
Supramolecular receptors

• Multiple interactions

• Complementarity

• Preorganization

Cooperativity

• Macrocycles

• Clefts

• Tweezers

Convergence: the binding entities of 
the host point toward a common 
area, creating a binding site



Supramolecular receptors

• By substrate

• By interaction

• By structure

Classifications

• Cations

• Anions

• Neutral molecules

• Electrostatic (ion pairing, ion‐dipole)

• H‐bonds

• Donor‐acceptor

•  interactions 

• macrocycles

• Cavitands and clefts

• Tweezers and cavitands



Cations

• Metal ions

• Organic cations

Guest features

• Spherical symmetry

• Electrostatic interaction (including )

• Covalent interactions (donor‐acceptor)

• Different shapes

• Electrostatic interactions (including )

• H‐bonds



Cation binding: ion pairs
Ion pair recognition: cation binding in water

G increases by 1.2 ±
Kcal/mol per salt bridge



Cation binding: ion pairs
Ion pair recognition: cation binding in water

Ion pair interaction has much smaller pre-organization requirements
than H-bonding

G in kJ mol‐1



Cations binding
At the edge between coordination an supramolecular chemistry

• Podands

• Crown Eters

• Lariat eters

• Cryptands

• Spherands

Oxygen‐based receptors for hard metal ions: ion‐dipole interaction



Cations binding: dipolar and donor‐acceptor interactions
Nitrogen and sulfur analogs of crown ethers



Cations binding: dipolar and donor‐acceptor interactions
Nitrogen and sulfur analogs of crown ethers

[18]crown‐6

[18]ane‐S6[18]ane‐S5



Cations binding: donor acceptor‐interactions
Azamacrocycles
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Cations binding: donor acceptor interactions
Shiff bases



Cations binding: donor acceptor interactions
Shiff‐bases



Cations binding: donor acceptor interactions
Phtalocyanines



Organic cations binding: H‐bonds
Crown ethers

pKa  17

18‐crown‐6 binds K+ better than NH4
+

18ane‐O3N3 binds NH4
+ better than K+



Organic cations binding: H‐bonds
Ditopic receptors



Organic cations binding: H‐bonds
Chiral recognition



Organic cations binding: H‐bonds
Ditopic receptors

A ditopic receptor is a receptor that possess two remote binding regions. In principle, affinity for the 
guest should be higher as result of a greater number of interactions and possibly of cooperation, and 
selectivity can be designed by placement and spacing and of the binding sites



Organic cations binding: H‐bonds
Amphiphilic receptors

An amphiphilic receptor combines two or more forms of guest recognition sites, which should 
result into a synergic enhancement of the binding

Hydrophobic interaction 
‐cation interaction
H‐bonding
Size selectivity



Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes



Conformationally mobile for R = H, Me, Et
Cone stabilized by H‐bonds for R = H and preferred in polar solvents

Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes



Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes

Na+

toluene

Lower rim coordination: metal ions

‐poket coordination: metal ions



Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes

Na+

acetonitrile



Cations binding
Possible binding sites



Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes



Cations binding
Amphiphilic receptors: calix[n]arenes

K+OH

Cl‐



Organic cations binding
Case study: erbicide

1.7x104 M‐1 (acetone, 25 °C)

Dibenzo[30]crown‐10

>9x105 M‐1 (acetone, 25 °C)



Anions

• Halides

• Oxides

• Organic anions

Guest features

• Coordinatively saturated

• Lewis bases

• Larger than cations

• Highly polarisable

• Different shapes and geometries

• Higher free energy of solvatation

• Protonation



Anions vs cations

Dissolve proteins

Precipitate proteins



The first receptor: katapinands

• Reported on November 1967 by  Park and Simmons (Du Pont)

• 8,8,8 katapinand does not bind halide anions

• 9,9,9 katapinand binds Cl‐ in water/TFA with Ka =102 M‐1 and 8‐fold selectity over Br‐

• 10,10,10 katapinand binds Cl‐, Br‐ and I‐ with little selectivity 

• scarce reports up to late 80s

Cl‐‐H‐N = 3.10 A



Converting cation hosts into anion hosts

Log Kass (Cl‐) > 4 (MeOH)
Selectivity over Br‐ 50

Cl‐‐H‐N = 3.09 A

Better preorganization, higher charge,
Greater number of H‐bonds

Larger size (methyls outward)
Log Kass (I‐) = 2.25 (water)



Shape selectivity
The roles of complementarity and preorganization

4.5‐6H+F‐4.4‐6H+N3
‐4.4‐6H+Br‐

4.4‐6H+F‐ 4.4‐6H+Cl‐

Anion 4.4‐6H+ 4.5‐6H+

F‐ 4.19 11.2

Cl‐ 3.0

Br‐ 2.6

I‐ 2.15

N3
‐ 4.3

Cl‐‐H‐N = 3.3 AF‐‐H‐N = 2.7 A

N‐‐H‐N = 2.7 A

Log Kass (water) 



Guanidinium as a natural binding site

pKa = 13.5
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Shape selectivity

de 17% de 80%

Log Kass = 3.8 
(water) 

Log Kass > 5 
(water) 



Metal based‐receptors
Azamacrocycles

Anion translocation



Metal based‐receptors
Anticrowns

Included in ion selective electrods:
Log Kass = 13.2 (sensor saturation)
Log Kass > 5.67 (dodecanethiol) 


