ACTUALITE DIAGNOSTIQUE ET THERAPEUTIQUE

La mélatonine dans le traitement des plaintes
d’insomnie chez les patients pédiatriques avec
trouble du déficit de ’attention avec ou sans hyperactivité :
une revue systématique de la littérature

Melatonin in the treatment of insomnia complaints in pediatric patients with attention-deficit/hyperactivity disorder:
a systematic review of the literature

HEIN M.*2, POINT C.*2, MUNGO A2 et VAN EYCKEN S.2

'Service de Psychiatrie et Laboratoire du Sommeil, CHU Brugmann, Université libre de Bruxelles (ULB)
*Laboratoire de Psychologie médicale et Addictologie (ULB312), CHU Brugmann, Université libre de Bruxelles (ULB)

3Service de Psychiatrie, CH Le Domaine, Université libre de Bruxelles (ULB), Braine I'Alleud

RESUME

Introduction : Les plaintes de sommeil de type insomnie sont fréquentes chez les sujets pédiatriques avec trouble du déficit de I'attention
avec ou sans hyperactivité (TDAH). En cas d’échec des mesures non pharmacologiques, I'utilisation de la mélatonine est 'une des stratégies
thérapeutiques pharmacologiques actuellement disponibles chez les sujets pédiatriques avec TDAH. Or, suite a la mise sur le marché belge
de nouvelles formulations de mélatonine en octobre 2025, il semble important de réaliser un état des lieux des connaissances disponibles
sur l'utilisation de cette molécule pour le traitement de ces plaintes dans cette sous-population.

Méthode : Une revue de la littérature a été réalisée sur PubMed-Medline afin d’identifier les articles investiguant I'impact de la mélatonine
sur le sommeil chez les sujets pédiatriques avec TDAH.

Résultats : Quatre articles publiés entre le 01/01/2010 et le 30/10/2025 ont été identifiés. Ces articles ont démontré un effet positif de la
mélatonine sur les plaintes de sommeil, la latence d’endormissement et le temps total de sommeil chez les sujets pédiatriques avec TDAH.
Par ailleurs, cette molécule était relativement bien tolérée par cette sous-population.

Conclusion : La mélatonine semble représenter une option thérapeutique intéressante et bien tolérée pour traiter les plaintes de sommeil
de type insomnie chez les enfants et potentiellement les adolescents atteints de TDAH, en particulier lorsqu’elles sont induites/aggravées
par les psychostimulants ou lorsque les mesures non pharmacologiques sont insuffisantes. En effet, la mélatonine améliore la latence
d’endormissement, la durée totale du sommeil et les plaintes de sommeil avec un profil de sécurité favorable. Cependant, son utilisation
doit s’intégrer dans une approche globale du TDAH et des études contrdlées randomisées supplémentaires sont nécessaires pour confirmer
les résultats disponibles actuellement dans la littérature, déterminer les modalités optimales d’administration, tant en termes de dosage
que de timing et démontrer ses potentiels effets sur le fonctionnement global.
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ABSTRACT

Introduction: Sleep complaints such as insomnia are frequent in pediatric subjects with attention deficit hyperactivity disorder
(ADHD). In cases where non-pharmacological measures fail, the use of melatonin is one of the pharmacological therapeutic
strategies currently available in pediatric subjects with ADHD. However, following the introduction of new melatonin
formulations to the Belgian market in October 2025, it seems important to synthesize the available knowledge on the use of
this molecule for the treatment of these complaints in this particular subpopulation.

Method: A literature review was conducted on PubMed-Medline to identify articles investigating the impact of melatonin on
sleep in pediatric subjects with ADHD.

Results: Four articles published between 01/01/2010 and 30/10/2025 were identified. These articles demonstrated a positive
effect of melatonin on sleep complaints, sleep latency and total sleep time in pediatric subjects with ADHD. Furthermore, this
molecule was relatively well tolerated by this particular subpopulation.

Conclusion: Melatonin appears to represent an interesting and well-tolerated therapeutic option for treating insomnia-type
sleep complaints in children and potentially adolescents with ADHD, particularly when these are induced/aggravated by
psychostimulants or when non-pharmacological measures are insufficient. Indeed, melatonin improves sleep onset latency,
total sleep time, and sleep complaints with a favorable safety profile. However, its use must be integrated into a comprehensive
approach to ADHD, and further randomized controlled trials are needed to confirm the currently available results in the
literature, determine the optimal administration modalities—both in terms of dosage and timing—and demonstrate its

potential effects on overall functioning.

Rev Med Brux 2026 ; 47: 221-228
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INTRODUCTION

Epidémiologie

Le trouble du déficit de [lattention avec ou
sans hyperactivit¢  (TDAH) est un trouble
neurodéveloppemental caractérisé par des
difficultés durables d’attention, d’hyperactivité et/ou
d’impulsivité. Il débute généralement dans ’enfance
et peut persister a ’age adulte*2. Selon les critéres du
DSM-5, les symptdmes doivent étre présents avant
12 ans et affecter plusieurs contextes de vie (relation
sociale, performances scolaires ou fonctionnement
professionnel)*>. L’étiologie est multifactorielle
avec limplication de facteurs génétiques et
environnementaux*2. Sur le plan épidémiologique,
le TDAH est ’'un des troubles psychiatriques les plus
fréquents dans la population pédiatrique34. En effet,
malgré des variations potentielles selon les régions et
les critéres diagnostiques utilisés, les méta-analyses
estiment une prévalence de 7,0-7,6 % chez les enfants
de moins de 12 ans et de 3,0-5,6 % chez les enfants
de plus de 12 ans, ce qui semble indiquer que la
prévalence du TDAH tend a diminuer a ’'adolescence34,
Le TDAH est deux fois plus diagnostiqué chez les
garcons (10 %) que chez les filles (5 %)>4. Cependant,
cette différence de prévalence liée au sexe pourrait
potentiellement s’expliquer par un sous-diagnostic
du TDAH chez les filles qui présentent généralement
un tableau clinique plus marqué par des symptomes
internalisés plus difficilement détectables (inattention
et faible estime de soi)*“. Enfin, il existe trois sous-
types de TDAH (inattentif, hyperactif et combiné) dont
la prévalence est fortement influencée par I’age avec
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une répartition équivalente entre ces trois sous-types
chez les enfants et une augmentation de la fréquence
du sous-type inattentif chez les adolescents4.

Les plaintes de sommeil dans les populations
pédiatriques avec TDAH

Les troubles du sommeil de type insomnie sont
fréquents chez les enfants et les adolescents atteints
de TDAH puisque leur prévalence est estimée entre
25 % et 70 %57. Les plaintes les plus courantes
incluent des difficultés d’endormissement, des réveils
nocturnes, de la somnolence diurne excessive et de la
fatigues7. Ces perturbations du sommeil peuvent étre
liées a un déréglement du rythme circadien avec retard
de la sécrétion de la mélatonine, a I’hyperactivité, a
’'anxiété et a la présence de comorbidités telles que
le syndrome des jambes sans repos ou les troubles
respiratoires du sommeil>”. En fonction de leur
dosage et de leur formulation, les psychostimulants
(notamment le méthylphénidate) peuvent
potentiellement aggraver ces problémes de sommeil
chez certains enfants et adolescents en augmentant
la latence d’endormissement et en réduisant la durée
totale du sommeils7. Ces troubles du sommeil peuvent
impacter la qualité de vie en raison de la survenue
potentielle d’altérations du fonctionnement diurne,
d’une irritabilité et d’'une aggravation des symptomes
attentionnelss?. Ils nécessitent une prise en charge
spécifique car la présence de ces plaintes de sommeil
de type insomnie peut accentuer les difficultés
cognitives et comportementales chez les enfants et les
adolescents avec TDAH57,
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Le cas particulier de la mélatonine dans le
traitement des troubles du sommeil chez les
patients pédiatriques avec TDAH

La mélatonine joue un role clé dans la régulation du
rythme circadien et du cycle veille-sommeil®. Chez
les enfants et les adolescents atteints de TDAH, les
anomalies de sécrétion de la mélatonine caractérisées
par un retard de linitiation de sa production nocturne
sont fréquentes, ce qui peut contribuer aux plaintes de
sommeil®*. L’administration exogéne de mélatonine
est I'une des options thérapeutiques recommandées
lorsque les mesures d’hygiéne du sommeil sont
insuffisantes?®. L’action hypnotique et chronobiotique
de la mélatonine peut permettre de corriger le retard
de phase associé au TDAH®°. Les études montrent
gu’une dose de 1 a 5 mg, administrée 30 a 60 minutes
avant le coucher, peut réduire significativement la
latence d’endormissement et augmenter la durée
totale du sommeil>*°. Cet effet positif est observé
méme chez les enfants et les adolescents sous
traitement psychostimulant, sans impact négatif sur
la cognitiono®, Les effets indésirables sont rares
(somnolence matinale et céphalées) et la tolérance
est confirmée en usage prolongé et semble étre sans
influence sur la puberté>*°. Par ailleurs, bien que
les données proviennent principalement d’études
réalisées chez l'adulte, les méta-analyses de Van
Geijlswijk et al. (2010) et de Buscemi et al. (2006)
semblent indiquer que la mélatonine exogéne ne
présente pas d’effet suppressif sur la sécrétion
naturelle avec un retour aux valeurs initiales a l'arrét
du traitement et n’aurait pas d’impact significatif sur
la signalisation endocrinienne®®?, La mélatonine est
donc généralement considérée comme une option
sire et efficace pour traiter les plaintes de sommeil de
type insomnie dans le TDAH9°,

Au regard de ’ensemble de ces éléments, il pourrait
étre intéressant de faire le point sur ['état des
connaissances disponibles dans la littérature puisque
de nouveaux conditionnements de la mélatonine en

FIGURE

comprimé a libération immédiate (3, 4 et 5 mg) et en
solution buvable (1 mg/ml) avec comme indication le
traitement des plaintes de sommeil de type insomnie
chez les enfants et les adolescents avec TDAH ont été
mis sur le marché belge depuis octobre 2025.

METHODOLOGIE

Une revue systématique de la littérature disponible
a été effectuée dans la base de données PubMed-
Medline entre le 10/11/2025 et le 16/11/2025 en
utilisant I’équation de recherche suivante : («Attention
Deficit Disorder with  Hyperactivity»[Mesh] or
ADHD) AND («Melatonin»[Mesh] or Melatonin) AND
((«Child»[Mesh] or child) OR («Adolescent»[Mesh] or
adolescent)).

Aprésintroduction de cette séquence de mots-clés, 165
articles ont été identifiés et évalués par deux lecteurs
selon les critéres d’inclusion suivants :

e Articles investiguant 'impact de la mélatonine sur
le sommeil chez les enfants et/ou les adolescents
(«<18 ans) avec TDAH ;

e TDAHdiagnostiqué selon les critéres diagnostiques
du DSM-IV ou DSM-5*33;

e Tous les types d’études (cross-sectionnelle,
longitudinale, prospective, rétrospective,
interventionnelle et expérimentale) a ’exception
des revues de littérature, des protocoles d’études,
des rapports de cas, des articles d’opinion,
des études animales, des prépublications, des
éditoriaux et des lettres a ’éditeur ;

e Articles publiés entre le o01/01/2010 et le
30/10/2025 ;

e Articles écrits en anglais ou francais ;

e Articles disponibles en version compléte.

Sur la base de ces différents critéres d’inclusion,
quatre articles ont été sélectionnés pour cette revue
systématique de la littérature (figure)*.

Diagramme de sélection des articles

165 articles identifiés grace a la recherche systématique
dans la base de données PubMed-Medline

161 articles exclus apres évaluation :

20 articles publiés avant le 01/01/2010

8 articles n’étant pas en frangais ou en anglais
2 articles non disponibles en version compléte
63 articles de revue

5 rapports de cas

3 lettres a I’éditeur

2 articles de protocole

58 articles n’investiguant pas la question posée

4 articles inclus dans notre revue systématique de la littérature
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RESULTATS

Synthése des principaux résultats de ces quatre articles
investiguant 'impact de la mélatonine sur le sommeil
chez les enfants et/ou les adolescents (< 18 ans) avec
TDAH (tableau) :

e Article de Mohammadi et al. (2012) : essai clinique
randomisé en double aveugle, 50 sujets TDAH
(Groupe contrdle de 24 sujets : méthylphénidate
[1 mg/kg/jour] + placebo le soir — Groupe
expérimental de 26 sujets : méthylphénidate
[1 mg/kg/jour] + mélatonine le soir [3 mg si
< 30 kg et 6 mg si > 30 kg]), pas de différences
significatives entre les deux groupes au niveau de
la Sleep Disturbance Scale for Children (temps total
de sommeil, latence d’endormissement et score
total des plaintes de sommeil) mais amélioration
significative du score total des plaintes de
sommeil par rapport au début de I’étude pour le
groupe mélatonine et absence de différences entre
les deux groupes concernant la survenue d’effets
secondairest;

® Article de Masi et al. (2019) : étude ouverte non
randomisée, 74 sujets TDAH (méthylphénidate
[dosage moyen 33,5¢13,5 mg/jour] + mélatonine
le soir [dosage moyen 1,85+0,84 mg/jour]),
réduction des plaintes de sommeil objectivée
par une amélioration du score de la Clinical
Global Impression Severity a la fin du traitement
par mélatonine avec 60,8 % de répondeurs a la
mélatonine selon la Clinical Global Impression
Improvementetsans effets secondaires significatifs
attribués a la mélatonine®;

e Article de Yuge et al. (2020) : étude ouverte
non randomisée, 99 sujets avec troubles du
neurodéveloppement (incluant 6o sujets TDAH
sous traitement usuel + mélatonine le soir
[1a 4 mg selon la réponse clinique]), réduction de
la latence moyenne d’endormissement pour les
sujets TDAH au niveau des agendas de sommeil
électroniques et absence d’effets secondaires
graves attribuables a la mélatonine®;

e Article de Checa-Ros et al. (2023) : étude ouverte
non randomisée, 27 sujets TDAH (méthylphénidate
[0,721,0 mg/kg/jour] + mélatonine le soir
[1 mg/jour]), augmentation du temps total de
sommeil a 'actigraphie a la fin du protocole de
traitement par mélatonine mais pas de différences
significatives pour les autres paramétres
actigraphiques et absence d’effets secondaires
significatifs en rapport avec la mélatonine
rapportés®.

DISCUSSION

Bien que la mélatonine semble avoir une efficacité
sur les plaintes de sommeil de type insomnie chez
les enfants et les adolescents atteints de TDAH, elle
n’est pas recommandée en premiére intention pour le
traitement des symptdmes centraux du TDAH puisque
son action cible principalement la régulation du rythme
circadien et I’amélioration du sommeil sans effet
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direct sur l'inattention ou I’hyperactivité®. En effet,
les données disponibles au départ des trois études
ouvertes non randomisées et du groupe mélatonine
de l'essai contrdlé randomisé semblent indiquer
que chez les enfants et les adolescents avec TDAH,
la mélatonine peut améliorer la qualité du sommeil,
la latence d’endormissement et la durée du sommeil
en cas d’insomnie liée au TDAH ou induite par les
psychostimulants mais présente un impact limité sur
les autres symptomes du TDAH77,

Contrairement aux psychostimulants, dont l’effet est
immédiat sur les symptomes, la mélatonine agit sur
le cycle veille-sommeil et doit étre administrée avant
le coucher (30 minutes a 2 heures selon le profil
circadien)®. Les doses administrées chez les sujets
pédiatriques avec TDAH varient généralement entre
1 et 6 mg bien que des études récentes semblent
démontrer qu’une dose faible (1 mg) peut déja étre
efficace en augmentant la durée totale du sommeil
chez les enfants sous méthylphénidate avec une
bonne tolérance2°3, Les effets indésirables de la
mélatonine sont rares et bénins tandis que l'usage
prolongé de cette molécule ne semble pas affecter la
puberté ni induire de tolérances412024,

La mélatonine semble donc &tre une option
thérapeutique complémentaire prometteuse,
particulierement chez les enfants et les adolescents
avec TDAH présentant un retard de phase ou
une insomnie persistante malgré linstauration
de mesures non pharmacologiques adéquates
(programmes d’éducation/de formation des parents,
psychoéducation, mesures d’hygiéne du sommeil,
interventions comportementales et thérapie cognitivo-
comportementale)?s. Néanmoins, son utilisation doit
s’intégrer dans une prise en charge globale associant
interventions comportementales et traitements
pharmacologiques ciblant les symptdmes du TDAH?®,

Malgré ces résultats encourageants, plusieurs
limites réduisent la portée des études actuellement
disponibles sur la mélatonine dans le traitement
des troubles du sommeil de type insomnie chez
les enfants et adolescents avec TDAH™. La plupart
des études présentent des échantillons restreints,
des durées d’observation courtes et des protocoles
hétérogénes (doses, timing d’administration et
formulations)*472>33, [’absence de mesure objective
du profil circadien limite 'optimisation du moment
d’administration, particulierement pour les faibles
doses (<1 mg) qui semblent plus efficaces lorsqu’elles
sont données 2 a 3 heures avant la sécrétion
endogéne de mélatonine%2°23, De plus, les études
ouvertes exposent a un biais de performance et peu
d’essais randomisés controlés par placebo sont
disponibles20-23,
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Parailleurs, il estimportant de souligner que les études
actuellement disponibles portent principalement
sur des échantillons composés exclusivement ou
majoritairement d’enfants de moins de 12 ans'%, ce qui
limite potentiellement la généralisation des premiers
résultats prometteurs disponibles aux adolescents,
chez qui les profils circadiens, les besoins de sommeil
et la physiologie mélatoninergique différent. De plus,
aucune des études incluses n’a évalué l'effet de la
mélatonine chez des enfants ou adolescents atteints
de TDAH non traités par psychostimulants?. Dans
tous les travaux sélectionnés?, la mélatonine est
systématiquement administrée en association avec
du méthylphénidate, rendant impossible l’isolation
de ses effets propres et empéchant de déterminer si
les résultats observés reflétent un effet spécifique de
la mélatonine ou une interaction avec le traitement
stimulant. Cette absence de données chez les sujets
naifs de psychostimulants constitue une limite majeure
et appelle a des études ciblant spécifiquement les
enfants et adolescents avec TDAH non traités afin
d’évaluer lefficacité intrinséque de la mélatonine
dans cette population.

CONCLUSION

Dans ce contexte, les perspectives futures
de recherche incluent la réalisation d’essais
multicentriques, randomisés et controlés avec des
mesures objectives (actigraphie, polysomnographie,
biomarqueurs circadiens) et une standardisation
des critéres d’efficacité. Il est également nécessaire
d’évaluer 'impact a long terme de la mélatonine sur le
comportement,lacognitionetlasécurité,notammenten
cequiconcerneleseffetsendocriniensetmétaboliques.
Enfin, ’'élaboration de recommandations d’utilisation
spécifiques de la mélatonine pour la population
pédiatrique avec TDAH, intégrant le dosage minimal
efficace et le timing optimal, apparait indispensable
pour limiter les risques de mésusage et garantir une
prise en charge fondée sur les preuves.

La mélatonine semble représenter une option thérapeutique intéressante et bien tolérée pour traiter les
plaintes de sommeil de type insomnie chez les enfants et potentiellement les adolescents atteints de TDAH,
en particulier lorsqu’elles sont induites/aggravées par les psychostimulants ou lorsque les mesures non
pharmacologiques sont insuffisantes. En effet, la mélatonine améliore la latence d’endormissement, la durée
totale du sommeil et les plaintes de sommeil avec un profil de sécurité favorable. Cependant, son utilisation
doit s’intégrer dans une approche globale du TDAH et des études contr6lées randomisées supplémentaires
sont nécessaires pour confirmer les résultats disponibles actuellement dans la littérature, déterminer les
modalités optimales d’administration, tant en termes de dosage que de timing et démontrer ses potentiels

effets sur le fonctionnement global.
Conflits d’intérét : néant
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