivirus (D) dan inflamasi (I). Ketiga variabel ini akan membentuk persamaan
diferensial biasa non-linier karena variabel turunannya berderajat satu. Pada
penelitian ini memiliki variabel dan parameter pendukung, sehingga dalam sistem

seperti itu akan cenderung memiliki nilai yang unik. Sehingga nilai dari variabel
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tersebut akan menjadi persamaan diferensial biasa. (Manchanda, Seidel, & dkk.,
2014).

Selanjutnya, akan dicari titik kese timbangan. Titik kesetimbangan ada dua
yaitu titik kesetimbangan bebas penyakit, dimana individu yang terkena penyakit
(I") akan bernilai 0 (I* = 0) dan titik keseimbangan endemik atau terhadap
penyakit. Dimana didalam suatu populasi selalu ada individu yang terserang

penyakit, sehingga diperoleh I dalam titik kesetimbangan endemik yaitu I* > 0.



BAB 111
METODE PENELITIAN

3.1  Jenis Penelitian

Jenis penelitian yang digunakan dalam penelitian ini yaitu menggunakan
jenis penelitian kualitatif. Dalam metode penelitian kualitatif akan memperhatikan
pada pengamatan fenomena dan lebih meneliti ke subtansi makna dari fenomena
tersebut. Analisis dalam penelitian kualitatif sangat dipengaruhi oleh kekuatan
kata dan kalimat yang digunakan. Begitupun ide pada penelitian kualitatif adalah
pada prosesnya dan pemaknaan hasilnya. Karena tujuan penelitian kualitatif
adalah untuk menemukan konsep-konsep baru, wawasan, atau bahkan
mengembangkan teori-teori baru, sifatnya lebih eksploratif. Penelitian ini
berfokus pada pemahaman yang khusus dan yang khas sehingga tidak selalu

berusaha untuk menggeneralisasikan temuan ke konteks lain (Ardianto, 2021).

3.2 Pra Penelitian

Pra Penelitian yang di lakukan oleh penulis yaitu mempelajari serta
mengkaji beberapa jurnal dan referensi lain yang berkaitan dengan materi
mengenai analisis dinamik respon inflamasi terhadap cedera paru-paru. Maka,
dalam penelitian ini penulis akan mempelajari bagaimana respon inflamasi

terhadap cedera paru-paru.

3.3 Tahap penelitian
Penelitian ini mempunyai beberapa tahapan yang dipergunakan yaitu
menganalisis. Tahapan yang dilakukan penulis dalam menganalisis pada model

matematika bagaimana respon inflamasi terhadap cedera paru-paru adalah:
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1.

2.

Mencari analisis dinamik berupa:

a. Menentukan titik kesetimbangan.

b. Menentukan linierisasi model.
c. Menentukan kestabilan model.
d. Menentukan nilai eigen.

Melakukan simulasi numerik.
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BAB IV
PEMBAHASAN

4.1 Analisis Dinamik
4.1.1 Menentukan Titik Kesetimbangan

Untuk menganalisis titik kestabilan dilakukan pemilihan titik tetap. Untuk

ab

memperoleh titik tetap terdapat syarat yaitu jika ‘;—’: = O'E

= 0,% = 0 disaat titik
tetap didapatkan, maka setiap persamaan laju pertumbuhannya akan tetap. Hal ini
bisa menandakan bahwa tidak terdapat pertumbuhan populasi pada penyakit
cedera paru-paru pada patogen virus P(t), sistem kekebalan D(t), inflamasi I(t).
Keberadaan titik-titik ekuilibrium ialah terdapat pada model (2.1) hingga (2.3)

dengan menetapkan sisi kanan sistem (2.1) hingga (2.3) ialah nol sehingga akan

menjadi persamaan berikut:

a-P(1-5)-p-p"L==0 (4.0)
y-P—6-D"=0 (4.2)
6-(1+tanh(%)) —p-I"=0 (4.3)

4.1.1.1 Titik Kesetimbangan Bebas Penyakit

Dalam proses untuk mencari titik kesetimbangan bebas penyakit akan
didapatkan jika dan hanya jika tidak ada patogen pada tubuh, titik kesetimbangan
bebas penyakit terpenuhi jika tidak ada satupun individu yang terinfeksi sehinga

dapat diketahui bahwa

Pertama:
yP—6D" =0
< 0D* =yP
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yP
S DY ==—
0

Kedua, subtitusikan persamaan (4.4) ke persamaan (4.1).

P

aP(1-2)-pp =0

P+o

mar(1-0) 5P (L) =0

< ab - aTPZ B (%) (PI:-ZG) =0

—P(P2af-Pak0+PacO+PPky—aksl
k-0(P+0) -

= 0

(P2af—P*ak0+P*ac0+P*Bky—ako0)

P* =0 atau P* = KO o)

0

Ketiga, subtitusikan P* = 0 ke persamaan (4.4) diperoleh

« _ YP
D_e

* Y0
S D = 0
D=0

Keempat, subtitusikan D* = 0 ke persamaan (4.3) diperoleh
6-(1+tanh- (%)) —p-I"=0
Sp-lt = 6-(1+tanh- (%))

e-(l—tanh-(%))

p

S =

30

(4.4)

(4.5)

Sehingga hasil dari titik kesetimbangan bebas virus yaitu Ey, = (Py, Dy, Iy) =

e-(l—tanh-(é)) . . .
(0,0, 7“’). Script maple dapat dilihat pada lampiran 1.
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4.1.1.2 Titik Kesetimbangan Endemik

Titik kesetimbangan endemik merupakan titik kesetimbangan ketika kelas
terinflamasi tak nol atau pada saat suatu penyakit menyebar pada suatu patogen.
Yang dimaksud endemik penyakit yaitu ketika di dalam suatu populasi selalu ada
virus yang terinflamasi, sehingga diperoleh:

Pertama, menentukan nilai P* dari persamaan (4.5)

(P2ab—Pakf+PacO+PPky—aksd)

k-8(P+0) 0

& P%2af — Pakf + PacO + PBky — akaf = 0
& P?af + P(—akf + ach + Bky) — akad = 0

—btVb%—4a

Dengan menggunakan rumus ABC yaitu: ° diperoleh

2a

p» —(—akb + ac + fky) £ /(—akf + ac + Bky)? — 4(ad)(akab)
12 = 2a0

&Py, = %(—aké + ach + Bky) +

J(—akd + ach + Bky)? — 4(ab)(akah)

© P*1p =~ (—ak6 + acb + fky) + \[(—akd + act + Bky)? — 4a’ko6?

&Py, = %(—ake + acb + Bky) +

Ja2k?02 + 2a%ka0? + a20202 — 2k20y + 2afkaby + f2k2y?

S P, = %(]) +Vm (4.6)
Dimana

Jj = —akf + ach + Pky

m = a’k?6? + 2a’kc6? + a?0%0? — 2Bk?0y + 2aBfkaly + fk?y?

Kedua, menentukan nilai D* dengan mensubtitusikan persamaan (4.6) ke

persamaan (4.4)
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s Y (2L
<D _H(Zae( akf + ac + Bky) +

Ja2k?02 + 2a2ko0? + a25202 — 2k20y + 2afkaby + ,szzyz)

o D* = J(M) (4.7)

2 af?

Dimana

s = —akl + acl + fky

| = a?k?0? + 2a’ko6? + a?0?0% — 2Bk?0y + 2afkaby + p%k?y?

Ketiga, menentukan nilai [*dengan mensubtitusikan persamaan (4.7) ke

persamaan (4.3)

I"=e-(1+tanh(=2)) —p-1"=0

.
\

1 y(—ak0+a0'9+ﬁky)+\/a2k292+2a2ka'62+a2Uzaz—zﬁkz9y+2aﬁk0'9y+,82k2y2
2 ag? -6
tanh

w

|-
)
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.
\

w

1 y(—ak9+a09+ﬁky)+\/a2k2 02+2a2kc02+a20202-2Bk20y+2aBkaOy+L2k2y2
2 af? -6
tanh

|-
/

p-I
eI =

1/y(—ak9+ao'9+ﬁky)+\/azkzez+2a2ko'92+aza'292—23k29y+2a3ka'9y+ﬁ2k2y2\

A )
1+tanh

w

p

Hasil dari titik kesetimbangan endemik yaitu E;_(P;D11;) =

_y@+m) o
<1+tanh<%>>
-1, 1 (y(s)+V1
P11,2 = ﬁ(]) +\/E'D1 = _E(L)Jl =

af? p

Script maple dapat dilihat pada lampiran 1.
4.1.2 Linierisasi

Linierisasi dari sistem persamaan model matematika respon inflamasi pada
paru-paru menggunakan deret taylor. Dimisalkan sistem persamaan (2.1) - (2.3)
sebagai berikut:
AP.DD=a-P-(1-3)=B-D(t) o
B(P,D,)=y-P—6-D

c(P,D,I) = 6'(1 + tanh- (DT_(S)) —p-1
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Missal:
(DT_‘S) adalah x.

Turunan dari 1 + tanh- (x) adalah
y = 1+ tanh- (x)

y' =1 — tanh(x)?

Maka:

0

ek (1 4+ tanh- (x)%) —p-I(t)

a. Linierisasi di Sekitar (Pg, Dgy,Iy) untuk Titik Kesetimbangan Bebas
Penyakit
Linierisasi dilakukan pada sitem persamaan nonlinier (2.1) - (2.3) disekitar
titik kesetimbngan bebas penyakit. Persamaan tersebut dilinierisasi menggunakan
deret taylor bertujuan untuk menghilangkan suku nonliniernya.
A(P,D,I) = A(Py, Do, 1o) + Ap(Po, Do, 1o)(P — Po) + Ap(Po, Do, 10)(D — Do)
+ A;(Po, Do, 10)(I — 1)
B(P,D,I) =~ B(Po, Do, 19) + Bp(Po, Do, Io)(P — Po) + Bp(Po, Do, 10)(D — Do)
+ B;(Po, Do, 10)(I — Io)
C(P,D,I) = C(Py, Do,I0) + C(Po, Do, 10)(P — Po) + Cp(Po, Do, 10)(D — Do)
+ C1(Po, Do, Io)(I — 1)

Selanjutnya dengan memisalkan

f:(P—Po)
g = (D — Dy)
h=U~-1)

Sehingga persamaan (4.1-4.3)

A(P'D'I) = A(POIDOIIO) + AP(P01DOIIO),f+ AD(PO:DO;IO)g+AI(PO,DO,IO)h
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_ _P\_e 8D (ﬁDP)
<:>A(P,D,I)—0((1 k) k P+cr+ (P+0)?

B(PIDII) zB(P()rDO)IO)_i_ Bp(PO,D(),I())f+ BD(POIDOPIO)g+BI(POIDOFIO)h'
< B(P,D,)=y—6

C(P,D,I) = C(Py,Dy,1p) + C(Po,Do,10)f + Cp(Po,Do,19)g + C;(Py, Do, Ip)h

e(1-tann(222)°)

< c(P,D,I) == -

Maka dapat dibentuk menjadi matrik jacobi sebagai berikut:

« (1 B %) - 0;(_1’ B Pf(fOl + ((Pf(ligoz) B (Pli-_Z')
](EO) — y -0 ) 0
D5
0 e(l—tanh(T) ) —p

w

Selanjutnya subtitusikan nilai titik kesetimbangan bebas penyakit yaitu E° =

e-(l—tanh-(é)) . . . . . .
(PO,DO,I°)=(0,O,T‘°) sehingga didapatkan matrik jacobi sebagai

berikut:
a 0 0
y -0 0
J(E?) = 1 tann (=)
REEC

b. Linierisasi di Sekitar (P4, D1, I1) untuk Titik Kesetimbangan Endemik

A(P,D,I) = A(Py, Dy, 1y) + Ap(Po, Do, 10)f + Ap(Po,Do,19)g + A;(Po, Do, 1p)h

_ _Py_a_ D (ﬂ)
<:>A(P,D,I)—0((1 k) k P+cr+ (P+0)>?

B(P,D,I) = B(Py,Dy,1y) + Bp(Po,Do,10)f + Bp(Po,Do,19)g + B;(Py, Do, 10)h
< B(P,D,) =y—6

C(P,D,I) = C(Py,Dy,1p) + C(Po,Do,10)f + Cp(Po,Do,19)g + C;(Py, Do, Ip)h

o(1-tann(%)’)

< c(P,D,I) == =
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Maka dapat dibentuk matrik jacobi sebagai berikut:

(-9 e e 0
(E) = y ° 0
s E(l — tanh (DT%)Z)
0 " —p|

Selanjutnya subtitusikan nilai titik kesetimbangan endemik yaitu E,_(P;D;1;) =

WNEE)
N % (%7) = p /

-1 ,.
P11‘2 :E(]) +\/EJD1 =

sehingga didapatkan matrik Jacobi sebagai berikut:

0.2573870536 —0.07115958848 0
[ 0.51 —0.01 0 ]
0 52.38461538 — 2.38461538 tanh (—32.54560217)? —1.82

4.1.3 Analisis Kestabilan Lokal Titik Kesetimbangan

Dalam menganalisis titik kesetimbangan maka Langkah selanjutnya ialah
menggunakan matrik jacobian untuk menghitung nilai eigen. Dimana matik jacobi
diperoleh dari persamaan (2.1) - (2.3).

Dari persamaan diatas akan dibuat matrik jacobi yaitu:

P dP  dP
dp dD dI
_|d> db dD
=\ @ @ (4.8)
didldi
dP dD dI
Sehingga didapatkan hasil
- P\ aP (B-D\ B-DP BP :
= A
K/ k \P+d/ (P+o0) P+ao
-0 0
/= ’ D — &\*
€ (1 — tanh (—) )
w
0 —p
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4.1.3.1 Analisis Kestabilan Titik Kesetimbangan Bebas Penyakit
Analis kestabilan titik kesetimbangan diperoleh dengan mensubtitusikan

persamaan jacobian (4.9) dengan nilai titik kesetimbangan bebas penyakit yaitu

EO — (PO,DO,IO) — (0’0' M)

Sehingga diperoleh
a 0 0
y -0 0
J(E®) = [ (s } (4.9)

Akan dicari nilai eigen dengan menggunakan matrik jacobi (4.9). nilai eigen dari
matrik (4.9) diperoleh sebagai berikut:

det (AI — J(E®)) = 0

0
/1 0 O] ’ 0
det O A0 ) =0
0 0 1 1—tanh(——))
_pJ
A—a 0 0
-y A+0 0
det 52 =0
(1 tanh(—))
0 —% l+,0

Dari persamaan diatas diperoleh nilai - nilai eigen dari matriks J, yaitu:

>A—a=0
>1+60=0
=>A+p=0

Sehingga diperoleh hasil determinan seperti,
A=—a)A+0)(1+ p)=0

A2+ (0 —a)l—ad) (A+ p) =0
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MB+p22+ B—-—a)2+ (0 —a)pl—abl—abp =0
B+@—a+p)A?+(—ab + (—a+0)p)A—abp =0
Dari matriks diatas maka didapakan persamaan karakteristik seperti,

aols + a1/12 + azll + a3 = 0

a;=(p+0—a

a, = (—ap — ab + ph)

az = (—pab)

Berdasarkan akar-akar persamaan Kkarateristik diatas maka kestabilannya dapat
dikerjakan dengan mensubtitusikan tabel (4.1) ke polynomial pada ayA3 + a; A% +
a,A' + a; = 0. Berdasarkan kriteria Routh-Hurwitz sarat yang perlu diperhatikan
untuk memeriksa kestabilan titik kesetimbangan bebas penyakit sebagai berikut:
a, <0

a,; <0

b, <0

Dengan:

ay-a;—az-ag

b1=

ai

sehingga didapatkan nilai eigen untuk titik kesetimbangan bebas penyakit sebagai

berikut:
ao =1 > 0
a; =—-180<0

b, = —6.61 <0
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Berdasarkan hasil dari kriteria diatas dapat diketahui bahawa jenis titik
kesetimbangan bebas penyakit adalah tidak stabil, dikarenakan terdapat kriteria
yang tidak terpenuhi yaitu a, > 0 sedangkan a,, b; < 0. Perubahan tanda positif
ataupun sebaliknya dalam kolom pertama pada tabel kriteria Routh-Hurwitz
menunjukkan bahwa banyaknya akar-akar positifnya dari persamaan
karateristiknya. Selanjutnya dari persamaan karakteristik diperoleh nilai eigen
dengan menggunakan nilai parameter pada tabel (4.1) sebagai berikut:

A3 = 3.63000000000000

A, = —0.0100000000000000

A, = —1.82000000000000

Berdasarkan nilai eigen yang didapatkan dapat diketahui bahwa terdapat 1 akar
real positif yaitu A3 dan 2 akar real negatif yaitu A! dan A%. Maka, dapat
disimpulkan bahwa nilai eigen tidak memenuhi kriteria Routh-Hurwitz. Sehingga,
secara keseluruhuan sifat kestabilannya adalah tidak stabil. Sehingga model
matematika respon inflamasi pada cedera paru-paru tidak stabil pada titik

kesetimbangan E°. Script maple dapat dilihat pada lampiran 2.

4.1.3.2 Analisis Kestabilan Titik Kesetimbangan Endemik

Bentuk penyelesaian analisis kestabilan titik kesetimbangan endemik yaitu
dengan mencari nilai eigen menggunakan matrik (4.8) melalui persamaan
karateristiknya yaitu dengan mensubtitusi titik kesetimbangan endemik E; =
(P, Dy, 1;). Adapun nilai-nilai parameter yang digunakan dalam penelitian ini

adalah sebagai berikut:
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Tabel 4.1 Tabel Nilai Parameter

Parameter Nilai parameter
a 3.62
k 3.23
y 0.51
B 1
6 0.01
€ 6.81
1) 4.27
) 0.13
p 1.82
- P\ aP (B-D\ B-DP BP :
I o S
k k P+o/ (P+o0) P+o
—0 0
/= ’ D — 5\
€ (1 — tanh (;) )
w
0 —p
a) .
sehingga diperoleh:
](E1) =
0.2573870536 —0.07115958848 0
0.51 -0.01 0 ]
0 52.38461538 — 2.38461538 tanh (—32.54560217)% —1.82
(4.9)

Kemudian akan ditentukan kestabilan endemik dengan menggunakan matrik

jacobi (4.8). nilai eigen (4.8) diperoleh sebagai berikut:

A 0 0
det(O A 0|—
0 0 A

det(Al —J(E)) =0

0.2573870536 —0.07115958848 0
[ 0.51 —0.01 0 D
0 52.38461538 — 2.38461538 tanh  (—32.54560217)? —1.82
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=0
Sehingga diperoleh
A —0.2573870536 0.07115958848 0

det —0.51 A+0.01 0 =0 (4.10)
0 0 A+1.82

Persamaan Karateristik dari matrik (4.10) maka akan diperoleh hasil polinomial
sebagai berikut:

a3 + a A2 + a At +a; =0 (4.11)
Pada kriteria Routh-Hurwitz nilai akar-akar persamaan karateristik tersebut dapat
dianalisis kestabilannya jika memenuhi syarat berdasarkan kriteria Routh-Hurwitz

sebagai berikut:

1) a, <0

i) a; <0

i) by <0
Dimana

b, = az'a;—az o
1 a

Berdasarkan kriteria tersebut, titik kesetimbangan endemik akan stabil jika
memenuhi syarat kriteria Routh-Hurwitz tersebut. kemudian, karena pembuktian
kriteria Routh-Hurwitz untuk titik kesetimbangan endemik secara umum sulit
untuk dilakukan. Oleh karena itu, digunakan parameter pada tabel (4.1) untuk
melihat kestabilan titik kesetimbangan endemik secara khusus. Nilai koefisien
polinom (4.11) menggunakan tabel (4.1) diperoleh sebesar:

a=1>0

a, = 1572612946 > 0

b, = —0.455549
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Dengan demikian jelas bahwa a, > 0, a; > 0, b; < 0, ketika digunakan nilai
parameter pada tabel (4.1). Maka, disimpulkan bahwa titik kesetimbangan
endemik adalah tidak stabil karena tidak memenuhi syarat dari kriteria Routh-
Hurwitz lebih lanjut untuk nilai eigen dari persamaan karateristik (4.11) dengan
parameter pada tabel (4.1) adalah sebagai berikut:

A3 = 0.1236935268 + 0.1357108360 |

A, =0.1236935268 — 0.1357108360 |

A, = —1.820000000

Berdasarkan nilai eigen yang didapatkan dapat diketahui bahwa A! dan 12 < 0
tetapi untuk A2 > 0. Maka, dapat disimpulkan bahwa nilai eigen tidak memenunhi
kriteria Routh-Hurwitz. Sehingga, secara keseluruhuan sifat kestabilannya adalah
tidak stabil. Sehingga model matematika respon inflamasi pada cedera paru-paru
tidak stabil pada titik kesetimbangan endemik. Script maple dapat dilihat pada

lampiran 3.

4.1.4 Bilangan Reproduksi Dasar

Bilangan reproduksi dasar atau biasanya diartikan R, yaitu jumlah rata-rata
infeksi baru yang dihasilkan oleh individu yang terinfeksi atau orang meninggal
yang terinfeksi atau melalui kontak dengan objek yang terinfeksi patogen dalam
populasi yang seluruhnya rentan. Penulis menggunakan metode next generation
matrik untuk menghitung R,. Langkah-langkah dalam menentukan bilangan

reproduksi dasar yaitu sebagai berikut:
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1. Menentukan persamaan yang dimana menunjukkan terjadinya perubahan
dalam kelas individu terinflamasi dan kasus baru terinflamasi. Pada

sistem persamaan (2.1) - (2.3) subsistem yang terinflamasi yaitu P, D, I.

an® _ _POY _p.p) 2@
T=a P (1-52) - p0FE

Sl =y P@®—0-D()

d;—(tt)=e-(1+tanh- (%)) —p-1(0)

2. Menentukan linierisasi terhadap objek yang terinflamasi pada titik

ekuilibrium bebas penyakit. maka diperoleh matriks jacobian:

ap  db - dpy
dP dD dl
]EO — 4p db db —
dP dD dl
dl dl dl
dapP dD dl g9
_P\_ar _ BD , _BDP_ _ kP
a (1 k) k P+o + (P+0)? P+o 0
y -0 0

\l 0 {2 —pJ/ 4o

w

3. Melakukan dekomposisi matrik jacobi (J). F merupakan matriks yang
menyatakan masuknya laju petumbuhan patogen dan lau inflamasi
patogen. Sedangkan V matrik yang menyatakan laju berkurangnya
pertumbuhan patogen akibat pemulihan sistem kekebalan tubuh, serta
kemampuan anti-inflamasi. Matriks F dan V di definisikan sebagai
matriks generasi selanjutnya. Sehingga diperoleh matrik F dan V sebagai

berikut:



aP BD pP

V= k P+o P+o
0 7]

0 0

0
p
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Berdasarkan definisisi matriks generasai selanjutnya, matrik J dapat

dinyatakan sebagai / = F — V, dimana

P BDP
a(l_;)+(P+a)2 0 0
F = 0 0 ) O dan
el—anhD;
l O ( t w(w)) OJ
ap D BP
k P+o P+o
V=1 o 6 0
0 0 p
(1-0)4 227 0
TR TPy
J= 0
e(l—tanh
. (
W

a'P+ BD BP
k +o0 P

P + o
0 0 0
0 0

p

4. Selanjutnya yaitu menentukan bilangan Reproduksi Dasar (R,). bilangan

Reproduksi Dasar dinyatakan dengan R, = p(J), dimana p adalah nilai

eigen terbesar dari matrik J.
Selanjutnya matriks J di definisikan dengan:

J=F-v7!
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Matrik V~1 dapat diperoleh dengan Langkah sebagai berikut:

-1 — . .
der) AYW)
Sehingga
i BPp
op P+o 0
1 aP  BD
v (%*733)
(P42 or O kTpra)? 0
k " P+o 0 0 aP  BD 0
L (? + P+ 0) -
k(P + o) —BPk
DBk + P2 + Pac (DPBk + P?a + Pao)
1
V—l — —
0 7 0
1
0 0 —
Pl

Setelah diperolen V—1 maka matrik J dapat dihitung dengan langkah

sebagai berikut:

J=F-v7!
I p BDP ][ k(P + o) —BPk
|“( _E)+(p+o—)z 0 0|Dﬁk+P2+Paa (DBk + P2a + Pao)
0 0 0 1

(1 eann (252

0 9
0 0 0

- P\, BDP P\, BDP
(“(1_E)+(P+a)2)k(P+a) (“(1_E)+(P+a)2>ﬁpk
DBk+P%2+Pac (DBk+P2a+Paoc)
_ yk(P+0o) yBPk
- DBk+P2%+Pac (DBk+P2a+Pac)6
D—58\?
el 1-tanh|—
) ()

Selanjutnya menentukan nilai eigen dominan dari matriks J

J—-all=0

o
]

DI O



i P\, K BDP _P\, BDP
(a(l_E)+(P+a)2)k(P+”) (“(1 k)+(P+a)2>BPk
DBk+P%+Pac (DBk+P2a+Pac) 1
yk(P+0) yBPk 0
DBk+P%2+Pac (DBk+P2a+Pac)6 0
2
e(l—tanh(gié) )
0 - 0
i w i
- P BDP P BDP
(“(1_E)+(P+a)2)k(P+J) _ (“(1_E)+(P+a)2)ﬁpk
DBk+P2+Pac (DBk+P2a+Pao)
_ yk(P+0) YBPk —2
- DBk+P2+Pac (DBk+P2a+Pac)6
D—5\2
0 e(l—tanh(T) )
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) i

Sehingga diperoleh nilai eigen dominan dari matrik J yaitu:

DPBkO-P3ab+P2akf-2P?>acd—P?Bky+2Pakad—Pac?6—PBkoy+aka?0
(6(DPBk+DBko+P3a+2P2ac+Pac?))

Karena nilai eigen dominan dari matrik / merupakan bilangan reproduksi dasar

dari sistem, maka R, dapat dinyatakan sebagai:

__ DPPkO-P3ab+P%ak0-2P?>ac0—P%Bky+2Pakaf—Pac’6—-PBkoy+aka?6
- (6(DPBk+DBko+P3a+2P2ac+Pac?))

Ro

Dari hasil R, yang didapatkan diatas dapat kita simpulkan hal-hal yang harus
dilakukan untuk pencegahan penyebaran, yaitu dengan:

1. Menurunkan laju rata-rata patogen secara konstan (P).

2. Menaikkan laju rata-rata sistem kekebalan (D).

3. Menurunkan laju inveksi virus (a).

4. Menurunkan rata-rata nilai maksimun pada patogen (k).

5. Menaikkan laju tingkat aktivasi sistem kekebalan tubuh (y).

6. Menaikkan Laju efisiensi pada respon imun (8).

7. Menaikkan Laju pemulihan sistem kekebalan tubuh (8).

8. Menurunkan Laju saat peradangan dalam tubuh sedang aktif (¢).
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9. Menurunkan Nilai rata-rata pemicu patogen saat adanya nilai toleransi pada
peradangan (§).

10. Menaikkan Laju pertahanan untuk peradangan kronis pada tingkat relaksasi
(w).

11. Menurunkan Laju peradangan atau anti-inflamasi (p).

4.2 Simulasi Numerik

4.2.1 Hasil Simulasi Model

Hasil simulasi pada tiga persamaan pada penelitian ini dapat dilihat pada gambar
(4.4) menggunakan progam matlab dengan metode runge-kutta orde 4. Script
runge-kutta orde 4 untuk model respon inflamasi pada paru-paru dapat dilihat
pada lampiran 5. Berdasarkan parameter pada tabel (4.1) Dengan sebarang nilai
awal P(0) = 0.01,D(0) = 0,1(0) = 0. Berdasarkan gambar (4.4) terdapat tiga
kompartmen untuk menunjukkan tingkat respon inflamasi pada paru-paru yang
disebabkan oleh patogen. Populasi patogen (P) yang terdapat pada tubuh dimulai
dari minggu pertama naik ke angka 2.8 hingga minggu ke dua berjalan menurun
secara konstan dangan didampingi oleh sistem imun yang ada pada tubuh
manusia. Sedangkan populasi pertahanan kekebalan (D) pada tubuh manusia naik
hingga ke angka 4,4 dan turun secara perlahan dan konstan mengikuti
perkembangan patogen yang ada pada tubuh manusia didampingi oleh kekebalan
imun itu sendiri. Dan populasi peradangan pro-inflamasi (1) beralan konstan di
angka 0 hingga naik di angka 4,3 mengikuti pertahanan kekebalan tubuh manusia
dan turun di minggu ke 16 dan berjalan konsisten lurus. Script maple dapat dilihat

pada lampiran 4.
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Gambar 4.4 Simulasi Sitem Persamaan (2.1) Hingga (2.3)
Berdasarkan gambar (4.5) untuk P(0) = 0.01 menggunakan parameter pada tabel
4.1. Populasi patogen yang terdapat pada tubuh dimulai dari minggu pertama naik
ke angka 2.8 hingga minggu ke dua berjalan menurun secara konstan dangan
didampingi oleh sistem imun yang ada pada tubuh manusia Terdapat nilai lau
infeksi virus (a) yang mempengaruhi patogen yang bergerah naik, dan turun
konstan dikarenakan laju efisiensi pada respon imun (£) yang mempengaruhi

nilai yang turun dan bergerak lurus secara konstan. Script maple dapat dilihat

pada lampiran 5.
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Gambar 4.5 Simulasi Sitem Persamaan (4.1)

Berdasarkan gambar (4.6) untuk D(0) = 0 menggunakan parameter pada tabel
4.1. populasi pertahanan sistem kekebalan pada tubuh manusia (D) naik hingga ke
angka 4,4 dan turun secara perlahan dan konstan mengikuti perkembangan
patogen yang ada pada tubuh manusia didampingi oleh kekebalan imun itu
sendiri. Terdapat laju tingkat aktivasi sistem kekebalan tubuh (y) pada patogen
yang kemudian didampingi oleh laju pemulihan sistem kekebalan tubuh () dapat
mengurangi nilai pada grafik sehingga nilai dapat turun secara konstan diminggu

ke-delapan dan seterusnya. Script maple dapat dilihat pada lampiran 5.
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Gambar 4.6 Simulasi Sitem Persamaan (4.2)

Berdasarkan gambar (4.7) untuk 1(0) = 0 menggunakan parameter pada tabel 4.1.
populasi peradangan pro-inflamasi (1) berjalan konstan di angka 0 hingga naik di
angka 4,3 mengikuti pertahanan kekebalan tubuh manusia dan turun di minggu ke
16 dan berjalan konsisten lurus. Terdapat laju peradangan (p) dalam tubuh yang
sedang aktif pada populasi pertahanan kekebalan pada tubuh manusia dan di
dampingi oleh laju pemulihan sistem kekebalan tubuh (6) mempengaruhi nilai
yang turun secara konstan pada minggu ke 16 dan seterusnya. Ketika nilai
parameter (6) dan (w) dinaikkan maka peradangan pro-inflamasi akan
mengalami penurunan dan begitupun sebaliknya. Script maple dapat dilihat pada

lampiran 5.
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Gambar 4.7 Simulasi Sistem Persamaan (4.3)

4.2.2 Analisis Dinamik Model Respon Inflamasi pada Paru-Paru Dalam
Pandangan Islam

Kesembuhan seorang manusia dari segala penyakit dapat diintegrasikan
dengan hasil simulasi pada penelitian ini. Hasil simulasi menunjukkan seiring
berjalannya waktu seorang manusia yang terinfeksi oleh virus pada paru-parunya
akan mengalami kesembuhan. Respon imun pada tubuh manusia membantu
proses penyembuhan dari infeksi yang disebabkan oleh patogen. Hal tersebut
sesuai dengan surat QS. Al-Yunus :57
“Hai manusia, sesungguhnya telah datang kepadamu pelajaran dari Tuhanmu

dan penyembuh bagi penyakit-penyakit (yang berada) dalam dada dan petunjuk
serta rahmat bagi orang-orang yang beriman.”

Setelah diingatkan pada ayat sebelumnya bahwa semua yang hidup pasti
akan mati dan akan kembali kepada Allah, lalu manusia diingatkan: wahai
manusia! sungguh, telah datang kepadamu pelajaran berupa kitab suci Al-Qur'an
dari tuhanmu, obat penyembuh bagi penyakit yang ada dalam dada, baik penyakit
lahir maupun batin, seperti halnya penyakit paru-paru. Penyakit paru-paru bisa

mengalami kesembuhan seiring berjalannya waktu, tergantung pada sistem
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kekebalan tubuh manusia. Apabila sistem kekebalan tubuh manusia itu bagus
maka penyakit itu akan cepat mengalami kesembuhan dan begitupun sebaliknya.
Sistem kekebalan tubuh dapat diibaratkan dengan tentaranya Allah SWT. Melalui
cara dengan mengutus tentaranya berupa sistem kekebalan tubuh penyakit paru-
paru dengan seiring berjalannya waktu akan sembuh. Dalam ayat ini juga
berfungsi sebagai petunjuk menuju kebenaran serta rahmat yang besar bagi orang
yang benar-benar beriman. Katakanlah wahai nabi Muhammad kepada manusia
dengan karunia Allah berupa agama islam dan rahmat-Nya, yakni Al-Qur'an,
hendaklah dengan itu mereka bergembira. Karunia dan rahmat Allah itu lebih baik

daripada apa yang mereka kumpulkan berupa harta dan kemewahan duniawi.



BAB V
PENUTUP

5.1 Kesimpulan
Berdasarkan tujuan dan hasil pembahasan pada bab sebelumnya, maka
diperoleh beberapa kesimpulan sebagai berikut:
1. Berdasarkan analisis dinamik model respon inflamasi pada paru-paru
diperoleh:

a. Titik ekuilibrium bebas penyakit menghasilkan 1 titik tetap sebagai

(1-tanh-(£
berikut: E° = (P°,D°,1%) = (0,0, M)

Titik ekuilibrium bebas penyakit ini bersifat tidak stabil ketika digunakan
nilai parameter pada table 4.1 berdasarkan hasil perhitungan Kkriteria

Routh-Hurwitz dan nilai eigennya.
b. Titik ekuilibrium endemik menghasilkan 3 titik tetap sebagai berikut:
E1=(P1D111) =
P11,2

1

=53 (—ak6 + acb + Bky)

+a2k20? + 2a2ko0? + a20202 — 28k20y + 2aBkafy + f2k2y?

D1=

1 (y(—ak9+a09+ﬁky)+Ja2k292+2a2k092+a20292—2Bk20y+2aﬁk09y+,82k2y2)
2 af?

53



54

11:

\ )

“ )

p
Titik ekuilibrium endemik ini bersifat tidak stabil ketika digunakan nilai

1/y(—ak9+a09+ﬁky)+\/a2k292+2a2k092+a20292—2ﬁk2 0y+2aBkaOy+p2 kzyz\
-3 -5
1+tanh

parameter pada table 4.1 berdasarkan hasil perhitungan kriteria Routh-
Hurwitz dan nilai eigennya.
2. Dari simulasi numerik diperoleh hasil sebagai berikut:

a. Populasi patogen yang terdapat pada tubuh dimulai dari minggu pertama
naik ke angka 2.8 hingga minggu ke dua berjalan menurun secara konstan
dangan didampingi oleh sistem imun yang ada pada tubuh manusia
Terdapat nilai lau infeksi virus (a) yang mempengaruhi patogen yang
bergerah naik, dan turun konstan dikarenakan laju efisiensi pada respon
imun (B) yang mempengaruhi nilai yang turun dan bergerak lurus secara
konstan.

b. Populasi pertahanan sistem kekebalan pada tubuh manusia (D) naik
hingga ke angka 4,4 dan turun secara perlahan dan konstan mengikuti
perkembangan patogen yang ada pada tubuh manusia didampingi oleh
kekebalan imun itu sendiri. Terdapat laju tingkat aktivasi sistem kekebalan
tubuh (y) pada patogen yang kemudian didampingi oleh laju pemulihan
sistem kekebalan tubuh (8) dapat mengurangi nilai pada grafik sehingga
nilai dapat turun secara konstan diminggu ke-delapan dan seterusnya.

c. Populasi peradangan pro-inflamasi (1) berjalan konstan di angka O hingga

naik di angka 4,3 mengikuti pertahanan kekebalan tubuh manusia dan
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turun di minggu ke 16 dan berjalan konsisten lurus. Terdapat laju
peradangan (p) dalam tubuh yang sedang aktif pada populasi pertahanan
kekebalan pada tubuh manusia dan di dampingi oleh laju pemulihan sistem
kekebalan tubuh (8) mempengaruhi nilai yang turun secara konstan pada

minggu ke 16 dan seterusnya.

5.2 Saran

Pada penelitian ini telah dibahas mengenai analisis dinamik model respon
inflamasi pada paru-paru. Diharapkan pada penelitian selanjutnya model yang
digunakan pada penelitian ini dapat dikembangkan dengan mempertimbangkan
adanya faktor pengobatan. Sehingga kita dapat menganalisis bagaimana perilaku

ketika penyakit paru-paru diberikan obat.
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Lampiran 1: Script Maple Untuk Menghitung Titik Kesetimbangan

>
>

>

\%

LAMPIRAN

restart; with(linalg) : with(LinearAlgebra) :

b ap 1 D) BDeP
k P+o
dP:ZOLP[l—

dDe := y-P — 0-De;

P

k

B DeP

)_ P+o

dDe:=-De® + Py

din = e-(l +tanh[ De =3 ]j —p-In;
[0
din :=e(1 +tanh[

ABC := solve({dP, dDe, dIn}, { P, De, In});,

De — 6

)-o»
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e[tanh[—] —1]
ABC := |De=0,In= - o ,P=0], De:RootOf((x8292—(x5k9y
p

+0c6csey—ockc5y2 + BSky2 + (20(662 —akOy+0cby+ Bkyz)_Z—l—_Zzocez)

+ 9, In

i

[ L (Rootor (02 6 — 05k0y + 0560y —akor2 +pokr2 + (20662 — ko)
(O]
c

2
+0L0'9y+Bky2)_Z+_220692))] /

P

\9)

L(Roonf(més2 0% —08k0y + 0860y —akcy2 +Bok2 + (2086 —akby
(O]
c

2
+OLGey+Bky2)_Z+_ZZ(X92))

+pl|,P= %(G(RootOf(ocSZBZ — 0 8k8y

+ 0860y —ako)r +Bdk” + (20.80° — akBy + 00y +Bh?) Z+ Zab’)

+8))}

> DeTtk = solve( dDe= 0, De)
P

DeTtk = £
0
> simplify(subs(De = DeTtk, dP))
P(PPo8—Pok®+PacO+PBky—0kcb)
k6 (P + o)

> PTtk = solve(numer(simplify(subs(De = DeTtk, dP))) =0, P);
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Ptk =0, L (k6 — ac0— By
2 a8

+ 2RO 4200k + 0266 —20BR 0y +20Bkc 0y + B ),
]

—i—(—ocke—i-occe—i-ﬁky
2 a6

+ [P RE 4200468 + 0260 — 2B 0y +2aBkcOy + B )7 )

>
Data = {0.=3.63,k=3.23,=1,y=0.51,6=0.01,e = 6.81,6 =4.27,0=0.13,p = 1.82,a
=51,6=0.01};
Data :={a=51,00=3.63,p=1,8=4.27,k=3.23,®=0.13,p = 1.82,6 =0.01,6=0.01,
=0.51,e=6.81}
>
PTtk[1];

Del = subs(P—PTtk[l], %),

Inl := solve(subs(De = Del, dIn) =0, In);
PO := subs(Data, PTtk[1]);

subs(Data, Del);

evalf (subs(Data, Inl));

0
Del :=0
€ (1 +tanh(—i]]
Inl = ®
p
P0O:=0
0
0.
>
PTtk[2];

s

De2 = subs(P = PTtk[2], % ]

In2 := solve(subs(De = De2, dIn) =0, In);
P2 := subs(Data, PTtk[2]);

subs(Data, De2);

evalf (subs(Data, In2));

arg = 1 %%(y(ak@—occe—ﬁky
® o0

+ JPRO + 20 k66 + 28 —2aBi 0y +20BkcOy + B 27 )) —8] :
tanh(subs(Data, arg) );
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1 1
— — kb —0cb—Pk
2 ae( Bky

+ P RE 4200468 + 0200 —2aBR 0y +2aBkc0y + B ) )

11
DeZ.—?g(y((Xke—OLGG—Bky

+ P RE 4200 k68 + 0200 —2aBR 0y +2aBkoby+ B ))

m2=L e[+ tann[ (L, (ar0—cco—piy
p o2 g

+\/0L2k292 +20 ko8 + oo O

|

2 aBROy+2aBko0y+ B ) —6]]]

P2:=0.0007661157025
0.03907190084
0.
-1.

PTtk[3];
De3 = subs(P = PTik[3], ﬁ)

In3 := solve(subs(De = De3, dIn) =0, In);
P3 := subs(Data, PTtk[3]);
subs(Data, De3);

evalf (subs(Data, In3));

1 1

-0kO+ 000+ Pk
> ae( Bky

+ RO +200 k68 + 0260 —2aBR 0y +2aBkoby + B ) )

11

De3:=-— ——

2 5 (y(—ock6+a69+[3ky
o

+ 2RO 4200 k08 + 0206 —20BR 0y +20Bkc 0y + By ))
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1n3:=L €| 1+ tanh L —i%(y(—(xke—i-(xcewLBky
p ol 2 g

+ RO +20° k66 + P8 — 2P0y +20Bkcby + B 2y )) —6]]]

|

P3:=-42.16093140

-2150.207502
0.
> i'[anh(x);
dx
1— talnh()c)2
> jI = matrix(jacobian([dP, dDe, dIn], [ P, De, In]));
a[l_ﬂ)_aP_BDe+ B DeP __BP 0
k k P+c  (p+o) P+o
-0 0
jl = Y 5
e[l —tanh[ De—é‘)] ]
0 ® -p
(O]

> titepl == ABC[1];

e(tanh[i] — 1]
De=0,In= - o P=0

titepl = » =
p
OC(I—%]-FLPZ 0 0
(P+o0)
0 0
> ol ¥ 2 :
e[l—tanh[ De—SJ ]
0 o 0
®
a[l—£)+ BDP2 0 0
k) (P+o)
y 0 0




oP BD BP
+
k P+o6 P+o
>y
0 0 07/
0 0 p
oP BD BP
k P+6 P+o
V.=
0 0 0
0 0 p
> det(V);
o P BD
0
[ k P—i—c] P
> w = inverse(V);
k(P + o) ) BPk
DBk+ P a+Pac (DBk—I—P20c+Poc0)6
w = 0 L
0
0 0
> M= adj(V);
0p _BPp 0
P+o
o P BD
M=|0 |—+—— 0
( k P+0Jp
P D
0 0 [“—+B—]e
k P+o

> B := F-inverse(V);

0
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B =
k(P+o) BPk
- 0
DBk+P20L+P()LG (DBk+P2(X+P(XG)9
1 P
—_ 1__
0 o 0 oc( kj
0 0 L
p Jd
+—BDP 0]
(P+o0)
».0,0],
2
e[l—tanh[ De—ﬁj ]
0, ® 0
)

> NGM := evalm(Fw);
NGM =

_ Py, _BDP _P), _BDP
[oc[l kj+ 7+ o) k(P +o) _ [oc(l kj+ (P+G)2] Pk 0

DBk+P20c+P0cG (DBk+P2(x+Pocc)9
yk(P+ o) B yBPk 0

DBk+ P a+Pac (DBk—I—onH-PocG)G

2

e(l—tanh[De_Sjj
0 = 0

o

> cigenvalues(NGM);
0,0,(DPBAO — P08+ PPok® — 2P 0660 — PABky +2P0okc® — Pac 6 — PRko)
+ock029)/(6(DPBk+DBkG +Pa+2Pac +P0c<52>)

A0 0
> g:=[0A0
00 A
A0 0
g=|0A0

00A
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k(P + o)

P BDP
[oc(l k)+ (P+G)2
DBk+P2(x+P0c(5
_P),_BDP
[oc[l k)—l— (P+G)2]BPk
(DBk+P2a+Pocc)6

.0,

yk(P + o) yBPk —ol

DBk+ P a+Pac (DBk+P20L+Poc6)6

r 2
e[l—tanh( De—SJ ]
0, o A

®0

H (- 2)0 2 Lo

k (P +0)
DBk+P20L+Poc0

_}\"

B e

(DBk+P20c+Poccs)9

]Bpk
01,

yk(P+ o) B yBPk 0
DBk+ P a+Pac (DBk+P20c+Poc(5)6 |

2
e[l—tanh[ De—SJ ]
0, o =Y

(O)]

> det(l);

! (A (DPBALO+DBkAGO+ P ar6+2P 0k
0(DBk+ PP o+ Poc) (P +o)
+PaAG O —DPBRAO+P 00— P akd+2P acO+ P Bky—2Pakcd

+P(x029+P[3k6y—(xk626))



Lampiran 2: Script Maple Untuk Menghitung Analisis Kestabilan Titik
Kesetimbangan Bebas Penyakit

> restart, with(linalg) : with(LinearAlgebra) :

>
> dP = o-P- 1_£ _B’D_@P;
k P+o
dP:=(xP[1—£)——BDeP
k P+o

> dDe = y-P — 0-De;
dDe:=-De® + Py

din == e-(l —l—tanh[ De —3 ]j —p-In;
0]

dln:=e(1 +tanh[ De =3 ]J —pin
(0]

> ABC := solve({dP, dDe, dIn}, {P, De, In});

v
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e[tanh[—] —1]
ABC := |De=0,In= - o ,P=0], De:RootOf((x8292—(x5k9y
p

+0c6csey—ockc5y2 + BSky2 + (20(662 —akOy+0cby+ Bkyz)_Z—l—_Zzocez)

+ 9, In

i

[ L (Rootor (02 6 — 05k0y + 0560y —akor2 +pokr2 + (20662 — ko)
(O]
c

2
+0L0'9y+Bky2)_Z+_220692))] /

P

\9)

L(Roonf(més2 0% —08k0y + 0860y —akcy2 +Bok2 + (2086 —akby
(O]
c

2
+OLGey+Bky2)_Z+_ZZ(X92))

+pl|,P= %(G(RootOf(ocSZBZ — 0 8k8y

+ 0860y —ako)r +Bdk” + (20.80° — akBy + 00y +Bh?) Z+ Zab’)

+8))}

> DeTtk = solve( dDe= 0, De)
P

DeTtk = £
0
> simplify(subs(De = DeTtk, dP))
P(PPo8—Pok®+PacO+PBky—0kcb)
k6 (P + o)

> PTtk = solve(numer(simplify(subs(De = DeTtk, dP))) =0, P);
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Ptk =0, L (k6 — ac0— By
2 a8

+ 2RO 4200k + 0266 —20BR 0y +20Bkc 0y + B ),
]

—i—(—ocke—i-occe—i-ﬁky
2 a6

+ [P RE 4200468 + 0260 — 2B 0y +2aBkcOy + B )7 )

>
Data = {0.=3.63,k=3.23,=1,y=0.51,6=0.01,e = 6.81,6 =4.27,0=0.13,p = 1.82,a
=51,6=0.01};
Data :={a=51,00=3.63,p=1,8=4.27,k=3.23,®=0.13,p = 1.82,6 =0.01,6=0.01,
=0.51,e=6.81}
>
PTtk[1];

Del = subs(P—PTtk[l], %),

Inl := solve(subs(De = Del, dIn) =0, In);
PO := subs(Data, PTtk[1]);

subs(Data, Del);

evalf (subs(Data, Inl));

0
Del :=0
€ (1 +tanh(—i]]
Inl = ®
p
P0O:=0
0
0.
>
PTtk[2];

s

De2 = subs(P = PTtk[2], % ]

In2 := solve(subs(De = De2, dIn) =0, In);
P2 := subs(Data, PTtk[2]);

subs(Data, De2);

evalf (subs(Data, In2));

arg = 1 %%(y(ak@—occe—ﬁky
® o0

+ JPRO + 20 k66 + 28 —2aBi 0y +20BkcOy + B 27 )) —8] :
tanh(subs(Data, arg) );
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1 1
— — kb —0cb—Pk
2 ae( Bky

+ P RE 4200468 + 0200 —2aBR 0y +2aBkc0y + B ) )

11
DeZ.—?g(y((Xke—OLGG—Bky

+ P RE 4200 k68 + 0200 —2aBR 0y +2aBkoby+ B ))

m2=L e[+ tann[ (L, (ar0—cco—piy
p o2 g

+\/0L2k292 +20 ko8 + oo O

|

2 aBROy+2aBko0y+ B ) —6]]]

P2:=0.0007661157025
0.03907190084
0.
-1.

PTtk[3];
De3 = subs(P = PTik[3], ﬁ)

In3 := solve(subs(De = De3, dIn) =0, In);
P3 := subs(Data, PTtk[3]);
subs(Data, De3);

evalf (subs(Data, In3));

1 1

-0kO+ 000+ Pk
> ae( Bky

+ RO +200 k68 + 0260 —2aBR 0y +2aBkoby + B ) )

11

De3:=-— ——

2 5 (y(—ock6+a69+[3ky
o

+ 2RO 4200 k08 + 0206 —20BR 0y +20Bkc 0y + By ))
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1n3:=L €| 1+ tanh L —i%(y(—(xke—i-(xcewLBky
p ol 2 g

+ RO +20° k66 + P8 — 2P0y +20Bkcby + B 2y )) —6]]]

|

P3:=-42.16093140

-2150.207502
0.
> i'[anh(x);
dx
1— tamh()c)2
> jI = matrix(jacobian([dP, dDe, dIn], [ P, De, In]));
a[l_ﬂ)_aP_ BDe , _BDeP __BP 0
k k P+c  (p+o) P+o
-0 0
jl = Y 5
e[l —tanh[ De—B] ]
0 ® -p
(O]

> titepl == ABC[1];

e(tanh[i] — 1]
titepl == |De=0,In= - ® ,P=0

p

>
>
> jac2 = subs(titepl, evalm(jl1));

o 0 0

y -0 0

jac2 = [ S 2
€|l —tanh(——) ]
0 @ -p
®

>

> eigenvalues(jac2);



(o4 0 0
A0O0 % -0 0
> A4=|0%0]|— 5 )2 ;
00 A e[l—tanh[—;)]
0 -p
[0)
A —o 0 0
-y A+6 0
A= 2
e[l—tanh[i]
0o - 77 x+p
[0)

> polil = collect( charpoly(jac2,\), \);
polil =% + (~0.+0+p) A+ (~08+ (- +0) p) A —aBp
> b0 = factor(coeff(polil, A, 3));
b0 :=1

> bl := factor(coeff (polil, \,2));
bl =-00+06+p
> b2 = factor(coeff(polil, A, 1));
b2:=-ap—00+pb6
> b3 = factor(coeff(polil, A, 0));
b3 :=-06p
Lampiran 3: Script Maple Untuk Menghitung Analisis Kestabilan Endemik
> restart; with(linalg) : with(LinearAlgebra) :
>

o= 3.63;k:=3.23;B := I;y = 0.51;0 := 0.01; € := 6.81;0 := 4.27, 0 := 0.13;p
= 1.82;a := 51; 0 = 0.01;

o :=3.63
k=323
B:=1
y:=0.51
0:=0.01
€:=6.81
6:=4.27
o :=0.13
p:=1.82
a:=>51
¢ :=0.01
> e a.P.[l _£J _ BDep,
k P+o
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De P

dP:=3.63P (1 —0.3095975232 P) — Pro00l

> dDe := y-P — 0-De;
dDe = -0.01 De + 0.51 P

> din = e-(l —l—tanh[ De =3 ]] —p-In;
®

dIn = 6.81 + 6.81 tanh(7.692307692 De — 32.84615384) — 1.821In
> ABC := solve({dP, dDe, dIn}, {P, De, In});

ABC = {De=0.,In=0., P =0.}, {De=0.03907171747, In = 0., P = 0.0007661121073}, { De
= -2150.207502, In=0., P = -42.16093140}

> DeTtk = solve( dDe= 0, De)
DeTtk :=51.P
> simplify(subs(De = DeTtk, dP))

0.3000000000 ( -157.9374613 P + 0.1210000000 — 3.74613003OP2) P
P + 0.01000000000

> PTtk = solve(numer(simplify(subs(De = DeTtk, dP))) =0, P);
PTtk :=0.,0.0007661121073, -42.16093141

>

Data = {0.=3.63,k=3.23,=1,y=0.51,0=0.01,e=6.81,8 =427, =0.13,p = 1.82,a
=51,6=0.01};

Data = {1=1,51=51,0.01 =0.01,0.13=0.13,0.51 = 0.51, 1.82 = 1.82, 3.23 = 3.23,3.63
=3.63,427=4.27,6.81 =6.81}

>
PTtk[1];
Del = subs(P=PTtk[1], %J

>

Inl := solve(subs(De = Del, dIn) =0, In);
PO = subs(Data, PTtk[1]);

subs(Data, Del);

evalf (subs(Data, Inl));

Del :=0.
Inl =0.
PO =0.



>
PTtk[2];

De2 = Subs[P=PTtk[2], %]

In2 = solve(subs(De = De2, dIn) =0, In);

P2 := subs(Data, PTtk[2]);

subs(Data, De2);

evalf (subs(Data, In2));
1 1 1 ( (

arg == — —_2 y OLkG—OLGG—Bky
o2 g

+ JPRO + 20 k66 + 28 —2aBiR 0y +20BkcOy + B 27 )) —8] :

tanh(subs(Data, arg) );

0.0007661121073
De2:=0.03907171747
In2:=0.
P2:=0.0007661121073
0.03907171747
0.

-1.
>

PTtk[3];
De3 = subs(P=PTtk[3], ﬁ)

>

In3 := solve(subs(De = De3, dIn) =0, In);
P3 = subs(Data, PTtk[3]);

subs(Data, De3);

evalf (subs(Data, In3));

-42.16093141
De3 :=-2150.207502

In3:=0.
P3:=-42.16093141
-2150.207502
0.
> %tanh(x);
1— tanh(x)2
>

> jl :== matrix(jacobian([dP, dDe, dIn], [ P, De, In]));
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jl= H3.63 2247678018 P — —2¢ De P P }

+ , - ,0
P +0.01 (P+0.01)2 P +0.01

[0.51, —0.01,0],

[O, 52.38461538 — 52.38461538 tanh(7.692307692 De — 32.84615384)2, —1.82”

> titepl == ABC[1];
titepl == {De=0.,In=0.,P=0.}

> titep2 == ABC[2];
titep2 := {De = 0.03907171747, In=0., P = 0.0007661121073}

> jac3 = subs(titep2, evalm(jl1));

0.2573870536 -0.07115958848 0
jac3 = 0.51 -0.01 0
0 52.38461538 — 52.38461538 tanh( —32.54560217)2 -1.82

> eigenvalues(jac3);
0.123693526800000 + 0.1357108360322701, 0.123693526800000 — 0.1357108360322701,
-1.82000000000000

>
A00
A=|0AO0
00X
0.2573870536 -0.07115958848
— 0.51 -0.01

0 52.38461538 — 52.38461538 tanh( —32.54560217)2 -1.82

A —0.2573870536 0.07115958848 0
A= -0.51 A +0.01 0
0 0. A+ 1.82
> poli2 == collect( charpoly(jac3,\), \);
poli2 = X+ 157261294617 — 0.4165269180 A + 0.06136588563
> b0 := factor(coeff (poli2, \,3));
b0:=1
> bl := factor(coeff (poli2, \,2));
bl :=1.572612946
> b2 := factor(coeff (poli2, A, 1) );
b2 :=-0.4165269180
> b3 := factor(coeff (poli2, 1, 0) );
b3 :=0.06136588563



Lampiran 4: Script Maple Untuk Simulasi Numerik Tiga Model

clc; clear all; close all;
format short

initial P=0.01;

initial D=0;

initial I=0;

ymax=7;

% Simulasi 1

£t1=20;

75

[tl,x]=0de4d5 (@simulasil, [0:0.5:t1], [initial P;initial D;initial I]

')

Plsol= x(:,1); Dlsol=x(:,2);

figure (1) ;
title ('JENA/5258 (HIN1)'");

plot(tl,Plsol, '"b-', 'LineWidth',2) ;hold on;
plot(tl,Dlsol, "k-', "LinewWidth',2);
plot(tl,Ilsol,'g-.", 'LineWidth',2) ;hold off;

grid on; xlabel ('days after infection');

ylabel ('patogen') ;
axis ([0 20 0 ymax]);

legend('patogen', 'pertahanan kekebalan', 'peradangan pro-

inflamasi');

function modell=simulasil (~, x)

Pl=x(1l); Dl1=x(2); Il=x(3);

a=3.63; k=3.23; b=1; s=0.01;
y=0.51; t=0.01; v=6.81; d=4.27;

dPl=a*P1l* (1-(P1/k))-b*D1* (P1/ (Pl+s));

dD1=y*P1-t*D1;

dIl=v* (1l+tanh((D1-d)/o))-r*I1;

modell=[dP1l;dD1l;dIl];
end

Lampiran 5: Script Maple Untuk Simulasi Numerik Tiap-Tiap Model

clc,clf,clear
format long
$Interval
dt=0.01;
t=1:dt:20;
M=length (t) ;

=============8SFEBELUM PEMBATASAN INTERAKSI

% (simulasi 1)
pl(1)=0.01;
dl(1)=0;

Ilsol=x(:,3);



cl(1l)=0;

a=3.63;

k=3.23;

b=1;

s=0.01;

y=0.51;

teta=0.01;

v=6.81;

delta=4.27;

0=0.13;

r=1.82;

f1=@(pl,dl,cl,t) a*pl*(1-(pl/k))-b*dl*(pl/ (pl+s));
gl=@(pl,dl,cl,t) y*pl-teta*dl;

hl=@(pl,d1l,cl,t) v*(l+tanh((dl-delta)/o))-r*cl;
for i=1:M-1

kl=dt*fl(pl(i),dl(i),cl(i),t(i))
11=dt*gl (pl(i),dl(i),cl(i),t (1))’
x1=dt*hl (pl(i),dl(i),cl(i),t(1));
k2=dt*fl (pl(i)+(k1/2),dl(i)+(11/2),cl( (x1/2
12=dt*gl (pl(i)+(k1/2),d1l(i)+(11/2),cl( (x1/2
x2=dt*hl (pl (i)+(k1/2),dl(i)+(11/2),cl( (x1/2

k3=dt*fl (pl(i)+(k2/2),dl(1i)+(12/2),cl(i)+(x2/2),t(1
13=dt*gl (pl (i1)+(k2/2),dl(i)+(12/2),cl(i)+(x2/2),t (1
x3=dt*hl (pl(i)+(k2/2),dl(i)+(12/2),cl(i)+(x2/2),t (1

kd=dt*fl (pl (i)+(k3/2),dl (i)+(13/2),cl(i)+(x3/2)

14=dt*gl (pl (1i)+(k3/2),dl(1i)+(13/2),cl(i)+(x3/2),t(1
x4=dt*hl (pl (i) +(k3/2),dl(1)+(13/2),cl(i)+(x3/2),t(1

pl (i+1)=pl (i)+ (k1+2*k2+2*k3+k4)/6;
dl (i+1)=dl (1) +(11+2*12+2*13+14)/6;
cl(i+l)=cl (1)+(x1+2*x2+2*x3+x4)/6;
end
fprintf ('t pl(t) ');
TN=t (1:100:M)+1
INl=pl(1:100:M);
for j=1l:1length (TN)
fprintf ('sd %12.1f \n',TN(J),IN1);
end
figure (1)
plot (TN, IN1, '-b', 'LineWidth',2);
legend ('patogen') ;

xlabel ('days after infection'); ylabel ('patogen');

title ('JENA/5258 (HIN1)');

clc,clf,clear
format long
%$Interval
dt=0.01;
t=1:dt:20;
M=length(t);

% (simulasi 1)
pl(1)=0.01;
dl(1)=0;
cl(1)=0;
a=3.63;
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@ pl dl,cl,t)
gl=Q@(pl,dl,cl,t)
hl=@(pl,dl,cl,t)
for i=1:M-1

.0
.5
.8
ta
.1
.8
(
(

11=dt*gl (pl
x1=dt*hl (pl

kl=dt*£fl (pl (i),
(
(

k2=dt*fl (pl(i)+
12=dt*gl (pl (i) +
x2=dt*hl (pl (i) +

k3=dt*fl (pl (i)+
13=dt*gl (pl (i) +
x3=dt*hl (pl(i)+

kd=dt*fl (pl(i)+
14=dt*gl (pl (1
x4=dt*hl (pl (i

pl (i+1)=pl (i) +
dl (i+1)=dl (i) +
1(1)+

cl(i+l)=c
end
fprintf ('t dl(t)
TN=t (1:100:M)+1
IN1=d1(1:100:M) ;

(1),
(1),

a*pl* (1-(pl/k))
y*pl-teta*dl;
v* (1l+tanh ((dl-delta) /o)) -r*cl;

(k1/2),d1l(i)+
(k1/2),d1l(i)+
(k1/2),d1(i)+

(11/2),cl(i)+
(11/2),cl(i)+
(11/2),cl(i)+

(x1/2)

(x1/2)

(k2/2),d1(i)+
(k2/2),d1(i)+
(k2/2),d1(i)+

(12/2),cl(i)+
(12/2) ,cl(i)+
(12/2),cl(i)+

(k3/2),d1(i)+(13/2),cl(i)+
k3/2 (1 13/2 1(i)+(x3/2)
(k3/2),d1l(1)+(13/2),cl(i)+(x3/2)

(k14+42*k2+2*k3+k4) /6;
(1142*12+2*13+14) /6;
(x1+2*x2+2*x3+x4) /6;

")

for j=l:1length (TN)

fprintf ('S
end
figure (1)

plot (TN, IN1, '-k',

$12.1f

\n',TN(J),IN1);

'LineWidth', 2);

legend('sistem kekebalan');

xlabel ('days after infection');

title ('JENA/5258

clc,clf,clear
format long
$Interval
dt=0.01;
t=1:dt:20;
M=length (t);

lasi 1)
0.01;

0;
O .

’

u

(HINI) ") s

-b*d1l* (pl/ (pl+s));

(x1/2),t (i

(x2/2),t (1
(x2/2),t (1
(x2/2),t (1

(x3/2),t (1

ylabel ('sistem kekebalan'




b=1;

s=0.01;

y=0.51;
teta=0.01;
v=6.81;
delta=4.27;
0=0.13;

r=1.82;

fl=@ (pl,dl,cl,t)
gl=@(pl,dl,cl,t)

hl=@(pl,dl,cl,t)
for i=1:M-1

11=dt*qgl (pl
x1=dt*hl (pl

(1)

kl=dt*£fl (pl (i), ;
( (dl(i),cl(1),t(1));
(pl (i), i i i));

k2=dt*fl (pl (i) +
12=dt*gl (pl (i) +
x2=dt*hl (pl (1) +

k3=dt*f1l (pl(i)+
13=dt*gl (pl(i)+
x3=dt*hl (pl (i) +

kd=dt*f1 (pl (i)+
14=dt*gl (pl (i) +
x4=dt*hl (pl (1) +

pl(i+1l)=pl(i)+

dl (i+1)=dl (1)

end
fprintf ('t cl(t)
TN=t (1:100:M)+1

IN1=cl(1:100:M);

a*pl*(1l-
y*pl-teta*dl;
v* (l+tanh ((dl-delta) /o)) -r*cl;

(k1/2),d1(i)+(11/2),cl(i)+(x1/2
(k1/2),d1 (1 +(11/2),cl(i)+(x1l/2
(k1/2),d1(i)+(11/2),cl(i)+(x1/2

(k2/2),d1(i)+
(k2/2),d1(i)+
(k2/2),d1(i)+

(12/2) ,c1 (1) +(
(12/2),cl(1)+(
(12/2) ,cl(1)+(

(k3/2),d1(i)+
(k3/2),d1(i)+
(k3/2),d1(i)+

(13/2),c1 (1) +(
(13/2),cl(i)+
(13/2) el (1) +(

(k1+2*k2+2*k3+k4) /6;
+(11+2*12+42*13+14)/6;
cl(i+l)=cl(i)+

x1+2*x2+2*x3+x4) /6;

")

for j=1l:1length (TN)

fprintf ('S
end
figure (1)

plot (TN, IN1, '-g'

$12.1f

\n', TN (j),IN1);

, 'LinewWidth', 2);

legend ('peradangan pro-inflamasi');

xlabel ('days after infection'); ylabel ('peradangan
inflamasi'); title('JENA/5258

(HIN1) ") ;

(pl/k))-b*dl* (pl/ (pl+s));

pro-
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