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Introducéo: A familia de tumores Sarcoma de Ewing compreende neoplasias neuroectodérmicas, na qual os menos diferenciados
sdo denominados Sarcoma de Ewing (SE). O diagndstico é mais frequente na faixa etaria até 10 anos e o indice de cura é de 50%
a 70%. O Fator de Crescimento Epidérmico (EGF) e seu receptor (EGFR) estdo envolvidos no processo de tumorigénese em
cancer de cabeca e pescogo, pulmao e colorretal. Em neuroblastomas, altos niveis de expresséo proteica tém sido relacionados a
um pior prognostico. Objetivo: avaliar a importancia de EGF/EGFR na tumorigénese em Sarcoma de Ewing. Metodologia: Para
experimentos de viabilidade, proliferagdo e clonogenicidade, linhagens celulares SK-ES-1 e RD-ES foram expostas a EGF ou ao
inibidor da fosforilagdo do respectivo receptor (AG1478) por 72 horas, com doses variando de 0,01-1pg/mL e 5-40 pM,
respectivamente. A viabilidade e proliferacéo celular foram avaliadas em hemocitdmetro. A analise do ensaio clonogénico se
baseia em fotos 13 dias ap0s tratamento, nas quais se avalia as colénias em software ImageJ®. Para analise do ciclo celular, as
linhagens foram expostas ao AG1478 e, 48hs apos, realizou-se analise por citometria de fluxo. A técnica com X-Gal foi feita para
avaliar indugdo de senescéncia pelo AG1478, e andlises das vias de sinalizagdo inerentes a proliferacdo celular foram feitas
mediante a exposi¢cdo ao mesmo inibidor. A andlise estatistica foi feita por teste de ANOVA e seguida de Tukey, considerando
significncia de p<0,05. Resultados e Conclusdo: A exposicdo das linhagens ao EGF mostrou significancia estatistica quanto ao
aumento na taxa de proliferagdo. Na inibicdo do receptor, a viabilidade e proliferacao celular resultou em IC50 de 12,8uM e 9,8uM
para SK-ES-1 e RD-ES. Foi observado que a inibicdo da fosforilacdo de EGFR reduziu o nimero e tamanho de colénias, e que a
sua ativacdo reflete em um aumento dos parametros. Alteragcdes das porcentagens populacionais em todas as fases do ciclo
foram observadas. O ensaio colorimétrico mostrou diferenca estatistica nas linhagens quanto a percentagem de células
senescentes comparadas ao controle e dados preliminares mostram envolvimento da via da ERK; AKT e Ciclinas no efeito em
72hs de exposicdo ao AG1478. Sugere-se que a exposicdo ao EGF, portanto, aumenta a proliferacdo e a clonogenicidade de
células de SE, bem como a diminuigdo destas quando da inibicao do receptor. Também, a inibicdo de EGFR resulta em alteracdes
no ciclo celular e senescéncia. Palavras-chaves: Sarcoma de Ewing, fator epidérmico humano, viabilidade
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