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El cáncer de mama triple negativo presenta una hiperactivación del intercambiador 
Na+/H+ (NHE1), responsable del pH ácido del microambiente tumoral que facilita la 
metástasis [1]. Por ello, la inhibición de NHE1 constituye una estrategia terapéutica 
prometedora para este subtipo agresivo de cáncer de mama, mediante terapias que 
emplean iones de metales de transición, ligandos orgánicos y dipéptidos, principalmente 
en forma de complejos de coordinación [2-3]. En este estudio, evaluamos dos complejos 
de cobre con neocuproína [CuCl2(neo)]·0,75H2O (1) y su análogo ternario [Cu(L-Ala-
Phe)(neo)]·3H2O (2) en la línea celular de cáncer de mama humano MDA-MB-231. 
Ambos complejos mostraron valores de IC50 inferiores a 2 μM, inhibieron la actividad del 
intercambiador NHE1 y la expresión de MMP-9, además de reducir la capacidad 
clonogénica, procesos implicados en la metástasis. Asimismo, ambos compuestos 
indujeron la producción de especies reactivas de oxígeno (EROs) y aumentaron los 
niveles intracelulares de cobre. Por otra parte, el complejo ternario de cobre(II) redujo la 
migración celular y provocó apoptosis tardía. Estos resultados prometedores sugieren 
que el complejo ternario de cobre con dipéptido representa una alternativa terapéutica 
para el tratamiento del cáncer de mama. 
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