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Deze presentatie

everydayhealth.com

1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

3. Wat is er nieuw? – Het NODIAL project
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?

everydayhealth.com Stamatialis, D.F., et al., Journal of Membrane Science, 308 (2008), p. 1-34.

• Filter: 10.000 – 20.000 hollow fibers 

• Effective surface area: 1,0 – 2,5 m2

Canaud, B., Curr Opin Nephrol Hypertens 30 (2021), p. 613-622. 
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?

• Hollow fiber

• Semipermeabel membraan 

• Dunne, selectieve laag   (skin layer, < 50 nm)

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – het aanbod

Baxter.com

Fresenius.com B.Braun.com Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

Ronco, C. and W.R. Clark, Nature Reviews Nephrology, 14(6) (2018), p. 394-410. 
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?

De ingrediënten:

PES

PVP
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spinneret hollow fiber membrane

1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?
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Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.

Lumen fiber
(non-solvent, water)

Polymeeroplossing
(fiberwand)

Extra ring
(shower/polymeeroplossing)

1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt? – wet spinning
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation

1. Polymeeroplossing:   PES & PVP opgelost in NMP 
                                                (polymeren)                        (oplosmiddel = solvent)

2. Bad & lumen:             water
                                                (non-solvent) 

uitwisseling

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.

ternary phase separation system/ triangle
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation

polymer

H2O

H2O H2O

H2O

H2O



15

1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation

polymer



16

1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?  – phase inversion / phase separation

sponge-like structure finger-like macrovoids
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1. Hoe worden dialysemembranen gemaakt?

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.
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Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

karakteristieken

Classificatie commerciële filters

(A) Permeabiliteit  (KUF)

(B) Flux (toxin clearance)

(C) Mass transfer-area coëfficiënt (K0A)

(D) Hemo(in)compatibiliteit

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), 
p. S65-S74. 
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

• Water permeance

• The ultrafiltration coefficient, KUF (mL/h·mmHg)

(A) Permeabiliteit  (KUF)
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(A) Permeabiliteit  (KUF)

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

• ↑ KUF →  ↑ verlies van albumine (grotere membraanporiën)

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

(A) Permeabiliteit  (KUF)



Polyflux L dialyzer (Baxter)
Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters? – 1) Low flux dialyzers

• Voordelen: 

- lage KUF, lagere flow van vloeistoffen

- geschikt voor pediatrische patiënten 

Baxter.com

• Verwijdering: 

- diffusie

- kleine, wateroplosbare afvalstoffen

• Voorbeelden: e.g. Polyflux L (Baxter), Hemoflow (Fresenius)

• Nadelen: 

- niet geschikt voor verwijdering ‘middle molecules’, afvalstoffen met 

een hoger moleculair gewicht en eiwitgebonden afvalstoffen
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters? – 2) High flux dialyzers

Fresenius Helixone dialyzer
Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

Fresenius.com

• Voordelen: 

- hoge KUF, hogere flow van vloeistoffen

• Verwijdering: 

- diffusie (en convectie)

- kleine, wateroplosbare afvalstoffen, middle molecules

- water

• Nadelen: 

- hoge flow dialysevloeistof → endotoxines in bloed

- verlies albumine

• Voorbeelden: e.g. Helixone, FX100 (Fresenius), Polyflux H (Baxter)
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters? – 3) Andere dialyzers

3) Medium cut-off:

- convectie 

- verwijdering van grotere middle molecules 

- verlies van albumine 

Theranova
Baxter.com

4) Protein leaking: 

- verwijdering van kleine, 

eiwitgebonden afvalstoffen

- relatief nieuw, meer clinical trials 

nodig om voordelen te onderzoeken

BK-F series
Toray.com

5) Super high flux: 

- convectie

- sepsis, AKI

- verwijdering cytokinen

- verlies albumine, hormonen en vitamines

Eliso HX series
Nipro.com
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• Toxin clearance (mL/min) =  

hoeveel toxins in mL, worden er bij een bepaalde flow rate van bloed (Qb), verwijderd door het dialysefilter?

freseniusmedicalcare.com

(B) Flux  (toxin clearance)

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?
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• Flux is opnieuw gedefinieerd a.d.h.v. β2-M clearance  (reports of improved outcomes from middle molecule removal)

(B) Flux  (toxin clearance)

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 
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• Mass transfer-area coefficient, K0A (mL/min) =  

maximale, theoretische clearance van een afvalstof door diffusie, 

bij oneindige flow rates voor bloed (Qb) en dialysevloeistof (Qd)

→ K0 = mass transfer coëfficiënt

→ A = membraanoppervlak

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(C) Mass transfer-area coëfficiënt (K0A)

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 
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• Filter met K0A ≤ 500 mL/min → small patients

• Filter met K0A 500-700 mL/min → moderate efficiency for high-flux dialyzer

• Filter met K0A ≥ 700 mL/min → patients with large body size, to achieve high-efficiency dialysis for 4h 

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(C) Mass transfer-area coëfficiënt (K0A)

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 
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Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(C) Mass transfer-area coëfficiënt (K0A)

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 

• ↑ K0A  → ↑ efficiënter filter

→ pore density

→ pore size distribution

→ resistance to toxin passage

• Membraanstructuur: meer kleine poriën, dan grote poriën

→ small toxins (urea): ‘makkelijk’ transport door al deze poriën 

‘flow rate-afhankelijk’

→ larger toxins (β2-M): alleen door de grotere poriën 

‘membraanafhankelijk’

Fresenius Helixone dialyzer
Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 
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• Voor de optimalisatie van toxin clearance → is het belangrijk om de efficiëntie van het filter te verbeteren,

door Qb en Qd te manipuleren.

• Hoe?

Said, N. et al., Membranes, 11(767) (2021), p. 1-38. 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(C) Mass transfer-area coëfficiënt (K0A)

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 

• Dialyzer K0A ↑ → ↑ Qb en Qd

want, een hogere flow rate (Q) → ↓ dikte van stagnerende vloeistoflaag 

→ ↓ weerstand voor toxin-transport 

Stamatialis, D. (2022). 

• ↑ K0A       → Qd heeft grotere impact dan Qb !!

Qd ≥ 2x Qb → hoge concentratiegradiënt blijft behouden tussen bloed- en dialysevloeistofcompartimenten          
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• Alle interacties tussen bloed en het dialysemembraan 

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?

(D) Hemo(in)compatibiliteit

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 

→ Lage binding van eiwitten aan membraanoppervlak/ in poriën (fouling)

→ Lage trombinegeneratie en coagulatie

→ Geen allergische reacties

→ Geen interacties met toegediende medicijnen

→ …

Adapted from Ji, H., et al., Advanced Fiber Materials, 5, (2023), p. 1198-1240. 
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2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen

A. Wegwassen van materiaal

&

C. Verwijdering van eiwitgebonden afvalstoffen

(hippuurzuur, indoxylsulfaat)

B. Verstopping van dialysefilters

&
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A. Wegwassen van materiaal

hydrophilic additive elution

Matsuda, M. et al., J. Artif. Organs, 11(2008), pp. 148-155.

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen



36

Haroon, S. and A. Davenport, Hemodialysis International, 22, (2018), p. S65-S74. 

B. Verstopping van dialysefilters

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen

Dukhin, S.S.,  et al. Journal of Membrane Science, 464(2014), p. 173-178
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C. Verwijdering van eiwitgebonden afvalstoffen

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.

selectieve laag

albumine indoxyl sulfaat

bloed dialyse vloeistof

indoxyl sulfaat
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C. Verwijdering van eiwitgebonden afvalstoffen

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.

selectieve laag

albumine indoxyl sulfaat

bloed dialyse vloeistof

indoxyl sulfaat
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C. Verwijdering van eiwitgebonden afvalstoffen

2. Wat zijn de karakteristieken van dialysefilters?  – de nadelen

Bowry, S.K. and Chazot, C., Clinical Kidney Journal, 14 (2021), suppl 4, i5-i16.

selectieve laag

albumine indoxyl sulfaat

bloed dialyse vloeistof

indoxyl sulfaat



3. Wat is er nieuw?  – Het NODIAL project
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Betere dialysefilters – Het NODIAL project

→   NODIAL = NOvel membrane DIALyzers for portable/artificial kidney devices

Universiteit Twente                                        Universiteit Twente                                              Radboud UMC

David Ramada                Dimitrios Stamatialis                      Johan van der Vlag
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Betere dialysefilters – Het NODIAL project

→   Combinatie van ‘outside-in’ configuratie  &  Mixed Matrix Membranen  
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bloed

dialyse vloeistof

Het NODIAL project – ‘outside-in’ configuratie
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bloed

dialyse vloeistof

Het NODIAL project – ‘outside-in’ configuratie

Dukhin, S.S.,  et al. Journal of Membrane Science, 464(2014), p. 173-178
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Het NODIAL project – ‘outside-in’ configuratie

bloed

dialyse vloeistof
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Het NODIAL project – ‘outside-in’ configuratie

bloed

dialyse vloeistof

Dukhin, S.S.,  et al. Journal of Membrane Science, 464(2014), p. 173-178
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Het NODIAL project – Mixed Matrix Membranen



Pavlenko et al., Nat. Sci. Reports  (2016) 

MMM 1.0

MMM 2.0 MMM 3.0 

PBUT removal = 500 mg/m2

Kuf = 100
No albumin leakage

Kuf = 5
No albumin leakage

Kuf = 75
Albumin leakage

commercial membranes

Het NODIAL project – Mixed Matrix Membranen



Het NODIAL project – Mixed Matrix Membranen

Hoe werkt een dialysefilter?

(opstelling dialyse)



diffusion

blood-side

dialysate-side

adsorption

protein-bound toxins                 proteins  +  toxinsprotein-bound toxins                 proteins  +  toxins

diffusion

blood-side

dialysate-side

adsorption

adsorption

adsorption

Het NODIAL project – Mixed Matrix Membranen
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ter Beek, O., et al., Acta Biomaterialia, 123 (2021). 

bloed

dialyse vloeistof

Het NODIAL project – MMM voor OIF
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‘Outside-in MMM’  

 MMM –
OIF mode

Polyflux 2H –
IOF mode

Polyflux 2H –
OIF mode

Total IS 
removal - 4h 
(mg/m2)

860 ± 112 374 ± 12 366 ±16

indoxylsulfaat (IS) 

ter Beek, O., et al., Acta Biomaterialia, 123 (2021). 

Het NODIAL project – MMM voor OIF

Polyflux 2H 
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Het NODIAL project – De volgende stap …

Fresenius

0,001 m2                                                                                0,2 m2  -   2,0 m2

Onze ‘mini dialysefilters’ Dialysefilters



Onderzoek naar betere dialysefilters 

Het NODIAL-project



Back-up slides
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1) Different filter configuration (outside-in configuration)

2) Mixed matrix membranes    

3) New membrane materials     
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