
Melatonina e sonno

ALIMENTAZIONE RAGIONATA
E COMPONENTI NUTRITIVI

* Iacopo Bertini

È una sostanza ampiamente utilizzata, come integratore, per indurre e favorire il sonno. 
È così efficace? Vediamo cosa possiamo aspettarci.

germinazione dei semi, la regolazione dei ritmi biologici e la 
riduzione degli stati infiammatori, il controllo della chiusura 
degli stomi delle foglie delle piante ecc.
Chimica e sintesi 
Dal punto di vista chimico, la melatonina (N-acetil-5-me-
tossitriptamina) è una indolamina, sintetizzata e secreta 
principalmente dalla ghiandola pineale, attraverso l’idros-
silazione dell’aminoacido essenziale triptofano; la decar-
bossilazione del 5-idrossitriptofano porta alla formazione 
della serotonina (5-idrossitriptamina), da cui poi deriva, per 
acetilazione, la N-acetil-serotonina; da quest’ultima, per un 
processo di metilazione, origina la melatonina (Ahmad et 
al., 2023). La ghiandola pineale è il principale sito di sintesi 
e secrezione della melatonina, ma può essere prodotta, in 
piccole quantità, anche in altri organi e tessuti (retina, tratto 
gastrointestinale, linfociti ecc.). 

Metabolismo
Nelle specie viventi, la produzione e la secrezione di me-
latonina segue un ritmo circadiano: nell’uomo, la sua con-
centrazione comincia ad aumentare circa 1-2 ore prima di 
andare a letto, rimane elevata durante il riposo notturno, 
con un picco intorno alle ore 3-4, e diminuisce approssima-
tivamente un’ora prima del risveglio (Tordjman et al., 2017), 
rimanendo bassa durante le ore di luce.
La produzione di melatonina da parte dell’organismo dimi-
nuisce con l’aumentare dell’età e questa minor produzione 
può contribuire al problema dell’insonnia e del risveglio pre-
coce, come si osserva spesso negli anziani. La produzione 
di melatonina ha un andamento stagionale, con periodi di 
produzione più brevi in estate e più prolungati in inverno. La 
presenza di una fonte di luce durante la notte può interferire 

La melatonina è un ormone prodotto dalla ghiandola pi-
neale (una ghiandola endocrina situata nel cervello, de-
nominata anche epifisi) che svolge un ruolo essenziale 

nella fisiologia del sonno, nella regolazione del ciclo son-
no-veglia e, in generale, del ritmo circadiano. L’utilizzo della 
melatonina, sotto forma di integratore, è molto aumentato 
negli ultimi anni sia negli adulti che nei ragazzi. Negli Stati 
Uniti si stima che il 2% circa degli adulti e il 6% dei bambini 
la assumano almeno una volta al mese (Givler et al., 2023). 
Viene utilizzata principalmente per trattare l’insonnia e altre 
disturbi legati al sonno, ma viene anche impiegata in altre 
patologie e condizioni (disordini dello spettro autistico, leg-
geri deficit cognitivi, malattia di Alzheimer ecc.).

Funzioni e attività
La melatonina è un ormone coinvolto in molti processi 
metabolici, che esercita le sue attività con meccanismi di 
diverso tipo (endocrini, autocrini e paracrini), agendo sia 
direttamente sia mediante l’interazione con recettori speci-
fici. Questi ultimi presentano una considerevole variabilità, 
tra le diverse specie viventi, sia in termini di densità che di 
localizzazione, ma sono ampiamente distribuiti in tutti gli 
organi e i tessuti.
Inizialmente, si pensò che la melatonina fosse implicata 
nel processo della fotosintesi e nei processi di detossifi-
cazione dei radicali liberi (Tan et al., 2015). Tuttavia, studi 
più approfonditi hanno messo in luce che questa molecola, 
presente in moltissime specie animali e vegetali, ha effetti 
pleiotropici, che riguardano non solo la resistenza a diversi 
tipi di stress biotici (effetti antifungini, antivirali e antibatte-
rici) e abiotici (metalli pesanti, radiazioni, salinità, tempera-
ture elevate e molto basse ecc.) ma anche la crescita e la 
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mune è tra 1 – 5 mg. Qualche Autore ha suggerito che un 
basso dosaggio (1 mg) possa essere efficace al pari di dosi 
più elevate (Givler et al., 2023).
Bruni et al. (2015) suggeriscono la somministrazione di 
melatonina, come induttore del sonno, ad un dosaggio di 
1-3 mg, da assumere 30 minuti prima di andare a letto; nel 
caso in cui non ci sia un effetto migliorativo, si suggerisce 
di aumentare la dose fino a 5 mg/notte. Come cronobiotico, 
invece, si suggerisce la somministrazione di 0.2-0.5 mg di 
melatonina 2-3 ore prima dell’inizio della secrezione fisio-
logica della molecola (dim light melatonin onset, DLMO, un 
marker riconosciuto che definisce il ritmo circadiano), ed 
eventualmente aumentare gradualmente il dosaggio fino a 
raggiungere un effetto migliorativo.
Più recentemente, Geoffroy et al. (2019) hanno fornito una 
serie di raccomandazioni sull’uso della melatonina negli 
adulti, sottolineando la necessità di raccomandazioni spe-
cifiche che tengano conto di (eventuali) specifici disturbi 
mentali.
Salanitro et al. (2022) hanno messo in evidenza come ci 
sia una mancanza di “consistenza” tra gli studi clinici ran-
domizzati (RCT) per quanto riguarda il dosaggio impiegato: 
in particolare, in alcuni studi è stata impiegata una dose 
inizialmente bassa di melatonina che poi è stata incremen-
tata nel corso dello studio mentre altre sperimentazioni 
hanno utilizzato un dosaggio costante per tutto il tempo dello 
studio. Inoltre, nel caso di utilizzo di un dosaggio costante, la 
quantità di melatonina somministrata, spesso, è stata diversa. 
Pochi studi su bambini/adolescenti hanno somministrato una 
quantità di melatonina in base al peso corporeo dei partecipan-
ti allo studio. Un altro fattore variabile tra i diversi studi è stato 
il momento della somministrazione: in linea generale, comun-
que, la somministrazione è avvenuta tra una e due ore prima di 
andare a letto. La durata più frequente dei diversi RCT è stata 
di quattro settimane.

Modalità di somministrazione 
La melatonina è disponibile in diverse formulazioni, sia a ri-
lascio immediato che prolungato, sotto forma di compresse, 
liquida, spray intranasale, transdermica e sublinguale. Un altro 
importante quesito della ricerca è l’eventuale differente effi-

con la produzione della melatonina, causando così disturbi 
del sonno. L’intensità luminosa è il principale fattore che 
regola la secrezione di questo ormone: quando la luce col-
pisce la retina, infatti, si arresta la produzione di melatonina 
grazie ad una serie di segnali concatenati e successivi, che 
partono dai fotorecettori presenti nella retina, passano dal 
nucleo soprachiasmatico e terminano nella ghiandola pinea-
le. All’imbrunire, il nucleo suprachiasmatico manda segnali 
eccitatori alla ghiandola pineale che comincia a secernere 
la melatonina (Reiter, 1993).
La somministrazione per via orale della melatonina esogena 
si riflette in un picco plasmatico dopo circa un’ora. La bio-
disponibilità della melatonina orale varia dal 10% al 56%, 
con una media del 33% (Tordjman et al., 2017): la variabilità 
è dovuta al tipo e alla modalità di somministrazione e allo 
specifico metabolismo della persona che la assume.

Effetti sull’organismo
Complessivamente, dalla letteratura scientifica emerge, in 
maniera consistente, che sembra esserci un legame tra cicli 
sonno-veglia alterati e una anormale secrezione di mela-
tonina (Cardinali et al., 2022). L’uso della melatonina nei 
bambini/adolescenti e negli adulti con disturbi del sonno 
e di salute mentale è supportata dagli studi attualmente 
disponibili (Marupuru et al., 2022) e da diversi comitati di 
esperti (Bruni et al., 2015; Palagini et al., 2020). 
In linea generale, la melatonina sembra svolgere un ruolo 
positivo nell’accorciare il tempo di addormentamento (da 
pochi minuti a circa 30 minuti secondo i diversi studi e le 
differenti condizioni di impiego) e nell’aumentare il tempo 
di sonno totale. Al contrario, non sembra avere effetto sul 
numero di risvegli notturni. Infine, l’effetto soporifero sem-
bra manifestarsi maggiormente in alcune persone rispetto 
ad altre, per motivi che ancora non si conoscono (Givler et 
al., 2023).

Dosaggio
Le dosi raccomandate dai diversi Autori variano molto, da 
molto basse (0.1 mg) ad elevate (più di 20 mg); il dosaggio 
ottimale per le diverse modalità di somministrazione (vedi 
par. successivo) non è ben definito, anche se quello più co-
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estremamente variabile e in genere non abbondante, da pochi 
picogrammi fino a microgrammi (Salehi et al., 2019), proba-
bilmente non in grado di giocare, da sola, un ruolo significati-
vo nei confronti della salute umana.
La ricerca degli effetti sulla salute umana della melatonina 
di origine dietetica è scarsa, probabilmente anche per alcu-
ne difficoltà che si incontrano nelle ricerche sperimentali, tra 
cui l’estrema variabilità nel contenuto di melatonina negli ali-
menti (dovuta a diversi fattori: tipo di cultivar, condizioni di 
crescita, germinazione, lavorazione ecc.) e alla concomitante, 
e confondente, assunzione dietetica di triptofano da cui può 
derivare la melatonina (Minich et al., 2022).

Conclusioni
A. La melatonina è ampiamente utilizzata, in tutto il mondo, 
sia negli adulti che nei bambini/ragazzi, principalmente per 
il trattamento dell’insonnia e di altri disturbi del sonno, ma 
anche in tante altre condizioni, come i disturbi dello spettro 
autistico, leggeri deficit cognitivi, malattia di Alzheimer.
B. L’efficacia della melatonina nel favorire il sonno è sufficien-
temente dimostrata, seppur di non grande entità. 
C. Non è stato ancora definito un dosaggio ottimale, seppur 
la maggior parte degli studi abbiano valutato una dose di 1-5 
mg/notte.
D. Gli effetti indesiderati/collaterali dovuti alla sua assunzione 
non sono frequenti e in genere leggeri (almeno per dosaggi 
medio-bassi), risolvibili sospendendone l’assunzione.
E. Per l’eventuale somministrazione nei bambini è sempre op-
portuno consultare il pediatra.
F. Infine, pur sembrando una sostanza potenzialmente utile 
anche in gravidanza e durante l’allattamento, al momento, per 
la mancanza di un sufficiente numero di studi clinici rigoro-
si, è prematuro consigliarla in queste condizioni fisiologiche 
(Verteramo et al., 2022).

* Biologo Nutrizionista, Erborista
Vicepresidente Associazione Italiana Nutrizionisti
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cacia tra la melatonina a rilascio immediato e quella a rilascio 
prolungato nel tempo. Anche se la melatonina a rilascio pro-
lungato sembra migliorare la continuità del sonno, su questo 
punto sarà necessario svolgere, in futuro, studi più appro-
fonditi (Salanitro et al., 2022).

Sicurezza d’uso ed effetti collaterali
Gli effetti collaterali registrati nei diversi RCT sono più che 
altro episodi di mal di testa, emicrania, senso di stanchezza 
e vertigini: in ogni caso, comunque, effetti leggeri, che sono 
stati registrati spesso anche nei gruppi di controllo che han-
no assunto il placebo. C’è da dire a questo proposito che gli 
studi che abbiano valutato in maniera accurata, con un pro-
tocollo ben definito, gli effetti collaterali, sono abbastanza 
scarsi (Salanitro et al., 2022). Ad ogni modo, la melatonina, 
assunta a dosaggi medio-bassi (inferiori a 5 mg), per periodi 
fino a 3 mesi sembra sicura e ben tollerata; sembra avere 
una scarsa tossicità generale anche per periodi più lunghi, 
seppur non ci siano tanti studi a lungo termine in proposito 
(Andersen et al., 2016).
Poiché la melatonina può causare sonnolenza durante il 
giorno, è consigliabile non guidare e non usare macchinari 
entro cinque ore dall’assunzione della compressa.
A differenza di molti farmaci utilizzati per l’insonnia, si ri-
tiene abbastanza improbabile che una persona possa di-
ventare dipendente dalla melatonina, oppure non risponda 
più alla somministrazione di compresse, per un processo di 
assuefazione: tutto ciò, almeno per dosaggi medio-bassi, i 
più studiati.

Qualità dei prodotti in commercio
In uno studio su 31 prodotti in commercio, è stata riscontrata 
un’estrema variabilità sia nel contenuto effettivo (da -83% a 
+478% rispetto a quanto dichiarato in etichetta) sia tra lotto 
e lotto dello stesso prodotto (Erland & Saxena, 2017): è quindi 
opportuno assumere prodotti che diano garanzia di qualità.

La melatonina negli alimenti (fitomelatonina)
La melatonina è praticamente ubiquitaria in natura, essendo 
presente in moltissimi prodotti alimentari, soprattutto vegetali 
(per questo denominata “fitomelatonina”): si trova in diver-
se parti della pianta (foglie, semi e frutti) o nei prodotti tra-
sformati derivanti da materiale vegetale. La concentrazione è 
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