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KATA PENGANTAR

Perkembangan yang baik merupakan syarat untuk mencapai derajat kesehatan
yang optimal. Proses yang mendasari perkembangan otak melibatkan interaksi
berkelanjutan antara faktor internal (genetik) dan eksternal/lingkungan (seperti
nutrisi dan stimulasi). Stimulasi diperlukan untuk mencapai perkembangan otak
yang optimal, dimana salah satu bentuk stimulasi yang bisa diberikan yaitu
stimulasi musik.

Beberapa penelitian telah dilakukan untuk membuktikan dampak stimulasi
musik terhadap perkembangan otak, dimana hasilnya masih menunjukkan pro dan
kontra. Efek positif stimulasi musik terhadap perkembangan otak diperkirakan
dengan cara menurunkan kadar hormon kortikosteron, meningkatkan protein dan
faktor pertumbuhan yang berperan pada proses neurogenesis seperti Brain-
Derived Neurotrophic Factor (BDNF) dan Insulin-like Growth Factor 1 (1GF-1),
dan menambah ketebalan korteks otak.

Tesis ini disusun untuk memenuhi salah satu persyaratan dalam
menyelesaikan Program Pendidikan Magister Ilmu Kedokteran Klinik di
Universitas Airlangga Surabaya. Hasil penelitian yang dicapai diharapkan dapat
memberikan informasi tentang pengaruh musik pada kadar hormon kortikosteron,
kadar BDNF, IGF-1, dan ketebalan korteks otak. Peneliti sudah seoptimal
mungkin untuk membuat tesis dengan baik, namun masih banyak kekurangan
sehingga saran dan kritikan yang bersifat konstruktif akan kami terima guna
perbaikan.

Penulis
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RINGKASAN

Pertumbuhan dan perkembangan merupakan proses yang berkesinambungan
mulai dari fase embrio dan berlanjut sampai setelah lahir. Proses yang mendasari
dan memandu perkembangan otak melibatkan interaksi berkelanjutan antara
faktor genetik dan lingkungan, seperti nutrisi dan stimulasi. Faktor genetik terus
memainkan peran penting dalam perkembangan selama periode janin dan
pascanatal, tetapi selama periode pascanatal, faktor lingkungan mempengaruhi
perkembangan otak dengan cara yang semakin menonjol. Salah satu faktor
lingkungan yang mempengaruhi perkembangan otak adalah melalui stimulasi dan
stimulasi musik adalah salah satu stimulasi tersebut.

Mendengarkan musik klasik seperti musik Mozart dilaporkan dapat
meningkatkan neurogenesis pada otak dan meningkatkan kecerdasan anak.
Beberapa penelitian dengan menggunakan model hewan percobaan telah
dilakukan mengenai stimulasi musik pada perkembangan otak dengan hasil yang
masih pro dan kontra. Pengaruh stimulasi musik terhadap perkembangan otak
diperkirakan dengan menurunkan kadar hormon kortikosteron yang dikenal
sebagai hormon stres, meningkatkan protein dan faktor pertumbuhan yang
berperan dalam proses neurogenesis seperti Insulin-like Growth Factor 1 (IGF-1)
dan Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF), yang telah terbukti mengatur
neurogenesis secara positif, yang pada gilirannya dapat meningkatkan ketebalan
korteks otak.

Penelitian eksperimental dengan Post Test Only Design dilakukan dengan
sampel tikus putih wistar jantan umur tiga puluh hari, berat badan 80-100 gram,
dibagi secara acak pada kelompok eksperimen dan kontrol, masing-masing 15
ekor. Tikus diadaptasi dengan lingkungan baru selama tujuh hari, kemudian tikus
kelompok eksperimen kami paparkan musik Mozart (Mozart Sonata untuk dua
piano K. 448), 90 menit, dua kali sehari; intensitas suara antara 60 dan 80 dB
selama 30 hari berturut-turut. Kandang ditempatkan pada jarak 30 cm dari
speaker. Musik dimainkan pada pukul 08.00 hingga 09.30, dan mulai pukul 15.00
sampai 16.30 Tikus kelompok kontrol ditempatkan di ruangan terpisah dengan
kondisi kandang yang sama kecuali untuk paparan musik.

Semua tikus dikorbankan setelah 30 hari, kemudian kadar kortikosteron
plasma, kadar BDNF dan IGF-1 hipokampus, dan ketebalan korteks otak diukur.
Kami menggunakan uji ELISA untuk pengukuran kadar kortikosteron plasma dan
kadar hipokampus BDNF dan IGF-1 hipokampus. Ketebalan korteks serebral
diukur melalui pemeriksaan histologis, menggunakan pewarnaan Hematoxylin
Eosin. Pemeriksaan menggunakan mikrometer pada mikroskop dan hasilnya
direkam secara fotografis oleh komputer yang dihubungkan dengan mikroskop.
Shapiro-Wilk Test digunakan untuk mengetahui apakah data berdistribusi normal
atau tidak. Mann-Whitney Test dilakukan untuk data yang tidak berdistribusi
normal, dan Independen T Test dilakukan untuk menganalisis perbandingan
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antara kelompok musik dan kelompok kontrol dalam data yang berdistribusi
normal. Analisis data dilakukan dengan IBM SPPS Statistic Versi 23. Nilai p
<0.05 dianggap signifikan secara statistik.

Hasil penelitian menunjukkan tikus yang terpajan musik Mozart memiliki
plasma kortikosteron yang lebih rendah ( p = 0.049), dan memiliki konsentrasi
BDNF yang lebih tinggi di hipokampus ( p = 0.040) dibandingkan dengan tikus
kontrol, tetapi tidak ada pengaruh yang signifikan terhadap konsentrasi IGF-1 ( p
= 0.148) dan ketebalan korteks otak (» = 0.094). Hasil penelitian ini menunjukkan
bahwa musik Mozart dapat menurunkan plasma kortikosteron dan meningkatkan
konsentrasi BDNF hipokampus pada tikus, namun tidak berpengaruh signifikan
terhadap konsentrasi IGF-1 dan ketebalan korteks otak. Stimulasi diperlukan pada
proses perkembangan otak dan musik Mozart dapat menjadi pilihan dalam
memberikan stimulasi untuk perkembangan otak. Penelitian ini diharapkan dapat
digunakan sebagai dasar ilmu dan informasi mengenai manfaat musik Mozart
terhadap perkembangan otak.
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SUMMARY

Growth and development is a continuous process starting from the embryonic
phase and continuing until after birth. The processes that underlie and guide brain
development involve an ongoing interaction between genetic and environmental
factors, such as nutrition and stimulation. Genetic factors continue to play
important role in development during the fetal and postnatal period, but during
postnatal period, environmental factors influence brain development in
increasingly prominent ways. One of the environmental factors that influence
brain development is musical stimulation

Listening to classical music like Mozart music was reported can increase
neurogenesis in the brain and increase children's intelligence. Several studies
using experimental animal models have been carried out regarding musical
stimulation on brain development with results that are still pros and cons. The
effect of music stimulation on brain development is estimated by reducing levels
of the hormone corticosterone, known as the stress hormone, increasing proteins
and growth factors that play a role in the neurogenesis process such as Insulin-like
Growth Factor 1 (IGF-1) and Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF), which
have been shown to positively regulate neurogenesis, which in turn can increase
the thickness of the cerebral cortex

Experimental study with the Post Test Only Design was conducted. Thirty
days old male wistar rats, body weight 80-100 grams, divided randomly in
experimental and control groups, 15 in each group. Rats were being adapted to the
new environment for seven days, then we exposed rats of experimental group to
Mozart music (Mozart Sonata for two pianos K. 448), 90 minutes, twice per day;
sound pressure levels between 60 and 80 dB for 30 days in a row. Cages were
placed at 30 cm distance from the speaker. The music was played at 08.00 a.m to
09.30 a.m, and from 15.00 p.m. to 16.30 p.m. Control group rats were placed in a
separate room with the same housing conditions except for exposure to music.

All rats were euthanized after 30 days, then plasma corticosterone level,
hippocampal concentration of BDNF and IGF-1, and cerebral cortex thickness
were measured. We wuse ELISA assay for plasma corticosterone level,
hippocampal concentration of BDNF and IGF-1. Cerebral cortex thickness was
measured through histological examination, using Hematoxylin Eosin staining.
Examination using a micrometer on a microscope and the results were recorded
photographically by a computer connected to the microscope. Shapiro-Wilk test
was used to find out whether the data is normally distributed or not. Mann-
Whitney tests was performed for the data that are not normally distribute, and an
Independent T-test was performed to analyze the comparison between the music
group and the control group in normally distribute data. The analysis of the data
was done with IBM SPPS Statistic Version 23. A p-value < 0.05 was considered
statistically significant.
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The Result showed rats exposed to Mozart music had significantly lower
corticosterone plasma, and had significantly higher BDNF concentration in the
hippocampus as compared to control rats (p-value 0.049, and 0.040 respectively),
but there’s no significant effect on IGF-lconcentration and cerebral cortex
thickness (p-value 0.148, and 0.094 respectively). This results show that Mozart
music can decrease corticosterone plasma and increase BDNF concentration of
hippocampus in rats, but there’s no significant effect on IGF-1 concentration and
cerebral cortex thickness. Stimulation is needed on the process of brain
development and Mozart music can be an option in providing stimulation for
brain development.. This research is expected to be used as a basis for knowledge
and information regarding the benefits of Mozart music for barain development.
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ABSTRAK

PENGARUH MUSIK TERHADAP KADAR CORTICOSTERONE, BRAIN
DERIVED NEUTROPHIC FACTOR (BDNF), INSULIN-LIKE GROWTH
FACTOR 1 (IGF-1), DAN KETEBALAN LAPISAN KORTEKS OTAK
TIKUS PUTIH WISTAR (Rattus norvegicus)

Anak Agung Ngurah Krisna Putra*, [rwanto*, Reny I’tishom**

*Departemen IImu Kesehatan Anak, Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga
**Departemen Biologi Kedokteran, Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga

Latar belakang: Perkembangan otak yang optimal merupakan syarat dalam
mencapai kesehatan yang optimal. Stimulasi diperlukan untuk mencapai
perkembangan otak yang optimal dan salah satu stimulasi yang dapat diberikan
adalah stimulasi musik. Beberapa penelitian telah dilakukan untuk membuktikan
dampak stimulasi musik terhadap perkembangan otak, dimana hasilnya masih
menunjukkan pro dan kontra. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh
stimulasi musik terhadap neurogenesis.

Metode: Tiga puluh ekor tikus putih wistar jantan umur 30 hari dibagi secara
acak dalam dua kelompok, eksperimen dan kontrol, masing-masing 15 ekor.
Kelompok eksperimen dipaparkan musik Mozart (Mozart Sonata untuk dua piano
K. 448), 90 menit, dua kali sehari, intensitas suara antara 60 dan 80 desibel (dB),
selama 30 hari berturut-turut. Setelah 30 hari tikus dikorbankan, selanjutnya
dilakukan pengukuran parameter neurogenesis seperti kadar kortikosteron plasma,
konsentrasi Brain-Derived Neurotrophic Factor (BDNF) dan Insulin-like Growth
Factor 1 (IGF-1), dan ketebalan korteks otak.

Hasil: Tikus yang terpapar musik Mozart memiliki kadar kortikosteron plasma
yang lebih rendah (p = 0.049), dan memiliki kadar BDNF hipokampus yang lebih
tinggi dibandingkan dengan tikus kontrol (p = 0.040), tetapi tidak ada efek
signifikan pada kadar IGF-1 hipokampus ( p = 0.148) dan ketebalan korteks otak
(p =0.094).

Kesimpulan: Musik mozart dapat menurunkan kadar kortikosteron plasma dan
meningkatkan kadar BDNF hipokampus pada tikus, namun tidak berpengaruh
signifikan terhadap kadar IGF-1 hipokampus dan ketebalan korteks otak.

Kata kunci: Musik Mozart, Kortikosteron, BDNF, IGF-1, Korteks otak
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ABSTRACT

The Effect of Music on Level of Corticosterone, Brain Derived Neutrophic
Factor (BDNF), Insulin-Like Growth Factor 1 (IGF-1), and Cerebral Cortex
Thickness of Wistar Rats (Rattus norvegicus)

Anak Agung Ngurah Krisna Putra*, [rwanto*, Reny I’tishom**

*Department of Child Health, Faculty of Medicine, Universitas Airlangga
**Department of Medical Biology, Faculty of Medicine, Universitas Brawijaya

BACKGROUND: Optimal brain development is required for achieving optimal
health. Stimulation is needed to achieve optimal brain development and one of the
stimulations that can be given is music stimulation. Several studies have been
conducted to prove the impact of music stimulation on brain development, where
the results still showed pros and cons. The aim of this study is to determine the
effect of musical stimulation on neurogenesis.

METHODS: Thirty male 30 days old wistar rats divided randomly in two
experimental and control groups, 15 in each group. Experimental group exposed
to Mozart music (Mozart Sonata for two pianos K. 448), 90 minutes, twice per
day, sound pressure levels between 60 and 80 decibel (dB), for 30 successive
days. After 30 days the rats were euthanized, then parameters of neurogenesis
such as plasma corticosterone level, concentration of Brain-Derived Neurotrophic
Factor (BDNF) and Insulin-like Growth Factor 1 (IGF-1), and cerebral cortex
thickness was measured.

RESULTS: Rats exposed to Mozart music had significantly lower corticosterone
plasma, and had significantly higher BDNF concentration in the hippocampus as
compared to control rats (p-value 0.049, and 0.040 respectively), but there’s no
significant effect on IGF-1concentration and cerebral cortex thickness (p-value
0.148, and 0.094 respectively).

CONCLUSION: Mozart music can decrease corticosterone plasma and increase
BDNF concentration of hippocampus in rats, but there’s no significant effect on
IGF-1 concentration and cerebral cortex thickness.

KEYWORDS: Mozart Music, Corticosterone, BDNF, IGF-1, Cerebral Cortex
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