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Spondylocostal
dysplasia caused 
by a mutation in 
delta‐like‐3
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Delta‐like‐3 is in the notch signaling pathway







‐ clock and wave
‐ Notch (Wnt) are the clock
‐ FGF is the wave
‐ This expression specifies somite development 
and activation of Hox genes
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Delta‐like‐3 is in the notch signaling pathway



Unknowns – Notch in the lung
• Will the cause of scoliosis will also change alveolar 
development? 

• Zhang S1, Loch AJ, Radtke F, Egan SE, Xu K. Jagged1 is the major regulator of 
Notch‐dependent cell fate in proximal airways.  Dev Dyn. 2013 
Jun;242(6):678‐86. 

• Xu K1, Moghal N, Egan SE. Notch signaling in lung development and 
disease.Adv Exp Med Biol. 2012;727:89‐98. 





Is familial occurrence really so rare?

• Examined 297 probands
• 49 had at least one other family member with 
scoliosis (16%)

• 10 had other members with congenital 
scoliosis 

• Rest had other members with idiopathic 
scoliosis
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Future

Better Understanding genetics, and 
using this to predict outcome and 
best intervention 

Modulation of pathways to slow 
progression

Understanding Environment



Somite Clock

Notch, Hox, etc

Effect of clock pathways on 
development of other organs:  e.g. 
lung development

Environment – Gene interactions




