პრეპარატის სამედიცინო გამოყენების
ინსტრუქცია
(ინფორმაცია სპეციალისტებისთვის)

1. სამკურნალო საშუალების დასახელება
მელიპრამინი®, გარსით დაფარული ტაბლეტები 25 მგ

2. თვისობრივი და რაოდენობრივი შემადგენლობა
მოქმედი ნივთიერება:
ყოველი გარსით დაფარული ტაბლეტი შეიცავას 25 მგ იმიპრამინის ჰიდროქლორიდს.
დამხმარე ნივთიერებები: 
ყოველი გარსით დაფარული ტაბლეტი შეიცავას 110.5 მგ ლაქტოზის მონოჰიდრატს.
დამხმარე ნივთიერების სრული ჩამონათვალი იხ.  6.1. პარაგრაფში.

3. წამლის ფორმა
გარსით დაფარული ტაბლეტები
გარეგანი სახე:
მოწითალი-ყავისფერი მრგვალი ორმხრივ ამოზნექილი გარსით დაფარული ტაბლეტები მქრქალი ზედაპირით, მექანიკური მინარევებისაგან და ლაქებისგან თავისუფალი, უსუნო ან თითქმის უსუნო. გარსით დაფარული ტაბლეტების ზედაპირზე დასაშვებია უმნიშვნელო უსწორმასწორობის არსებობა.

4. კლინიკური მონაცემები
4.1. გამოყენების ჩვენება
· ნებისმიერი ტიპის დეპრესია (შფოთვით ან მის გარეშე): დიდი დეპრესიული ეპიზოდები, ბიპოლარული აშლილობის დეპრესიული ფაზა, ატიპიური დეპრესია, დეპრესიული მდგომარეობა და დისთიმია;
· პანიკური აშლილობები;
·  ღამის ენურეზი (6 წელზე უფროსი ასაკის ბავშვებში; დროებითი დამხმარე თერაპიის სახით, იმ პირობით, თუ გამორიცხულია დარღვევის ორგანული მიზეზები).

4.2. დოზირების რეჟიმი და მიღების წესი 
დოზირების რეჟიმი
დღეღამური დოზა და დოზირების რეჟიმი უნდა დადგინდეს ინდივიდუალურად, არსებული სიმპტომების ხასიათისა და სიმძიმის ხარისხის გათვალისწინებით. ისევე, როგორც სხვა ანტიდეპრესანტების მიღების შემთხვევაში, სასურველი თერაპიული ეფექტის მისაღწევად საჭიროა  2–4 კვირა (ზოგიერთ შემთხვევაში, 6–8 კვირა). მიღება უნდა დაიწყოს დაბალი დოზებით, რომლებიც თანდათან გაიზრდება, მინიმალური ეფექტური და შემანარჩუნებელი დოზის მიღწევამდე. ხანდაზმულ და 18 წლამდე ასაკის პირებში დოზის ტიტრირება უნდა მოხდეს განსაკუთრებული სიფრთხილით.
დეპრესია
ამბულატორიული პაციენტები 18-60 წლის ასაკში:
საწყისი დოზა შეადგენს 1-3 x 25 მგ-ს/დღე-ღამეში, თანდათან 150-200 მგ-მდე/დღე-ღამეში გაიზრდით მკურნალობის პირველი კვირის ბოლოსთვის. 
ჩვეულებრივ შემანარჩუნებელი დოზა შეადგენს  50-100 მგ-ს/დღე-ღამეში.
სტაციონალური პაციენტები 18-60 წლის ასაკში:
სტაციონალურ პაციენტებში (განსაკუთრებით მძიმე შემთხვევებში) საწყისი დოზა შეადგენს 75 მგ-ს/დღე-ღამეში, რასაც მოჰყვება 25 მგ-ით/დღეღამეში მომატება 200 მგ-მდე/დღეღამეში (ან, გამონაკლის შემთხვევებში, 300 მგ-მდე/დღეღამეში).
60 წელზე უფროსი ასაკის ან 18 წელზე ნაკლები ასაკის პაციენტები:
ამ ასაკობრივი კატეგორიის პაციენტებში შეიძლება აღინიშნოს მომატებული მგრძნობელობა აღნიშნული დოზების მიმართ, ამიტომ მათი მკურნალობა უნდა დაიწყოს რაც შეიძლება დაბალი დოზებით. ამის შემდეგ, საწყისი დოზა თანდათან იზრდება, უმეტეს შემთხვევაში 50-75 მგ-მდე/დღეღამეში. სასურველია ოპტიმალური დოზის მიღწევა 10 დღის განმავლობაში და მისი შენარჩუნება თერაპიის დასრულებამდე.
პანიკური აშლილობები
ვინაიდან ამ ტიპის დარღვევების მქონე პაციენტებს  აქვთ მომატებული მგრძნობელობა პრეპარატის არასასურველი რეაქციების მიმართ, მკურნალობა უნდა დაიწყოს შესაძლო უმცირესი დოზით. ანტიდეპრესანტებით თერაპიის დასაწყისში შფოთვის დროებით გაძლიერების პრევენცია/მკურნალობა შეიძლება ბენზოდიაზეპინებით. შფოთვის გამოვლინებების შემცირების პარალელურად შეიძლება ბენზოდიაზეპინების თანდათან მოხსნა. პრეპარატი მელიპრამინის დოზას თანდათან ზრდიან უმეტეს შემთხვევაში 75-100 მგ-მდე დღეში (გამონაკლის შემთხვევებში - 200 მგ-მდე დღეში). მკურნალობის მინიმალური ხანგრძლივობა 6 თვეს შეადგენს. თერაპიის კურსის ბოლოს რეკომენდებულია პრეპარატი მელიპრამინის დოზის თანდათან შემცირება.
ღამის ენურეზი ბავშვებში
პრეპარატის გამოყენება შესაძლებელია მხოლოდ 6 წელზე უფროსი ასაკის ბავშვებში და მხოლოდ დროებითი დამხმარე თერაპიის სახით ღამის ენურეზის დროს, იმ პირობით, თუ გამორიცხულია ამ დარღვევის ორგანული მიზეზები.
რეკომენდებული დოზები:
· 6-8 წელი (წონა 20-25 კგ): 25 მგ/დღე-ღამეში;
· 9-12 წელი (წონა 25-35 კგ): 25-50 მგ/დღე-ღამეში;
· 12 წელზე უფროსი ასაკი და 35 კგ-ზე მეტი წონა: 50-75 მგ/დღე-ღამეში.
· 6 წლამდე ასაკის ბავშვებისთვის პრეპარატი მელიპრამინი უკუნაჩვენებია (იხ. პარაგრაფი 4.3).
რეკომენდებულ დოზებზე მაღალი დოზების გამოყენება გამართლებული იქნება მხოლოდ იმ შემთხვევებში, როდესაც ერთკვირიანი თერაპიის შემდეგ პრეპარატის უფრო დაბალი დოზით ვერ იქნა მიღებული დამაკმაყოფილებელი რეაქცია მკურნალობაზე.
ბავშვებში პრეპარატის დღეღამური დოზა არავითარ შემთხვევაში არ უნდა აღემატებოდეს 2.5 მგ/კგ-ს სხეულის მასაზე გადაანგარიშებით.
რეკომენდებულია ყველაზე დაბალი დოზის გამოყენება მითითებულ დიაპაზონში. პრეპარატის დღეღამური დოზის მიღება სასურველია  ერთჯერადად, საკვების მიღების შემდეგ ძილის წინ. თუ ღამის ენურეზი აღინიშნება ღამის დასაწყისში, რეკომენდებულია პრეპარატის დღეღამური დოზის მიღება ორი დოზად - შუადღის შემდეგ და ძილის წინ. მკურნალობის ხანგრძლივობა არ უნდა აღემატებოდეს 3 თვეს. 
კლინიკური სურათის ცვლილებებიდან გამომდინარე, შემანარჩუნებელი დოზა შეიძლება შემცირდეს. მკურნალობის კურსის ბოლოს რეკომენდებულია პრეპარატ მელიპრამინის® დოზის ეტაპობრივი შემცირება, სანამ მთლიანად არ შეწყდება მისი მიღება.
რეციდივის შემთხვევაში მკურნალობა უნდა განახლდეს, მაგრამ მანამდე უნდა ჩატარდეს პაციენტის სრული ფიზიკური გამოკვლევა.

4.3. უკუჩვენება
· ჰიპერმგრძნობელობა მოქმედი ნივთიერების, ბენზოდიაზეპინის ჯგუფის სხვა ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების, ან 6.1 პარაგრაფში მოცემული ნებისმიერი დამხმარე ნივთიერების მიმართ.
· თერაპია მონოამინოქსიდაზას (მაო-ს) ინჰიბიტორებით, მათ შორის მაკლობემიდით (იხ. პარაგრაფი 4.5).
· ცოტა ხნის წინ გადატანილი მიოკარდიუმის ინფარქტი. გამტარობის დარღვევა. გულის არითმია.
· მანიაკალური ეპიზოდი.
· თირკმლის ან ღვიძლის ფუნქციის მძიმე დარღვევა.
· შარდის შეკავება.
· ვიწროკუთხოვანი გლაუკომა.
· პორფირია.
· 6 წლამდე ასაკი.

4.4.  განსაკუთრებული გაფრთხილებები და უსაფრთხოების ზომები 
სუიციდი/ სუიციდური აზრები ან კლინიკური მაჩვენებლების გაუარესება
დეპრესია უკავშირდება სუიციდური აზრების, თვითდაზიანებისა და თავად სუიციდის მომატებულ რისკს (სუიციდთან დაკავშირებული მოვლენები). აღნიშნული რისკი ნარჩუნდება მნიშვნელოვან რემისიამდე. ვინაიდან თერაპიის პირველი რამდენიმე კვირის განმავლობაში შეიძლება გაუმჯობესებები არ აღინიშნოს, ამიტომ მათ გამოვლენამდე საჭიროა პაციენტებზე საგულდაგულო მეთვალყურეობა. კლინიკური გამოცდილების თანახმად, სუიციდის რისკი შეიძლება გაიზარდოს გამოჯანმრთელების ადრეულ ეტაპებზე.
სხვა ფსიქიკური აშლილობები, რომლის დროსაც შეიძლება მელიპრამინის® დანიშვნა, შეიძლება, ასევე იყოს დაკავშირებული სუიციდთან დაკავშირებული მოვლენების ზრდასთან. გარდა ამისა, აღნიშნული დარღვევები შეიძლება თან ახლდეს დიდ დეპრესიულ აშლილობას. ამიტომ, სხვა ფსიქიური დაავადებების მქონე პაციენტების მკურნალობისას უნდა იქნას დაცული იგივე სიფრთხილის ზომები, როგორც დიდი დეპრესიული აშლილობის მქონე პაციენტების მკურნალობისას.
ცნობილია, რომ პაციენტები, რომელთაც ანამნეზში აღენიშნებათ სუიციდური გამოვლინებები, ან პაციენტები, რომლებიც თერაპიის დაწყებამდე ავლენენ სუიციდური მიმართულებით აზროვნების მნიშვნელოვან დონეს, უფრო მაღალი რისკის ქვეშ არიან სუიციდური აზრების ან თვითმკვლელობის მცდელობის მხრივ და მკურნალობის პროცესში უნდა იმყოფებოდნენ საგულდაგულო მეთვალყურეობის ქვეშ. ანტიდეპრესანტების პლაცებო-კონტროლირებადი კლინიკური კვლევების შედეგების მეტა-ანალიზმა, ფსიქიკური აშლილობის მქონე მოზრდილ პაციენტებში აჩვენა სუიციდური ქცევის მომატებული რისკი ანტიდეპრესანტებით თერაპიისას, პლაცებოსთან შედარებით, 25 წლამდე ასაკის პაციენტებში.
მკურნალობის მთლიანი კურსის განმავლობაში, განსაკუთრებით კი მის ადრეულ ეტაპზე და დოზის შეცვლის შემდეგ, საჭიროა პაციენტებზე საგულდაგულო მეთვალყურეობა, განსაკუთრებით მაღალი რისკის ჯგუფში მყოფებზე. პაციენტები, ისევე როგორც მათი მომვლელები უნდა გააფრთხილონ, რომ საჭიროა დაკვირვება კლინიკური მაჩვენებლების ნებისმიერ გაუარესებაზე, სუიციდური ქცევის ან სუიციდური აზროვნებისკენ მიდრეკილების ნიშნებზე, ასევე ქცევის უჩვეულო ცვლილებებზე და ასეთი სიმპტომების გამოვლენის შემთხვევაში, სასწრაფოდ უნდა მიმართონ სამედიცინო დახმარებას.
თერაპიული ეფექტის მიღწევა შეუძლებელია მკურნალობის დაწყებიდან 2-4 კვირაზე ადრე. სამკურნალო ეფექტის მსგავსი გვიანი გამოვლინება, რომელიც დამახასიათებელია სხვა ანტიდეპრესანტებისთვისაც, ნიშნავს, რომ პაციენტის სუიციდური მოტივები მაშინვე არ ქრება და მას სჭირდება საგულდაგულო სამედიცინო მეთვალყურეობა მნიშვნელოვანი გაუმჯობესების მიღწევამდე.
შემანარჩუნებელი დოზის მიღება უნდა გაგრძელდეს მინიმუმ 6 თვის განმავლობაში. იმიპრამინის დოზა თანდათან უნდა შემცირდეს, რადგან უეცარ შეწყვეტას შეიძლება თან ახლდეს აბსტინენციის სიმპტომები (გულისრევა, თავის ტკივილი, დისკომფორტის შეგრძნება, მოუსვენარი მდგომარეობა, შფოთვა, ძილის დარღვევა, არითმია, ექსტრაპირამიდული სიმპტომები), განსაკუთრებით გამოხატული ბავშვებში.
ღამის ენურეზის იმიპრამინით მკურნალობისას, ბავშვებში შეიძლება აღინიშნოს ქცევითი დარღვევები.
ბიპოლარული დეპრესიის შემთხვევაში, დეპრესიის ფაზაში დანიშვნისას, იმიპრამინმა შეიძლება გამოიწვიოს მანიის განვითარება პაციენტში. პრეპარატი არ უნდა იქნას გამოყენებული მანიაკალური შეტევების დროს.
სხვა ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების მსგავსად, იმიპრამინი ამცირებს კრუნჩხვით ზღურბლს, ამიტომ ეპილეფსიით დაავადებული პაციენტები ან პაციენტები, რომლებსაც ანამნეზში აქვთ სპაზმოფილია და ეპილეფსია, უნდა იყვნენ საგულდაგულო სამედიცინო მეთვალყურეობის ქვეშ,  ხოლო საჭიროების შემთხვევაში, მიიღონ შესაბამისი კრუნჩხვის საწინააღმდეგო თერაპია (იხ. პარაგრაფი 4.5: ფენიტოინი, ფერმენტების ინდუქტორები). კრუნჩხვების განვითარება, სავარაუდოდ, დოზაზეა დამოკიდებული. მელიპრამინი® ზრდის არასასურველი მოვლენების რისკს ელექტროკონვულსიური თერაპიის დროს და, შესაბამისად, არ არის რეკომენდებული ამ ტიპის მკურნალობისას.
ტრიციკლური ანტიდეპრესანტებით თერაპიის პირველ დღეებში შესაძლებელია პარადოქსული რეაქცია და მომატებული შფოთვა პანიკური აშლილობის მქონე პაციენტებში. მომატებული შფოთვა ჩვეულებრივ სპონტანურად იხსნება 1-2 კვირის განმავლობაში, მაგრამ საჭიროების შემთხვევაში შეიძლება მკურნალობა ბენზოდიაზეპინის წარმოებულებით (იხ. პარაგრაფი 4.2).
ტრიციკლური ანტიდეპრესანტებით მკურნალობის კურსის დასაწყისში ფსიქოზის მქონე პაციენტებს შეიძლება აღენიშნოთ მომატებული მოუსვენრობა, შფოთვა და აჟიტაცია.
ფსიქოზის გააქტიურება ზოგჯერ აღენიშნებოდათ შიზოფრენიის მქონე პაციენტებს. იყო შეტყობინებები ჰიპომანიისა და მანიის ეპიზოდების განვითარების შესახებ დეპრესიული ფაზის დროს პაციენტებში ციკლური აფექტური აშლილობებით.
ანტიქოლინერგიული მოქმედების არსებობის გამო, იმიპრამინით თერაპია მოითხოვს საგულდაგულო კონტროლს გლაუკომის, წინამდებარე ჯირკვლის ჰიპერტროფიისა და მძიმე ყაბზობის დროს, ვინაიდან ამ ნაერთს შეუძლია გაამწვავოს აღნიშნული სიმპტომები. ტრიციკლურმა ანტიდეპრესანტებმა შეიძლება გამოიწვიოს ნაწლავის პარალიზური გაუვალობა, განსაკუთრებით მწოლიარე პაციენტებში (იხ. პარაგრაფი 4.5).
ცრემლის სითხის წარმოქმნის შემცირებამ და ლორწოვანი გამონადენის დაგროვებამ შესაძლოა გამოიწვიოს რქოვანას ეპითელიუმის დაზიანება იმ პაციენტებში, რომლებიც იყენებენ კონტაქტურ ლინზებს.
იმიპრამინი სიფრთხილით უნდა იქნას გამოყენებული გულის იშემიური დაავადების, ღვიძლის და თირკმლის ფუნქციის დარღვევის და ასევე, შაქრიანი დიაბეტის (სისხლში გლუკოზის დონის ცვლილებები) მქონე პაციენტებში.
განსაკუთრებული სიფრთხილეა საჭირო თირკმელზედა ჯირკვლის სიმსივნის მქონე პაციენტთა მკურნალობისას (ფეოქრომოციტომა ან ნეირობლასტომა), ვინაიდან იმიპრამინს შეუძლია ჰიპერტონიული კრიზის პროვოცირება. 
პრეპარატის გამოყენება ჰიპერთირეოზის მქონე და ფარისებრი ჯირკვლის პრეპარატების მიმღებ პაციენტებში,  ასევე მოითხოვს საგულდაგულო მეთვალყურეობას, ამ კატეგორიის პაციენტებში გულის მხრივ არასასურველი რეაქციების განვითარების რისკის გამო.
ზოგადი ნარკოზის დროს, არითმიისა და ჰიპოტენზიის პოტენციური რისკის მომატების გამო, ოპერაციამდე აუცილებელია ანესთეზიოლოგის ინფორმირება პაციენტის მიერ იმიპრამინის მიღების შესახებ.
იშვიათ შემთხვევებში, იმიპრამინით თერაპიის დროს დაფიქსირდა ეოზინოფილია, ლეიკოპენია, აგრანულოციტოზი, თრომბოციტოპენია და პურპურა, ამიტომ პრეპარატის მიღებ პაციენტებში რეგულარულად უნდა ჩატარდეს სისხლის ფერმენტული ელემენტების გაანგარიშება.
ჰიპონატრიემია (ჩვეულებრივ ხანდაზმულებში) შეიძლება განვითარდეს ნებისმიერი ტიპის ანტიდეპრესანტებით მკურნალობისას, აღნიშნულის გათვალისწინება საჭიროა ყველა შემთხვევაში, როდესაც პაციენტს აღენიშნება ძილიანობა, გონების დაბინდვა ან კრუნჩხვები.
ტრიციკლური ანტიდეპრესანტებით ხანგრძლივი თერაპიის დროს აღინიშნა კარიესის განვითარების გახშირებული შემთხვევები, ამიტომ პაციენტებმა, რომლებიც იღებენ იმიპრამინს, რეგულარულად უნდა გაიარონ შემოწმება სტომატოლოგთან.
არასასურველი რეაქციები შეიძლება უფრო გამოხატული იყოს ხანდაზმულ და ახალგაზრდა პაციენტებში, ამიტომ ამ ასაკობრივი კატეგორიის პირებისთვის რეკომენდებულია უფრო დაბალი დოზების გამოყენება, განსაკუთრებით მკურნალობის კურსის დასაწყისში (იხ. პარაგრაფი 4.2).
იმიპრამინი იწვევს სინათლის მიმართ მგრძნობელობას, ამიტომ მკურნალობის დროს პაციენტებმა თავი უნდა აარიდონ მზის სხივების ინტენსიურ ზემოქმედებას.
მგრძნობიარე და/ან ხანდაზმულ პაციენტებში იმიპრამინმა შეიძლება გამოიწვიოს ანტიქოლინერგიული (დელირიოზული) ფსიქოსინდრომი, რომელიც ქრება თერაპიის შეწყვეტიდან რამდენიმე დღეში.
იმიპრამინით თერაპიის დროს უკუნაჩვენებია ალკოჰოლური სასმელების მოხმარება.
მკურნალობის დაწყებამდე და მკურნალობის კურსის განმავლობაში რეგულარულად რეკომენდებულია ქვემოთ ჩამოთვლილის კონტროლი:
· არტერიული წნევა (განსაკუთრებით იმ პაციენტებში, რომლებსაც აქვთ არასტაბილური სისხლის მიმოქცევა ან ჰიპოტენზია).
· ღვიძლის ფუნქციის მდგომარეობა (განსაკუთრებით ღვიძლის დაავადების მქონე პირებში).
· სისხლის დიფერენციალური ანალიზი (სასწრაფოდ - ცხელების ან ლარინგიტის შემთხვევაში, ვინაიდან ისინი შეიძლება იყოს ლეიკოპენიისა და აგრანულოციტოზის ნიშანები; სხვა შემთხვევებში - მკურნალობის დაწყებამდე და შემდეგ რეგულარული ინტერვალებით მკურნალობის მთლიანი კურსის განმავლობაში).
· ეკგ (ხანდაზმული ასაკის პაციენტებში და გულსისხლძარღვთა დაავადებების მქონე პაციენტებში).
სეროტონინის სინდრომი
პრეპარატი მელიპრამინის და ბუპრენორფინის ერთად გამოყენებისას შესაძლებელია სიცოცხლისათვის პოტენციურად საშიში მდგომარეობის - სეროტონინის სინდრომის  განვითარება (იხ. პარაგრაფი 4.5). თუ სხვა სეროტონინერგულ პრეპარატებთან ერთდროული გამოყენება კლინიკურად აუცილებელია, რეკომენდებულია პაციენტზე საგულდაგულო დაკვირვება, განსაკუთრებით მკურნალობის დასაწყისში და დოზის გაზრდისას.
სეროტონინის სინდრომის ნიშნებს შეიძლება მიეკუთვნებოდეს: ფსიქიკური სტატუსის შეცვლა, ვეგეტატიური ნერვული სისტემის აშლილობა, ნეიროკუნთოვანი დარღვევები და/ან  სიმპტომები კუჭ-ნაწლავის მხრივ.
სეროტონინის სინდრომის განვითარებაზე ეჭვის შემთხვევაში, სიმპტომების სიმძიმის მიხედვით, განხილული უნდა იქნას პრეპარატის დოზის შემცირების ან მკურნალობის შეწყვეტის საკითხი.
სეროტონინის სინდრომის განვითარებაზე ეჭვის დროს განხილული უნდა იქნას საკითხი პრეპარატის დოზის შემცირების ან მკურნალობის მოხსნის შესახებ სიმპტომების სიმძიმის მიხედვით.
დამხმარე ნივთიერებები
გარსით დაფარული მელიპრამინის® ტაბლეტები შეიცავს ლაქტოზის მონოჰიდრატს.
ვინაიდან გარსით დაფარული მელიპრამინის® ტაბლეტების შემადგენლობაში შედის ლაქტოზის მონოჰიდრატი, ამიტომ ეს პრეპარატი არ უნდა მიიღონ პაციენტებმა ისეთი იშვიათი მემკვიდრეობითი დარღვევებით, როგორიც არის ლაქტოზის აუტანლობა, ლაქტაზის სრული დეფიციტი ან გლუკოზო-გალაქტოზური მალაბსორბცია.

4.5. ურთიერთქმედება სხვა სამკურნალო პრეპარატებთან და ურთიერთქმედების სხვა ფორმები
· მაო-ის ინჰიბიტორები: თავიდან უნდა იქნას აცილებული მოცემული პრეპარატის კომბინაცია მონოამინოქსიდაზას (მაო-ის) ინჰიბიტორებთან, რადგან ისინი მოქმედებენ სინერგიულად, რის შედეგადაც მათ მიერ გამოწვეული ცენტრალური და პერიფერიული ნორადრენერგიული ეფექტები შეიძლება გაიზარდოს ტოქსიკურ დონემდე (ჰიპერტონიული კრიზი, ჰიპერპირექსია, მიოკლონუსი, აჟიტაცია, კრუნჩხვები, დელირიუმი, კომა). უსაფრთხოების მიზნებიდან გამომდინარე, იმიპრამინით თერაპია არ უნდა დაიწყოს მაო-ის ინჰიბიტორების მიღების შეწყვეტიდან 3 კვირაზე ადრე (გამონაკლისია მოკლობემიდი, შექცევადი მოქმედების მაო-ის ინჰიბიტორი, რომლის თერაპიის შეწყვეტის შემდეგ საკმარისია 24-საათიანი ინტერვალი). სამკვირიანი შესვენება, ასევე უნდა შენარჩუნდეს იმიპრამინის თერაპიიდან მაო-ის ინჰიბიტორებზე გადასვლისას. მკურნალობის ახალი კურსი, როგორც მაო-ის ინჰიბიტორით, ასევე მელიპრამინით®, უნდა დაიწყოს მცირე დოზებით, რომლებიც თანდათან გაიზრდება კლინიკური ეფექტების საგულდაგულო კონტროლით.
· ღვიძლისმიერი ფერმენტების ინჰიბიტორები: ციტოქრომ P450-2D6-ის ინჰიბიტორების მიღებამ იმიპრამინთან ერთად შეიძლება გამოიწვიოს ამ უკანასკნელის მეტაბოლიზმის შემცირება და, შესაბამისად, მისი პლაზმური კონცენტრაციის მომატება. ამ კატეგორიის ინჰიბიტორები, ასევე მოიცავს სამკურნალო საშუალებებს, რომლებიც არ არიან P450-2D6-ის სუბსტრატები (ციმეტიდინი, მეთილფენიდატი), მაგრამ მეტაბოლიზდებიან ამ ფერმენტით (მრავალი სხვა ანტიდეპრესანტი, ფენოთიაზინი, 1C კლასის ანტიარითმული პრეპარატები [პროპაფენონი, ფლეკაინიდი] და ა.შ.). ყველა სუსი–ის (სეროტონინის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბიტორები; Selective Serotonin Reuptake Inhibitor – SSRI)   ანტიდეპრესანტი ახდენს ინჰიბიტორულ მოქმედებას P450-2D6–ის აქტივობაზე, თუმცა სხვადასხვა გამოხატულებით. შესაბამისად, საჭიროა სიფრთხილის გამოჩენა  იმიპრამინის ამ პრეპარატებთან კომბინირებისას, ასევე მკურნალობის კურსის შეცვლისას სუსი–დან იმიპრამინზე (და პირიქით), განსაკუთრებით ფლუოქსეტინის შემთხვევაში (ამ პრეპარატის ხანგრძლივი ნახევარგამოყოფის პერიოდის გამო). ტრიციკლურ ანტიდეპრესანტებს შეუძლიათ გაზარდონ ანტიფსიქოზური პრეპარატების პლაზმური კონცენტრაცია (კონკურენცია ღვიძლისმიერი ფერმენტების დონეზე). 
· პერორალური კონტრაცეპტივები, ესტროგენები: ქალებში, რომლებიც იღებდნენ პერორალურ კონტრაცეპტივებს ან ესტროგის პრეპარატებს ტრიციკლურ ანტიდეპრესანტებთან ერთად, აღწერილია თერაპიული ეფექტის შესუსტების შემთხვევები და ამ უკანასკნელის ტოქსიკური ეფექტის გამოვლენა. ამიტომ, ამ პრეპარატების კომბინირებული გამოყენება მოითხოვს სიფრთხილეს და ტოქსიკური ეფექტების გამოვლენის შემთხვევაში, უნდა შემცირდეს ერთი ან მეორე სამკურნალო საშუალების დოზა.
· ღვიძლისმიერი ფერმენტების ინდუქტორები (ალკოჰოლი, ნიკოტინი, მეპრობამატი, ბარბიტურატები, ანტიეპილეფსიური საშუალებები და სხვ.) აძლიერებენ იმიპრამინის მეტაბოლიზმს, ამცირებენ რა მის პლაზმურ დონეს და ანტიდეპრესანტულ ეფექტს.
· ანტიქოლინერგიული საშუალებები (მაგ. ფენოთიაზინი, ანტიპარკინსონური, ანტიჰისტამინური საშუალებები, ატროპინი, ბიპერიდინი), რომლებიც მიიღება იმიპრამინთან ერთად, აძლიერებენ მის ანტიმუსკარინულ ეფექტებს და არასასურველ რეაქციებს (მაგ. ნაწლავის პარალიზური გაუვალობა). ამ პრეპარატების კომბინაცია მოითხოვს საგულდაგულო კონტროლს და დოზების სიფრთხილით შერჩევას.
· ცნს-ის დეპრესანტები: იმიპრამინის მიღება ცნს-ის დეპრესანტებთან (მაგ., ოპიატები, ბენზოდიაზეპინები, ბარბიტურატები, საერთო მოქმედების საანესთეზიო საშუალებები) და ალკოჰოლთან კომბინაციაში საგრძნობლად ზრდის ამ პრეპარატების მოქმედებასა და არასასურველ რეაქციებს.
· ანტიფსიქოზურმა საშუალებებმა შეიძლება გაზარდონ პლაზმური კონცენტრაციები და, შესაბამისად, გაზარდონ ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების როგორც თერაპიული, ასევე არასასურველი რეაქციები. შეიძლება საჭირო გახდეს დოზის შემცირება. თიორიდაზინთან კომბინაციაში მიღებამ შეიძლება გამოიწვიოს მძიმე არითმიები.
· ფარისებრი ჯირკვლის ჰორმონის პრეპარატებს შეუძლიათ გააძლიერონ იმიპრამინის ანტიდეპრესანტული ეფექტი, ასევე მისი არასასურველი რეაქციები გულის მხრივ, ამიტომ ამ სამკურნალო საშუალებების კომბინირებული გამოყენება განსაკუთრებულ სიფრთხილეს მოითხოვს.
· მედიკამენტები, რომლებიც ბლოკავენ ადრენერგიულ ნეირონებს: იმიპრამინს შეუძლია შეასუსტოს პარალელურად მიღებული ადრენერგიული ნეირონების ბლოკატორების ანტიჰიპერტენზიული ეფექტები (გუანეთიდინი, ბეტანიდინი, რეზერპინი, კლონიდინი და მეთილდოფა). ამიტომ, პაციენტებს, რომლებსაც ჰიპერტენზიის გამო სჭირდებათ  თანმხლები თერაპია, უნდა დაენიშნოთ სხვა ტიპის ანტიჰიპერტენზიული საშუალებები (მაგ., დიურეზული საშუალებები, ვაზოდილატორები ან β-ადრენობლოკატორები).
· სიმპათომიმეტიკები: იმიპრამინი აძლიერებს სიმპათომიმეტიკების გულ-სისხლძარღვთა ეფექტებს (პირველ რიგში, ადრენალინი, ნორადრენალინი, იზოპრენალინი, ეფედრინი, ფენილეფრინი).
· ფენიტოინი: იმიპრამინი ასუსტებს ფენიტოინის კრუნჩხვის საწინააღმდეგო მოქმედებას.
· ქინიდინი: გამტარობის დარღვევებისა და არითმიის რისკის თავიდან ასაცილებლად, ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების გამოყენება არ არის რეკომენდებული ქინიდინის ტიპის ანტიარითმიულ საშუალებებთან ერთად.
· პერორალური ანტიკოაგულანტები: ტრიციკლური ანტიდეპრესანტები თრგუნავენ პერორალური კოაგულანტების მეტაბოლიზმს და ზრდიან მათი ნახევარგამოყოფის პერიოდს. ეს ზრდის სისხლჩაქცევის რისკს, ამიტომ ამ პრეპარატების პარარელურად გამოყენებისას საჭიროა პაციენტზე საგულდაგულო სამედიცინო მეთვალყურეობა და პლაზმური პროთრომბინის დონის კონტროლი.
· ანტიდიაბეტური საშუალებები: იმიპრამინით თერაპიის დროს შესაძლებელია სისხლში შაქრის დონის ცვლილება, ამიტომ რეკომენდებულია მოცემული მაჩვენებლის კონტროლი მკურნალობის დასაწყისში, კურსის ბოლოს და აგრეთვე დოზის შეცვლისას.
· ალპრაზოლამი და დისულფირამი: ალპრაზოლამთან ან დისულფირამთან ერთდროულად გამოყენებისას, შეიძლება საჭირო გახდეს იმიპრამინის დოზის შემცირება.
· ბეტა-ადრენობლოკატორები: ისეთმა პრეპარატებმა, როგორიცაა ლაბეტალოლი და პროპრანოლოლი, შეიძლება გაზარდონ იმიპრამინის კონცენტრაცია სისხლში. ასეთი ურთიერთქმედების კლინიკური მნიშვნელობა უცნობია.
· დიურეზული საშუალებები: ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების და დიურეზული საშუალებების ერთად გამოიყენებისას, შეიძლება გაიზარდოს ორთოსტატიკური ჰიპოტონიის რისკი.
· ალფა-2 ადრენორეცეპტორების სტიმულატორები: თავიდან უნდა იქნას აცილებული აპრაკლონიდინთან ან ბრიმონიდინთან ერთდროული გამოყენება.
· ანტივირუსული პრეპარატები: ანტივირუსულ პრეპარატებს, როგორიცაა რიტონავირი, შეუძლიათ გაზარდონ ანტიდეპრესანტების კონცენტრაცია პლაზმაში.
· კალციუმის არხების ბლოკატორები: კალციუმის არხების ისეთ ბლოკატორებს, როგორიცაა დილთიაზემი და ვერაპამილი, შეუძლიათ გაზარდონ იმიპირამინის დონე სისხლში.
· ნიტრატები და სხვა სამკურნალო პრეპარატები, რომლებიც გამოიყენება სუბლინგვალურად: ნერწყვის შემცირებულმა გამოყოფამ შეიძლება შეამციროს ნიტრატებისა და სხვა სუბლინგვალურად მისაღები პრეპარატების ეფექტურობა. გარდა ამისა, ნიტრატებმა შეიძლება გააძლიერონ იმიპრამინის ჰიპოტენზიური და ანტიქოლინერგული ეფექტი.
· დოფამინერგული პრეპარატები: ტრიციკლური პრეპარატების გამოყენებამ ისეთ დოფამინერგულ პრეპარატებთან ერთად, როგორიცაა სელეგელინი და ენტაკაპონი, შეიძლება გაზარდოს შეიძლება გაზარდოს არასასურველი რეაქციების განვითარების რისკი ცენტრალური ნერვული სისტემის (ცნს) მხრივ, როგორიცაა თავბრუსხვევა, ტრემორი, აგზნებული მდგომარეობა, კრუნჩხვები, ფსიქიკური მდგომარეობის ცვლილებები. (შეუქცევად მაო-B ინჰიბიტორ სელეგილინთან ერთდროული გამოყენება უკუნაჩვენებია (იხ. პარაგრაფები 4.3 და 4.5)). 
· სეროტონინერგული პრეპარატები: სხვა სეროტონინერგულ პრეპარატებთან ერთდროული გამოყენებისას (როგორიცაა სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორები /სუსი/, სეროტონინისა და ნორადრენალინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორები /სნუი/, მონოამინოქსიდაზის (მაო) ინჰიბიტორები, ტრიციკლური ანტიდეპრესანტები (ტცა), კრაზანას შემცველი პრეპარატები, ლითიუმი, ბუსპირონი, ტრიპტანები, ტრამადოლი და სხვა) შეიძლება განვითარდეს სეროტონინის სინდრომი.
· ცენტრალური მოქმედების სამკურნალო საშუალებები, რომლებიც ამცირებენ მადას (რომლებიც აძლიერებენ სეროტონინისა და ნორადრენალინის ეფექტს ტვინში): ცნს-ის მხრივ არასასურველი რეაქციების განვითარების რისკის გამო (თავბრუსხვევა, ტრემორი, აგზნებული მდგომარეობა, კრუნჩხვები, ცხელება, არტერიული წნევის მომატება ან დაქვეითება, ოფლიანობა, ფსიქიკური მდგომარეობის ცვლილებები), ამ პრეპარატების ერთად გამოყენება არ არის რეკომენდებული.
· სიმსივნის საწინააღმდეგო პრეპარატები: მძიმე ორთოსტატიკური ჰიპოტონიის განვითარების რისკის გამო, თავიდან უნდა იქნას აცილებული ალტრეტამინთან ერთდროული გამოყენება.
ტრიციკლური ანტიდეპრესანტები შეიძლება ურთიერთქმედებდნენ პრეპარატების შემდეგ ჯგუფებთან:
· ანალგეტიკური საშუალებები: არასასურველი რეაქციების (ნეფოპამი), კრუნჩხვების (ტრამადოლი), სედაციის (ოპიოიდური ანალგეტიკური საშუალებები) ან პარკუჭოვანი არითმიის განვითარების მომატებული რისკის გამო. იმიპრამინის და სეროტონინერგული საშუალების ტრამადოლის ერთდროული გამოყენებისას შეიძლება განვითარდეს სეროტონინის სინდრომი.
· ანტიარითმიული საშუალებები: QT ინტერვალის გამახანგრძლივებელ პრეპარატებთან ერთად მიღებისას, იზრდება პარკუჭოვანი არითმიის რისკი.
· მიორელაქსანტები: ძლიერდება ბაკლოფენის მიორელაქსაციური თვისებები.
· ჰიპოტენზიური პრეპარატები: იმიპრამინმა შეიძლება გააძლიეროს ამ პრეპარატების ჰიპოტენზიური ეფექტი.
მელიპრამინი სიფრთხილით უნდა იქნას გამოყენებული:
· ბუპრენორფინთან, რადგან ამ შემთხვევაში იზრდება სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკი — პოტენციურად სიცოცხლისთვის საშიში მდგომარეობა (იხ. პარაგრაფი 4.4).

4.6 ფერტილობა, ორსულობა და ძუძუთი კვების პერიოდი
ორსულობა
ორსულობის პერიოდში პრეპარატის უსაფრთხოების შესახებ მონაცემები არ არსებობს.
 ვინაიდან, ზოგიერთ შემთხვევაში აღიარებულია შესაძლო კავშირი ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების გამოყენებასა და ნაყოფის განვითარების მანკების წარმოქმნას შორის, თავიდან უნდა იქნას აცილებული ამ პრეპარატების მიღება ორსულობის პერიოდში, გამონაკლისი შემთხვევების გარდა, როდესაც მკურნალობისგან მოსალოდნელი სარგებელი აღემატება შესაძლო რისკს.
ახალშობილებში, რომელთა დედები  მშობიარობამდე იღებდნენ იმიპრამინს, პირველი რამდენიმე საათის ან დღის განმავლობაში აღინიშნა ქოშინი, ლეტალგია, კოლიკა, აღგზნებადობა, მაღალი ან დაბალი არტერიული წნევა, ტრემორი ან სპაზმები. შეძლებისდაგვარად, იმიპრამინის დოზა თანდათან უნდა შემცირდეს პრეპარატის შეწყვეტამდე, მოსალოდნელი მშობიარობის დაწყებამდე სულ მცირე 7 კვირით ადრე.
ძუძუთი კვების პერიოდი
იმიპრამინი გამოიყოფა დედის რძეში, ამიტომ ამ სამკურნალო საშუალების გამოყენება ძუძუთი კვების პერიოდში თავიდან უნდა იქნას აცილებული, გამონაკლისი შემთხვევების გარდა, როცა მკურნალობა არის აბსოლუტურად აუცილებელი. ამ შემთხვევაში მეძუძურმა დედებმა უნდა შეწყვიტოს ძუძუთი კვება.

4.7 გავლენა სატრანსპორტო საშუალებების მართვის და მექანიზმებთან მუშაობის უნარზე 
პრეპარატ მელიპრამინის® მიღება უკავშირდება უბედური შემთხვევების მომატებულ რისკს (არამკვეთრი მხედველობა, ძილიანობა და სხვა სიმპტომები ცნს-ის მხრივ (იხ. პარაგრაფი 4.8), ამიტომ პრეპარატით მკურნალობის კურსის დასაწყისში უნდა აიკრძალოს სატრანსპორტო საშუალებების მართვა და მექანიზმებთან მუშაობა. მომავალში, მექანიზმებთან მუშაობის მოცულობა და ხანგრძლივობა ექიმმა უნდა განსაზღვროს ინდივიდუალურად. საჭიროა პაციენტის გაფრთხილება, რომ ალკოჰოლს და გარკვეულ მედიკამენტებს შეუძლიათ ამ ეფექტის გაძლიერება (იხ. პარაგრაფი 4.5).

4.8 არასასურველი რეაქციები
ქვემოთ ჩამოთვლილი პრეპარატის არასასურველი რეაქციები არ ვლინდება  ყველა პაციენტში. ზოგიერთ არასასურველ რეაქციას აქვს დოზა-დამოკიდებული ხასიათი და ქრება მისაღები დოზის შემცირების შემთხვევაში ან სპონტანურად, თერაპიის გაგრძელებისას. ზოგიერთი არასასურველი რეაქციის განსხვავება რთულია დეპრესიის სიმპტომებისგან  (მაგ., დაღლილობა, ძილის დარღვევა, აჟიტაცია, შფოთვა, პირის სიმშრალე).
 სერიოზული ნევროლოგიური ან ფსიქიკური არასასურველი რეაქციების გამოვლენისას, იმიპრამინის მიღება უნდა შეწყდეს.
ხანდაზმული პაციენტები განსაკუთრებით მგრძნობიარენი არიან მოცემული პრეპარატის ანტიქოლინერგული, ნევროლოგიური, ფსიქიკური ან გულსისხლძარღვთა რეაქციების მიმართ. ამ ასაკობრივი კატეგორიის პაციენტებში შეიძლება შემცირდეს სამკურნალო საშუალების მეტაბოლიზმისა და გამოყოფის უნარი, რაც ქმნის პრეპარატის კონცენტრაციის მომატების საფრთხეს პლაზმაში.
არასასურველი რეაქციები, რომლებიც დაფიქსირდა იმიპრამინით თერაპიის დროს, მოცემულია ქვემოთ ორგანოთა სისტემების მიხედვით და უჩვენებს სიხშირეს შემდეგი კლასიფიკაციის მიხედვით: ძალიან ხშირი (≥1/10), ხშირი (≥1/100 - < 1/10),   არახშირი (≥1/1000 - < 1/100), იშვიათი (≥1/10 000 - < 1/1000),  ძალიან იშვიათი (<1/10000), სიხშირე უცნობია (დადგენა შეუძლებელია არსებული მონაცემებით).
არასასურველი რეაქციებიერთნაირი სიხშირით ჩამოთვლილია სერიოზულობის კლებადობის მიხედვით. 
დარღვევები სისხლის და ლიმფური სისტემის მხრივ
იშვიათი: ​​აგრანულოციტოზი, ლეიკოპენია, თრომბოციტოპენია და პურპურა, ეოზინოფილია.
დარღვევები იმუნური სისტემის მხრივ
იშვიათი: ​​სისტემური ანაფილაქსიური რეაქციები, მათ შორის: ჰიპოტენზია, ალერგიული ალვეოლიტი (პნევმონიტი) ეოზინოფილიით ან მის გარეშე.
ენდოკრინული დარღვევები 
იშვიათი: სარძევე ჯირკვლების გადიდება, გალაქტორეა, ადჰშსს (ანტიდიურეზული ჰორმონის შეუსაბამო სეკრეციის სინდრომი; syndrome of inappropriate antidiuretic hormone secretion –SIADH), სისხლში შაქრის დონის მომატება ან შემცირება.
მეტაბოლიზმისა და კვების დარღვევები 
ძალიან ხშირი: სხეულის მასის მომატება.
ხშირი: მადის დაკარგვა (ანორექსია).
იშვიათი: სხეულის მასის დაკლება.
ფსიქიკური დარღვევები 
ხშირი: გონების დელირიოზული დაბინდვა (განსაკუთრებით ხანდაზმული ასაკის  პაციენტებში და პარკინსონის დაავადებისას), დეზორიენტაცია და ჰალუცინაციები, უეცარი გადასვლა ჰიპომანიის ან მანიის მდგომარეობაში, აჟიტაცია, მოუსვენრობა, მომატებული შფოთვა, დაქანცულობა, ძილიანობა, ძილის დარღვევა, ლიბიდოს და პოტენციის დარღვევა.
არახშირი: ფსიქოზური სიმპტომების გააქტიურება. 
იშვიათი: ​​აგრესიულობა.
სიხშირე უცნობია: ტრიციკლური ანტიდეპრესანტებით მკურნალობის დროს შეიძლება გაიზარდოს პარანოიდული არასწორი განსჯა, რაც უფრო ხშირად გვხვდება ხანდაზმულებში და პაციენტებში, რომლებიც იღებენ ასეთი პრეპარატებს უფრო მაღალი დოზებით.
სუიციდური მიმართულების აზრები და სუიციდური ქცევა დაფიქსირდა იმიპრამინის თერაპიის დროს ან მისი მიღების შეწყვეტიდან მალევე (იხ. პარაგრაფი 4.4)
დარღვევები ნერვული სისტემის მხრივ
ძალიან ხშირი: ტრემორი.
ხშირი: პარესთეზია, თავის ტკივილი, თავბრუსხვევა.
არახშირი: ეპილეფსიური შეტევები.
იშვიათი:  ექსტრაპირამიდული სიმპტომები, ატაქსია, მიოკლონუსი, მეტყველების დარღვევები, ეეგ-ის ცვლილებები.
დარღვევები მხედველობის ორგანოების მხრივ
ძალიან ხშირი: აკომიდაციის დარღვევა, ბუნდოვანი მხედველობა.
იშვიათი: გლაუკომა, მიდრიაზი.
დარღვევები სმენის ორგანოების  და ლაბირინთის მხრივ
სიხშირე უცნობია: ხმაური ყურებში.
დარღვევები გულის მხრივ
ძალიან ხშირი: სინუსური ტაქიკარდია, ეკგ-ის კლინიკურად უმნიშვნელო ცვლილებები (T ტალღის და ST სეგმენტის) გულის ნორმალური ფუნქციის მქონე პაციენტებში.
ხშირი: არითმიები, გამტარობის დარღვევები (QRS კომპლექსისა და PR ინტერვალის გაფართოება, ჰისის კონის ფეხების ბლოკადა), ძლიერი გულისცემა.
იშვიათი: გულის დეკომპენსაცია.
დარღვევები სისხლძარღვების მხრივ
ძალიან ხშირი: ორთოსტატიკური ჰიპოტენზია, სისხლის მოწოლა.
იშვიათი: არტერიული წნევის მომატება, პერიფერიული ვაზოსპასტური რეაქციები.
დარღვევები კუჭ-ნაწლავის ტრაქტის მხრივ
ძალიან ხშირი: ყაბზობა, პირის სიმშრალე.
ხშირი: ღებინება, გულისრევა.
იშვიათი: ნაწლავთა პარალიზური გაუვალობა, დარღვევები ნაწლავის მხრივ, სტომატიტი, ენის დაზიანებები.
დარღვევები ღვიძლის და სანაღვლე გზების მხრივ
იშვიათი: ჰეპატიტი სიყვითლით ან სიყვითლის გარეშე, ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა.
დარღვევები კანისა და კანქვეშა ქსოვილების მხრივ
ძალიან ხშირი: ოფლიანობა.
ხშირი: ალერგიული კანისმიერი რეაქციები (გამონაყარი, ჭინჭრის ციება).
იშვიათი: შეშუპება (ადგილობრივი ან გენერალიზებული), სინათლის მიმართ მგრძნობელობა, ქავილი, პეტექიები, თმის ცვენა.
დარღვევები თირკმლისა და საშარდე გზების მხრივ
ხშირი:  შარდვის გაძნელება.
საერთო დარღვევები და რეაქციები შეყვანის ადგილზე 
იშვიათი: ჰიპერპირექსია, სისუსტე.
ლაბორატორიული და ინსტრუმენტული მონაცემები
ხშირი: ტრანსამინაზების აქტივობის მომატება.
სხვა არასასურველი რეაქციები:
მიუხედავად იმისა, რომ შემდეგი რეაქციები არ ითვლება დამოკიდებულებად, პრეპარატის უეცარი შეწყვეტისას დაფიქსირდა შემდეგი მოხსნის სიმპტომები: გულისრევა, ღებინება,  ტკივილი მუცლის არეში, დიარეა, თავის ტკივილი, უძილობა, ნერვოზულობა, შფოთვა, აგზნებადობა, მომატებული ოფლიანობა (იხ. პარაგრაფი  4.4).
ახალშობილებში, რომელთა დედებმაც მიიღეს იმიპრამინი ორსულობის მესამე ტრიმესტრში, აღინიშნა სუნთქვის დათრგუნვა, მოუსვენრობა და პრეპარატის მოხსნის სიმპტომები.
ამ კლასის პრეპარატებისთვის დამახასიათებელი არასასურველი რეაქციები: 
ეპიდემიოლოგიურ კვლევებში, რომლებიც ძირითადად ტარდებოდა 50 წელის და მეტი ასაკის პაციენტების მონაწილეობით, რომლებიც ღებულობდნენ ტრიციკლურ ანტიდეპრესანტებსა და სეროტონინის უკუმიტაცების მაინჰიბირებელ სამკურნალო საშუალებებს (სუმსს), გამოვლინდა მოტეხილობების მომატებული რისკი. ამ მომატებული რისკის მექანიზმი უცნობია. 
ჰიპონატრიემია აღინიშნა ძირითადად ხანდაზმულებში ყველა ტიპის ანტიდეპრესანტების მიღებისას (იხ. პარაგრაფი 4.4).

შეტყობინებება სავარაუდო არასასურველი რეაქციების შესახებ
პრეპარატის სავარაუდო არასასურველი რეაქციების შესახებ ინფორმაციის მიწოდება ძალიან მნიშვნელოვანი საკითხია, რომელიც  იძლევა პრეპარატის სარგებელი/რისკის თანაფარდობის უწყვეტი მონიტორინგის საშუალებას. სამედიცინო პერსონალმა უნდა მიაწოდოს ინფორმაცია ნებისმიერი სავარაუდო არასასურველი რეაქციის შესახებ ინსტრუქციის ბოლოს მითითებულ კონტაქტებზე, ასევე ინფორმაციის შეგროვების ეროვნული სისტემის მეშვეობით.

4.9 დოზის გადაჭარბება
სიმპტომები:
ცენტრალური ნერვული სისტემის მხრივ: თავბრუსხვევა, გაშტერება, სტუპორი, კომატოზური მდგომარეობა, ატაქსია, მოუსვენრობა, აჟიტაცია, რეფლექსების გაძლიერება, კუნთების რიგიდობა, ათეტოიდური და ქორეიფორმული მოძრაობები, კრუნჩხვები.
გულსისხლძარღვთა სისტემის მხრივ: ჰიპოტენზია, ტაქიკარდია, არითმია, გამტარობის დარღვევა, შოკი, გულის უკმარისობა; ძალიან იშვიათ შემთხვევებში - გულის გაჩერება.
სხვა სიმპტომები: სუნთქვის დათრგუნვა, ციანოზი, ღებინება, ცხელება, ოფლიანობა, მიდრიაზი და ოლიგურია ან ანურია.
ჩვეულებრივ, სიმპტომები ვლინდება ინტოქსიკაციიდან 4 საათში და მაქსიმუმს აღწევს 24 საათის შემდეგ.
შეწოვის დროის გახანგრძლივების (დოზის გადაჭარბებით გამოწვეული ანტიქოლინერგიული მოქმედების მომატებით), ხანგრძლივი ნახევარგამოყოფის პერიოდის და ენტეროჰეპატური ცირკულაციის გამო, დოზის გადაჭარბების სიმპტომების განვითარების რისკი ნარჩუნდება 4-6 დღის განმავლობაში.
მკურნალობა:
პირები, რომლებსაც ეჭვი აქვთ იმიპრამინის დოზის გადაჭარბებაზე, ექვემდებარებიან ჰოსპიტალიზაციას და უნდა იმყოფებოდნენ საგულდაგულო მეთვალყურეობის ქვეშ მინიმუმ 72 საათის განმავლობაში. რაიმე სახის სპეციფიკური ანტიდოტი არ არსებობს და მკურნალობა ძირითადად სიმპტომური და შემანარჩუნებელია. ვინაიდან პრეპარატის ანტიქოლინერგულ მოქმედებას შეუძლია შეაჩეროს კუჭის დაცლა (12 ან მეტი საათის განმავლობაში), საჭიროა რაც შეიძლება მალე მოხდეს კუჭის ამორეცხვა ან ღებინების გამოწვევა (თუ პაციენტი არის გონზე) და ასევე, დაზარალებულისთვის სასარგებლოა აქტივირებული ნახშირის მიღება. აუცილებელია გულსისხლძარღვთა მუშაობის, სისხლში გაზების და ელექტროლიტების დონის მაჩვენებლების მუდმივი მონიტორინგი. სიმპტომური მკურნალობა შეიძლება მოიცავდეს კრუნჩხვის საწინააღმდეგო თერაპიას (დიაზეპამი ი/ვ, ფენიტოინი, ფენობარბიტალი, ინჰალაციური საანესთეზიო საშუალება + მიორელაქსანტი), ფილტვების ხელოვნურ ვენტილაციას, დროებითი კარდიოსტიმულატორის დაყენებას, პლაზმის შემცვლელის შეყვანას, შესაძლებელია დოფამინის ან დობუტამინის ი/ვ წვეთოვანი შეყვანა, გამონაკლის შემთხვევებში შეიძლება საჭირო გახდეს რეანიმაცია. ჰემოდიალიზი ან პერიტონეალური დიალიზი არაეფექტურია პლაზმაში იმიპრამინის დაბალი კონცენტრაციების გამო. პრეპარატის დიდი მოცულობით განაწილების გამო, ფორსირებული დიურეზი, ასევე არამიზანშეწონილია. ვინაიდან არსებული მონაცემების თანახმად, ფიზოსტიგმინი იწვევს მწვავე ბრადიკარდიას, ასისტოლიას და ეპილეფსიურ გულყრებს, მისი გამოყენება, იმიპრამინით დოზის გადაჭარბების შემთხვევაში, რეკომენდებული არ არის.

5. ფარმაკოლოგიური თვისებები
5.1 ფარმაკოდინამიური თვისებები
ფარმაკოთერაპიული ჯგუფი: ფსიქოანალეფსიური საშუალებები, ანტიდეპრესანტები, მონოამინების უკუმიტაცების არასელექტიური ინჰიბიტორები.
ათქ კოდი: N06AA02
მოქმედების მექანიზმი
პრეპარატის თერაპიული ეფექტის გამოვლენის მექანიზმი ბოლომდე გარკვეული არ არის. იმიპრამინი, დიბენზოზეპინის წარმოებული, არის ტრიციკლური ანტიდეპრესანტი. თრგუნავს ნორადრენალინისა და სეროტონინის უკუმიტაცებას სინაფსებში, რომელთა გამოთავისუფლება ხდება ნეირონების სტიმულაციის დროს, რითაც ხელს უწყობს ნორადრენერგიული და სეროტონენერგიული გადაცემის შემსუბუქებას. იმიპრამინი,  ასევე, ავლენს ინჰიბიტორულ მოქმედებას მუსკარინის და H1-ჰისტამინის რეცეპტორების მიმართ, რაც უზრუნველყოფს ანტიქოლინერგულ და ზომიერ სედატიურ ეფექტს.
პრეპარატის ანტიდეპრესანტული მოქმედება თანდათანობით ვლინდება: როგორც წესი, ოპტიმალური თერაპიული ეფექტი მიიღწევა 2-4-კვირიანი  (ზოგჯერ 6-8) თერაპიის შემდეგ. იმიპრამინის მოქმედების მექანიზმი ენურეზის დროს ბოლომდე გაურკვეველია. არ არის ცნობილი შემდეგი მექანიზმებიდან რომელი არეგულირებს მოშარდვის სურვილს (ძილის სტრუქტურის შეცვლა, ანტიქოლინერგული თვისებები, ანტიადრენერგული თვისებები ან თირეოტროპინის გამონთავისუფლებული ჰორმონის ზემოქმედება მოშარდვის სურვილზე).
ღამის ენურეზის დროს იმიპრამინს აქვს ანტიდიურეზული მოქმედება, ვაზოპრესინის ეფექტისგან დამოუკიდებლად, რომელიც უკავშირდებოდა შარდოვანას მომატებულ მილაკოვან რეაბსორბციას და ნაკლებად, ნატრიუმის და კალიუმის გამოყოფის შემცირებას. ხანგრძლივი გამოყენებისას, პრეპარატი აუმჯობესებს შარდის ბუშტის ფუნქციურ მოცულობას. 

5.2 ფარმაკოკინეტიკური თვისებები
შეწოვა
პერორალურად მიღებისას კარგად შეიწოვება კუჭ-ნაწლავის ტრაქტიდან. საკვების თანმხლები მიღება გავლენას არ ახდენს პრეპარატის შეწოვაზე.
განაწილება
იმიპრამინის განაწილების აშკარა მოცულობა შეადგენს 10-20 ლ/კგ-ს.
ორივე ფარმაკოლოგიურად აქტიური ნაერთი ცირკულირებს უპირატესად პლაზმურ ცილებთან შეკავშირებული ფორმით (იმიპრამინი: 60-96%, დეზიპრამინი: 73-92%).
იმიპრამინის კონცენტრაცია ცერებროსპინალურ სითხეში და სისხლის პლაზმაში კორელაციაშია.
ბიოგარდაქმნა
ღვიძლში განიცდის ინტენსიურ  პრესისტემურ მეტაბოლიზმს: ძირითადი ფარმაკოლოგიურად აქტიური მეტაბოლიტი დეზიპრამინი (დესმეთილ-იმიპრამინი) წარმოიქმნება დემეთილაციის გზით. იმიპრამინისა და დეზიპრამინის პლაზმური დონეები ხასიათდება ფართო ინდივიდუალური ცვალებადობით. 50 მგ იმიპრამინით 3-ჯერ/დღეღამეში 10-დღიანი თერაპიის შემდეგ, იმიპრამინის წონასწორული კონცენტრაცია პლაზმაში მერყეობდა 33-დან 85 ნგ/მლ-მდე, ხოლო დეზიპრამინისა - 43-დან 109 ნგ/მლ-მდე. შემცირებული მეტაბოლიზმის გამო, ხანდაზმულ და ახალგაზრდა პაციენტებს ჩვეულებრივ აქვთ პრეპარატის პლაზმური კონცენტრაციის უფრო მაღალი მაჩვენებლები. 
გამოყოფა
იმიპრამინი გამოიყოფა თირკმელებით (დაახლოებით 80%) და ნაწლავების საშუალებით (დაახლოებით 20%), ძირითადად არააქტიური მეტაბოლიტების სახით. შარდით გამოყოფილი უცვლელი იმიპრამინისა და მისი აქტიური მეტაბოლიტის დეზიპრამინის წილი, შესაბამისად, შეადგენს მიღებული დოზის 5 და 6%-ს. იმიპრამინის და დეზიპრამინის მხოლოდ უმნიშვნელო ნაწილი გამოიყოფა ნაწლავების საშუალებით. პრეპარატის ერთჯერადი დოზის მიღების შემდეგ, იმიპრამინის ნახევარგამოყოფის პერიოდი შეადგენს დაახლოებით 19 საათს (9-დან 28 საათამდე), ამასთან შეიძლება მნიშვნელოვნად მოიმატოს ხანდაზმულ პაციენტებში და დოზის გადაჭარბების შემთხვევაში. 
იმიპრამინი აღწევს პლაცენტაში და გამოიყოფა დედის რძეში.
პაციენტთა სპეციალური ჯგუფები
ხანდაზმულები
შემცირებული მეტაბოლური კლირენსის გამო, იმიპრამინის კონცენტრაცია პლაზმაში უფრო მაღალია ხანდაზმულებში, ვიდრე ახალგაზრდა პაციენტებში.
ბავშვები და მოზარდები
ბავშვებში კლირენსის საშუალო მაჩვენებელი და ნახევარგამოყოფის პერიოდი მნიშვნელოვნად არ განსხვავდებოდა მოზრდილთა საკონტროლო ჯგუფის შესაბამის პარამეტრებთან შედარებით. თუმცა, სუბიექტებს შორის გამოვლინდა მნიშვნელოვანი ვარირება.
თირკმლის ფუნქციის დარღვევა
თირკმლის ფუნქციის მწვავე დარღვევის დროს იმიპრამინის და მისი ბიოლოგიურად აქტიური არაკონიუგირებული მეტაბოლიტის გამოყოფა არ იცვლებოდა. ამავე დროს, იზრდებოდა ბიოლოგიურად არააქტიური, კონიუგირებული მეტაბოლიტების წონასწორული კონცენტრაცია. ამ შედეგების კლინიკური მნიშვნელობა უცნობია.

5.3 უსაფრთხოების პრეკლინიკური კვლევების მონაცემები
კანცეროგენობა, მუტაგენობა, ზეგავლენა ფერტილობაზე
In vivo და in vitro პრეკლინიკური კვლევების მონაცემების თანახმად, იმიპრამინს არ აქვს მუტაგენური ან კანცეროგენული პოტენციალი. ზეგავლენა ფერტილობაზე უცნობია.
პრეკლინიკური კვლევების დროს, პრეპარატის ტერატოგენული თვისებები არ გამოვლენილა. ექსპერიმენტულ პირობებში, იმიპრამინის მაღალი დოზების პარენტერალური შეყვანისას, აღინიშნა როგორც მძიმე ცვლილებები  დედის ორგანიზმში, ასევე ემბრიოტოქსიკური ეფექტები. თუმცა, ეს შედეგები არასაკმარისია თერაპიული დოზებით გამოყენებული პრეპარატის ტერატოგენული პოტენციალის დასადგენად.

 6. ფარმაცევტული მონაცემები
6.1 დამხმარე ნივთიერებების ჩამონათვალი
მაგნიუმის სტეარატი, კროსპოვიდონი (XL 10), ტალკი, პოვიდონი (K-25), ლაქტოზის მონოჰიდრატი (110.5 მგ), ჰიპრომელოზა, რკინის ოქსიდი წითელი (E172), რკინის ოქსიდი შავი (E172), დიმეთიკონი (E 1049).

6.2 შეუთავსებლობა
არ არის დადგენილი.

6.3 ვარგისობის ვადა
3 წელი.

6.4  უსაფრთხოების განსაკუთრებული პირობები შენახვისას
ინახება არაუმეტეს 25°C ტემპერატურაზე.
პრეპარატი ინახება ბავშვებისათვის მიუწვდომელ ადგილას!

6.5 შეფუთვა
50 გარსით დაფარული ტაბლეტი ყავისფერ მინის ფლაკონში პე თავსახურით. 1 ფლაკონი სამედიცინო გამოყენების ინსტრუქციასთან ერთად მოთავსებულია მუყაოს კოლოფში.

6.6  სიფრთხილის განსაკუთრებული ზომები უტილიზაციისას და პრეპარატის გამოყენებისას 
განსაკუთრებული მოთხოვნები არ არის.
ნებისმიერი გამოუყენებელი პროდუქტი ან ნარჩენი ექვემდებარება უტილიზაციას ადგილობრივი კანონმდებლობის მოთხოვნების შესაბამისად.

6.7.  აფთიაქიდან გაცემის პირობა
ფარმაცევტული პროდუქტის ჯგუფი II, გაიცემა ფორმა №3 რეცეპტით
მარკეტინგული ლიცენზიის მფლობელი და მწარმოებელი
დსს “ფარმაცევტული ქარხანა ეგისი”
1106 ბუდაპეშტი, კერესტურის ქ., 30-38
უნგრეთი
მწარმოებელი:
დსს “ფარმაცევტული ქარხანა ეგისი”
1165, ბუდაპეშტი, ბიოკენფიოლდის ქუჩა118-120
9900 კიორმენდი, მათიაშ კირაის ქუჩა 65
უნგრეთი
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