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Objetivos

O objetivo deste trabalho é estudar o
comportamento térmico do maleato de enalapril
propondo um mecanismo de decomposi¢do
térmica. Com o uso de termogravimetria e
termogravimetria diferencial (TG/DTG), analise
térmica  diferencial  (DTA), calorimetria
exploratéria diferencial (DSC), andlise de gases
evolvidos por TG _FTIR e caracterizagdo de
intermediario.

Métodos e Procedimentos

As curvas termogravimétricas foram obtidas em
atmosfera dindmica de nitrogénio (50 mL min"),
razdo de aquecimento de 10,0°C min' e
intervalo de temperatura de 25 a 1000°C, com
massa de amostra da ordem de 7 mg. Foram
utilizados suportes de amostra abertos de a-
alumina. As curvas DSC foram obtidas em um
modulo calorimétrico DSC Q10, com acessorio
de resfriamento “Refrigerating Cooling System
(RCS)” e. obtidas no modo aquecimento-
resfriamento-aquecimento-resfriamento, sob
razdo de aquecimento utilizada de 5°C min-',
atmosfera dinamica de nitrogénio (50 mL min-'),
massa de amostra da ordem de 5 mg, suporte
de amostra em aluminio fechado com orificio
central (¢ = 0,7 mm), em um intervalo de
temperatura de -60°C a 220°C. Os
equipamentos  foram  gerenciados  pelo
programa Thermal Advantage for Q Series,
ambos da TA Instruments

Resultados
Segundo as curvas TG a amostra ¢é
termicamente estavel até 137,6°C, apds a qual
se decompde em duas etapas. A primeira entre
137,6 e 225,7°C com uma perda de massa de
27,4%, correspondendo a perda de uma
molécula de acido maleico e uma de agua que

é eliminada na ciclizagdo intramolecular que
produz a dicetopiperazina (calc. 27.2%). Entre
225,7 e 383,4°C tem-se a segunda etapa, com
a perda de 72,6% correspondendo a
decomposicdo da dicetopiperazina, sem
residuo ao final do experimento. As curvas DTA
em atmosfera de nitrogénio mostram dois picos
endotérmicos, em 156,8 e 325,1°C, que se
referem a decomposicédo térmica do farmaco,
em concordancia com TG/DTG. Analise por
TG-FTIR deixa evidente a liberagdo de anidrido
maleico durante a primeira etapa de
decomposigédo. A curva DSC mostra um pico
endotérmico em 150,3°C referente a fusdo do
maleato de enalapril, seguido por outro sinal
endotérmico em 158,4°C, que corresponde a
decomposicao do farmaco. No resfriamento
nado se observa a cristalizagdo da amostra,
apenas transicbes de 22 ordem durante os
ciclos de resfriamento, mostrando que a
mesma permanece amorfa apés a fusao.

Conclusoes

Foi observado que a decomposi¢céo térmica do
maleato de enalapril ocorre em duas etapas,
logo apés a fusdo da amostra com uma
ciclizagao intramolecular, produzindo
dicetopiperazina, seguida da decomposicao
deste intermediario. Durante o processo total
observou-se a liberacdo de agua, anidrido
maleico e COa.
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