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Membrane: pubblicazioni



Membrane artificiali: definizione
• Alberti G, Drioli E 

• Le membrane
• La Nuova Italia Scientifica (NIS) Editore, Roma 1995 (ISBN 88-430-0363-1)

… Una fase - solida, liquida o gassosa - caratterizzata in genere da un elevatissimo
rapporto superficie/spessore, capace di lasciarsi attraversare selettivamente, sotto
adatte forze spingenti, da materia o energia...

La dialisi si basa su processi di scambio fra due compartimenti, il sangue e la soluzione
dializzante, governati da gradienti di concentrazione (diffusione) o di pressione
idrostatica (convezione), singolarmente o in associazione tra di loro: il ruolo della
membrana come elemento di separazione e di trasporto selettivo di soluti risulta
quindi determinante

La definizione di un trattamento dialitico non può prescindere dalla scelta della membrana che
andrà motivata sulle caratteristiche del trattamento da effettuare e del paziente che vogliamo
trattare



La membrana dialitica ideale



Caratteristiche della membrana ideale

 Rapida diffusione dei soluti a basso MW

 Alta clearance di soluti di MW medio-alto

 Nessuna perdita di proteine (ridotta perdita di proteine!!)

 Resistenza al transfer di endotossine dal dialisato

 Permeabilità idraulica stabile e facilmente modulabile (agevole 
controllo del Quf )

 Superficie di contatto con il sangue: inerte, senza bioreattività (ridotta 
trombogenicità, basso impatto su s.infiammatoria etc)

 Caratteristiche e prestazioni: costanti e riproducibili

 Facile sterilizzabilità senza alterazione delle caratteristiche

Costo ragionevole



Adapted from C Ronco, Blood Purif.  2017; 44:I-VII

Tossine Uremiche e correlazioni cliniche



Rimozione e Distribuzione Tossine Uremiche

Duranton F et al. J Am Soc Nephrol 23: 1258–1270, 2012



O. Liangos and B.L. Jaber Mod. and Cont.of Dial. Syst. Chapter 9,2013

Membrane e Biocompatibilità
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 Simmetria e omogeneità
 Membrana simmetrica = skin layers simili (cellulosica)
 Membrana asimmetrica = skin layers diversi (sintetica)
 Membrana omogenea = struttura uniforme
 Membrana disomogenea = struttura non uniforme

 Spessore
 Spessore complessivo della membrana (comprende tutta 

la struttura sia in caso di omogeneità che disomogeneità)
 Spessore differenziato (struttura per struttura)

 Origine del polimero
 Naturale (cellulosica) o sintetica

Membrane per emodialisi
Caratteristiche fisico-chimiche

membrana cellulosica simmetrica

34 µm

support 
structure

1 µm = 
1000 nm
Skin layer

membrana sintetica asimmetrica



Membrane: idrofilicità e idrofobicità

 Idrofilicità =  capacità di attrarre acqua 

 Idrofobicità = capacità di respingere acqua

Membrane idrofiliche vs. idrofobiche

 Alta diffusibilità (Ko)
 Basso adsorbimento proteico           
 sc  - Performances 
 Scarsa adesione piastrinica
 Bassa trombogenicità

“Vantaggi”

 Bassa convettività (Kuf)
 Alta interazione con le cellule
 Alta attivazione complementare
 Bassa emocompatibilità

“Svantaggi”

Membrane idrofobiche vs. idrofiliche

 Alta convettività (Kuf)
 Bassa interazione con le cellule           
 Bassa attivazione complementare
 Elevata emocompatibilità

“Vantaggi”

 Bassa diffusibilità (Ko)
 Alto adsorbimento proteico
 sc  - Performances 
 Alta adesione piastrinica
 Alta trombogenicità

“Svantaggi”



Membrane: idrofilicità



Nuova Classificazione delle Membrane (panoramica curve di sieving)

SIEVING COEFFICIENT:S
Probabilità che una 
sostanza attraversi quella 
determinata membrana, è 
un dato statistico:

S=Cd/Cp

S=1 il 100% delle volte che 
la molecola incontra la 
membrana la attraversa

S=0 in nessun caso la 
molecola attraversa la 
membrana

MWRO (molecular weight retention onset): il peso molecolare di una sostanza che presenta un S=0.9 nei  
confronti di una determinata membrana

MWCO (molecular weight cut off): il peso molecolare di una sostanza che presenta un S=0.1 nei 
confronti di una determinata membrana



Filtri MCO

Claudio Ronco and William R. Clark   Nat Rev Nephrol. 2018 Jun;14(6):394-410



Filtri MCO



MCO vs HDF

Adapted from Hadad Arascue et al Ther Apher Dial. 2022;26:37–44



MCO vs HF
β2M (a,b) Myoglobin(c,d) FLC κ (e,f) FLC λ (g,h)

Phylther Up 66.38±3.89 63.0±4.21 61.65±5.04 63.75±4.40

Revaclear 400 65.88±3.60 47.00±5.88 47.19±5.63 54.75±5.54

Cordiax FX80 67.0±3.66 33.00±3.78 49.09±6.56 50.80±6.67

Solacea 60.38±3.62 59.13±5.19 39.00±6.43 45.97±10.03

Theranova 400 69.13±4.88 60.13±6.24 60.42±4.99 58.21±9.54
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β2M (mg) Myoglobin (µg) FLC κ (mg) FLC λ (mg) Albumin (g)

Phylther UP 136±23 1388±534 438±153 115±54 4.07±0.65

Revaclear 165±85 1196±617 604±363 68±35 1.53±0.41

FX 80 102±49 177±14 89±44 6.00±0.01 0.26±0.01

Cordiax 98±40 774±419 200±51 25±10 0.26±0.001

Solacea 140±52 1336±582 252±101 60±22 0.66±0.16

Theranova 166±56 1432±746 424±189 96±36 1.89±0.59

Bove S et al. Neph Dial Trans 2018 33 Supp.1- i190

Toxins and albumin mass removal in spent dialysate per session



Pazienti Target per membrane HRO 

Studi confrontano MCO  con HIGH FLUX
periodi di studio compresi tra 4 e 24 settimane



Pazienti Target per membrane HRO 

Chronic Inflammation

Erythropoietin resistance

Restless leg syndrome

AKI

Several of the 27 large middle-molecules had described
pathways by which they can contribute to chronic
inflammation, including the pro-inflammatory cytokines
interleukins 1β, 6, 18, and TNF-α, Myoglobin and AGEs etc

Rhabdomyolysis or others AKI that can be treated with SLED 
or Intermittent HD 

The molecules can directly cause symptoms, for example the 
retention of α-1 microglobulin is associated with restless leg
syndrome (RLS)

Potentially, if increased removal of large middle-molecules
reduces chronic inflammation, then erythropoietin resistance in 
turn could be improved.

Haemorragic Pts with atrial flutter , CVC, Incident Pts
Balance between anticoagulant therapy, calcification risk and stenosis.Single 
or biweekly dialysis

COVID-19
in the course of sepsis from SARS CoV2



Filtri MCO: infiammazione



Filtri MCO: rischio cardio-vascolare



Membrane e COVID-19



Effective

thickness
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protein-bound uremic toxin (PBUT)
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Membrane adsorbenti: PMMA, PEPA, AN69…..



Infiammazione in uremia e CVD

V Panichi et al. Intern J of Inflam Volume 2012, Article ID 360147
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the prognostic value of sCD40L as

factor of cardiovascular Morbidity

and Mortality is evident also in over 

200 chronic HD patients from the 

RISCAVID population at 24-month 

follow-up

Il fattore Solubile CD40 Ligando  predittivo di mortalità e morbidità cardio vascolare

G. Desideri et al.Nephrol Dial Transplant (2011) 26: 2983–2988



HBV and sCD40

C.Contin et al. Immunology 2003 (110) 131-140 



PMMA e vaccinazione HBV

Total Controls PMMA
Patients 32 15 17

Average age 73 ± 12 78 ± 9 67 ± 15

Gender (M/F) 18/14 8/7 10/7

Dry weight (kg) 74 ± 21 75 ± 17 73 ± 26

Dialysis vintage

(months)

75 ± 58 97 ± 67 54 ± 48

Type of dialysis Bicarbonate Bicarbonate Bicarbonate

Membrane Polysulfone-polyamide Polysulfone-

polyamide

PMMA series BK-F

HBsAb (UI/L) < 10 < 10 < 10

Controls PMMA Χ2 test

Patients 15 17 

Patients with HBsAb > 10 2 8 

Percentage of responders 13 % 47 % 0.04



PMMA e Immuno protezione



Membrane e ipersensibilità: Triacetato di cellulose asimmetrico ATA
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Membrane: Biocompatibilità

Membranes 2021, 11, 239.



Membrane e anticoagulazione: Hydrolink
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• La membrana HYDROLINK, 

propone una tecnologia 

innovativa che adotta l’acqua 

adsorbita sulla superficie della 

membrana come unica 

interfaccia con il sangue, 

evitando l’adesione delle proteine 

e la stimolazione delle piastrine.

• Questa membrana ha la 

caratteristica di promuovere 

l’afflusso di acqua dal comparto 

ematico sulla sua superficie, 

formando uno strato acquoso 

continuo che può migliorare 

l’emocompatibilità del contatto 

membrana/sangue. 



Nuove membrane: Helyxone®hydro

Artificial Organs. 2021;45:770–778. DOI: 10.1111/aor.13887   



Nuove membrane: Helyxone®hydro

KIDNEY360 2: 937–947, 2021. doi: https://doi.org/10.34067/KID.0000302021



Nuove membrane: Helyxone®hydro

S. Bove, L. Bregoli: dati preliminari
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Nuove membrane: ClearumTM :(pes)



…Online hemodiafiltration does not

significantly increase the clearance of protein-

bound azotemic toxin, for example p-cresol

sulfate and indoxyl sulfate. Protein-bound

solutes have been shown to be toxic to 

endothelial cells, and have been associated

with increased risk of mortality in hemodialysis

patients... 

…This study emphasizes that current dialytic

therapies can only clear freely available water-

soluble solutes…

A. Davenport Kidney International (2017) 91, 1008–1010;



Ciclo dell’Albumina

Normal renal function In CKD patients 

• Maintains oncotic pressure
• Facilitate transportation of substances (hormones, 

bilirubin, fatty acids, Drugs, toxins…)
• Act as a free-radical scavenger

Albumin leakage in dialysis could help:
• to remove p-bound toxins bind to albumin 
• to remove albumin without the antioxidant effect
• facilitate synthesis of new albumin with an antioxidant 

effect.
Krieter and Canaud-NDT (2003) 18:651-654
Terawaki et al. Th Aph Dia (2010) 14(5):465-471

In physiological conditions, the production of Albumin, equal to 9-12 g / day in adults, only commits 20-30% of the cells
liver. The liver has, therefore, a large functional reserve that allows it to increase the synthesis of albumin of 3-4 times in
case of need.

…..available data suggest a need for caution when use dialyzer containeng membranes that produces a loss >
20 gr/w of albumin whereas the use of dialyzers resulting in a weekley loss <12 gr/w appears to pose little
risk to patient (Ward et al. NDT 2018)



Nuova classificazione membrane

M.Storr and R.Ward NDT (2018) 33:iii22 – iii27



Nuova Identificazione Membrane

Artificial Organs. 2020;44:1220–1223.





REVIEW

CJASN ePress. Published on October 4, 2021 as doi: 10.2215/CJN.02660221



MEMBRANE IL FUTURO: Bio-mimetiche e “Bio-ispirate”
A critical review of recent advances in hemodialysis membranes 

hemocompatibility and guidelines for future development
Arash Mollahosseini, Amira Abdelrasoul, Ahmed Shoker

doi.org/10.1016/j.matchemphys.2020.122911



MEMBRANE IL FUTURO: Mixed Matrix Membrane



MEMBRANE IL FUTURO: MMMs and Smart Hybrid Membrane



MEMBRANE IL FUTURO: Graphene



MEMBRANE IL FUTURO: The Living Membrane



MEMBRANE IL FUTURO: Rene artificiale impiantabile

Rene impiantabile: il sangue, per la differenza di pressione nell'arteria e
nella vena, passa attraverso il rene impiantabile, che è composto da un
emofiltro e da un bioreattore cellulare.
La membrana è costituita da silicio con nanopori, il fluido di scarto
creato dall'emofiltrazione fluisce nel paziente in
vescica urinaria. Il sangue dializzato viene trasferito al bioreattore
cellulare dopo l'emofiltrazione.
La funzione metabolica renale è ripristinata dalle cellule del tubulo
renale protette nel bioreattore cellulare

Shuvo Roy UoCSFU. The Kidney Project. 2021. Available online: 
https://pharm.ucsf.edu/kidney/



MEMBRANE IL FUTURO: Bioartificial Kidney (BAK)

Adv. Healthcare Mater. 2018, 7, 1800430



• Lo schema tradizionale di classificazione delle membrane, basato sulla
composizione chimico fisica e sulla permeabilità all’acqua, è superato e sono
necessari nuovi approcci

• Ogni membrana ha le proprie caratteristiche in termini di materiale e di
performance

• La prescrizione dialitica richiede, da parte del clinico, la conoscenza dei meccanismi
alla base della rimozione di soluti ed acqua (diffusione, convezione, assorbimento
ed ultrafiltrazione)

• Tali conoscenze possono permettere di utilizzare al meglio tutte le terapie che oggi
abbiamo a disposizione che permettono di spaziare dalla diffusione semplice alla
convezione pura, ai trattamenti misti convettivo diffusivi, a quelli con alto grado di
filtrazione interna ed a quelli adsorbitivi

• La scelta della membrana dipende dalle necessità cliniche e dialitiche del paziente

• Non esiste una membrana dialitica perfetta ma la ricerca è in corso

CONCLUSIONI

Modificato da Ronco C, Clark WR Nature Reviews Nephrology 2018;14 (6): 394-410

concludendo…. le membrane non sono tutte uguali



GRAZIE PER L’ATTENZIONE


