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ABSTRACT 
 

 

 

 

There is growing urge to develop treatment systems to cure the diseases and one of the 

main options is drug development. Heterocyclic thiazole emerges as one of the most 

frequently reported in those fields. Since thiazole derivatives have been recognized in 

various biologically active agents, two series of thiazole derivatives which were 5-

acetyl-4-methyl-1,3-thiazole (Series A; T1A-T17A) and 4,5-dimethyl-1,3-thiazole 

(Series B; T1B-T17B) were synthesized and characterized via 1H and 13C NMR, 

FTIR, UV-Vis and EI-MS. In IR analysis, all synthesized compounds exhibited 

important absorption bands. The data of UV analysis confirmed the presence of 

several chromophores which contributed in formation of electronic transition of π→π* 

and n→π* in the molecules. All resonances can be observed at expected regions in 1H 

and 13C NMR analysis. Mass spectra of all compounds showed acceptable m/z values 

which is in accordance with their theoretical molecular mass. In order to investigate 

the potential of compounds as antimicrobial agents, screening and in-vitro assays were 

applied. In disc diffusion test, all compounds in Series A inhibited the tested microbial 

strains with inhibition zone of 7.0 – 18.5 mm. In Series B, maximum inhibition zone 

is 16.3 mm. Based on this preliminary screening, ten newly synthesized compounds 

from Series A which contain substituted phenyl ring at position 2 of thiazole ring 

which are T3A, T4A, T5A, T7A, T8A, T10A, T11A, T12A, T15A and T16A were 

selected for further in-vitro assays. The MIC values revealed that all the selected 

compounds showing remarkable antimicrobial activity against both bacterial strains 

and fungus with T3A, T4A, T5A and T7A exhibited highest MIC value of 1.25 

mg/mL towards B. cereus. The MBC assay indicated that all compounds 

demonstrating highest mortality properties towards K. pneumoniae with concentration 

of 10.0 mg/mL. The result of all combinations from synergistic effect between 

antibiotic and compound showed major antagonism and indifferent effects but a 

synergistic effect was observed in T4A, T7A, T10A, T11A, T12A and T16A 

compounds in combination with Tetracycline with FICI values of 0.2-0.3 against E. 

coli. Compound T4A was the most active compound with significant killing ability 

towards all tested microbes by showing the lowest number of colonies survived after 

30 minutes at range of 13×102 - 43×102 CFU/mL followed by T7A and T5A at range 

of 17×102 - 48×102 and 13×102 - 51×102 CFU/mL respectively. T4A showed highest 

percentage of CV uptake towards E. coli and S. flexneri with percentage of 77.7% and 

83.1%, respectively. Leakage determination of nucleic acids (UV260) and protein 

(UV280) absorbing materials showed T4A and T7A showed promising results with 

highest absorbance values of OD260 were recorded at 1.07 and 0.98 against E. coli 

while, OD280 were recorded at 1.00 and 0.98 towards B. subtilis at concentration of 

4×MIC. All synthesized compounds of both series were subjected to in silico 

molecular docking screenings towards GlcN-6-P synthase as the target enzyme. The 

results revealed the significant binding energy values of T4A, T7A and T5A which 

are in agreement with antimicrobial results with -7.73, -7.32 and -7.31 kcal/mol 

respectively.  
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 خلاصة البحث 
 

 

من    غير المتجانس  الحلقي   الثيازوليعتبر  وأحد الخيارات الرئيسية هو تطوير الأدوية.    ،الأمراض  علاجل  يةتطوير أنظمة علاجلمتزايدة    دوافع
التي    أكثر المجالاتالمركبات  الإبلاغ عنها في هذه  منذ  تم  العديد من    بداية .  الثيازول في  بيولوجي  المواد التعرف على مشتقات  تم  النشطة  ا 

الثيازول  سلسلتين  توليف )السلسلة-1،3-ميثيل-4-أسيتيل-5، وهي:  من مشتقات  ثنائي -4،5( و  A  :T1A-T17A  ثيازول 
)السلسلة  -31،-ميثيل   المغناطيسي  اوتمييزه  (B  :T1B-T17Bثيازول  الرنين  خلال  لـ    من  13C  (NMR  ،)و    1Hالنووي 

. في تحليل EI-MS  (، و UV-Vis)   ومطيافية الأشعة المرئية وفوق البنفسجية (، FTIR)   تحويل فورييه للطيف بالأشعة تحت الحمراء و 
المركبات   جميع  أظهرت  الحمراء  تحت  توليفهاالأشعة  تم  مهمة   التي  امتصاص  تحليل    .نطاقات  بيانات  من    -UVأكدت  العديد  وجود 

لـ   الإلكتروني  الانتقال  التي ساهمت في تشكيل  الجزيئاتn→π* و  π→πالكروموفورات  الرنا ، وبالإمكان  * في  في   تملاحظة جميع 
 تمقبولة والتي توافق  m/zأظهرت أطياف الكتلة لجميع المركبات قيم  .  13Cو    1Hالنووي لـ    الرنين المغناطيسيتحليل    المناطق المتوقعة في 

التحقيق في إمكان النظرية. من أجل  وفحوصات   مسحية  مضادة للميكروبات، تم تطبيق فحوصات  موادات المركبات كيمع كتلها الجزيئية 
الحي مخ الجسم  خارج  الأتجاه سلالا  برية  انتشار  اختبار  في  السلسلة    ثبطت ص،  ا قر ت.  في  المركبات  ال  Aجميع  المختبرة تير كب السلالات  ية 
، تم مم. استنادًا إلى هذا الفحص الأول   16.3، بلغ الحد الأقصى لمنطقة التثبيط  Bمم. في السلسلة   18.5  -  7.0  بلغت  نطقة تثبيطبم

الثيازول  2وضع  الم على حلقة فينيل مستبدلة في  والمحتوية  حديثاً    المولفة  Aعشرة مركبات من السلسلة    اختيار ، T3A  وهي  ، من حلقة 
T4A  ،T5A  ،T7A ،  T8A،  T10A ،  T11A،  T12A  وT15A    وT16A   الاختبارات من  الجسم   لمزيد  خارج 

مضادًا للميكروبات ضد كل من  ملحوظا  نشاطاً    امتلكتأن جميع المركبات المختارة  (  MICالتركيز الأدنى للتثبيط ). أظهرت قيم  الحي
مجم/مل    1.25  تبلغحيث    MICأعلى قيم    T7Aو    T5Aو    T4Aو  T3A  ، حيث أظهرتالسلالات البكتيرية والفطريات

الشمعية.  تجاه  للبكتيريا  اختباراتأشارت    العصويات  المضاد  الأدنى  المرك  التركيز  جميع  أن  أظهرت  باتإلى  للإبادة  أعلى    قد   تجاه خاصية 
وتأثيرات   اا كبير يتناقض  ولفة تأثيراالم   اتمجم/مل. أظهرت نتائج جميع التوليفات بين المضادات الحيوية والمركب  10.0الكَلِبْسية الرئوية بتركيز  

مع   المدمجة   T16Aو    T12Aو    T11Aو    T10Aو    T7Aو    T4A  المركبات  في  ةتآزري  اتتأثير   تولكن لوحظ  حيادية،
القولونية.. كان المركب  ضد    0.3إلى    0.2  بلغت  FICIالتتراسيكلين مع قيم     إبادةكب الأكثر نشاطاً مع قدرة  المر   T4Aالإشريكية 

المختبرة   الميكروبات  جميع  تجاه  المست  لإنتاجهكبيرة  من  عدد   210×43-210×13  مجالفي  وذلك  دقيقة    30بعد    الناجية  زرعاتأقل 
CFU/المركبين  ليه، يمل  T7A    وT5A    210×51-210×  13و    210×  48-210×17في نطاق  CFU/  لكل منهمامل  .

٪ على التوال.  83.1٪ و 77.7بنسبة وذلك  فلكسنرية الشيغيلة وال الإشريكية القولونيةضد  CVللـ أعلى نسبة امتصاص  T4Aأظهر 
النووية )  أشار نتائج واعدة   قد أظهرا  T7Aو    T4A( إلى أن  280UV( والمواد الممتصة للبروتين )260UVتحديد تسرب الأحماض 

 ضد   0.98و    1.00عند    280ODبينما تم تسجيل  ،  ضد الإشريكية القولونية  0.98و    1.07عند    260ODعلى قيم امتصاص لـ  بأ
 الحاسوبية ضدالإرساء الجزيئي    لاختباراتالسلسلتين    من كلاالمركبات التي تم توليفها    . تم إخضاع جميعMIC×4العصوية الرقيقة بتركيز  

GlcN-6-P  المستهدف الإنزيم  قيم  و   ،باعتباره  النتائج  لأوضحت  ل  اتطاقهامة  من الربط  والتي   T5Aو    T7Aو    T4A  كل 
 كيلو كالوري/مول على التوال.    7.31-و  7.32-و  7.73- بنسبالمضاد للميكروبات النشاط مع نتائج  تتوافق

.  
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