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Test Menu Update: AML Mutation Panel 
The  UW  Cytogenetics  and Molecular  Laboratory  is  now  offering  an  AML 

mutation panel that includes: 

1. FLT3‐ITD and FLT3‐TKD (D835) analysis 

2. NPM1 exon 12 variant analysis  

3. CEBPA variant analysis  

  

These tests can be ordered as a panel or as individual tests.   

 
Background 
Acute myeloid leukemia (AML) is a neoplasm seen primarily in older adults, 
but can been seen in childhood, and results in the accumulation of immature 
myeloid  blasts  in  the  bone  marrow.    Cytogenetic  abnormalities  can  be 
observed in the majority of cases of AML and aid in diagnosis and prognostic 
risk  stratification.    A  subset  of  patients  with  AML,  however,  have  no 
observable  cytogenetic  abnormalities  and  are  consequently  classified  as 
intermediate  risk.   Within  this patient group, several molecular markers of 
prognostic significance have been identified.   
  
FLT3 ‐ITD and FLT3‐TKD (D835) 
FLT3 (FMS Related Tyrosine Kinase 3) is a receptor tyrosine kinase that helps 
to  regulate hematopoiesis.    Internal  tandem duplications  (ITD)  in exons 14 
and 15 of FLT3 are detected  in up to a third of cytogenetically normal AML 
cases. FLT3‐ITD mutations are associated with a worse prognosis. Another 
functionally important FLT3 variant, a missense mutation at the aspartic acid 
residue  at  position  835  (D835)  in  the  tyrosine  kinase  domain  (TKD),  also 
appears to be associated with a worse prognosis.   
  
NPM1 
NPM1  (Nucleophosmin)  is  a  nucleolar  protein  that  moves  between  the 
nucleus and the cytoplasm and is involved in several cell processes. Variants 
in  exon  12  can  be  found  in  a  large  percentage  of  cytogenetically  normal 
adult  AML  cases  and  a  smaller  percentage  of  childhood  AML  cases.    In 
adults,  NPM1‐mutated  AML  is  strongly  associated  with  acute 
myelomonocytic and acute monocytic leukemias. It is also, in the absence of 
a coexisting FLT3‐ITD, associated with a favorable prognosis in patients with 
normal cytogenetics and other intermediate risk karyotypes. 
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