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(57) Abstract: The invention relates to a cryogenic storage device and to a
method for operating a cryogenic storage device, particularly for cryogenic
storage of biological samples, comprising a sample carrying device that is
set up to accommodate samples, a cryogenic container that is set up to ac-
commodate the sample carrying device, a container cooling device with
which the cryogenic container can be cooled, an intermediate storage con-
tainer that is set up for intermediate storage of the sample carrying device,
a transport device with which the sample carrying device can be moved
between the cryogenic container and the intermediate storage container and
a sensor device with which at least one operating parameter of the cryoge-
nic storage device can be registered. The transport device is set up to be ac-
tivated in dependence on an output signal from the sensor device upon re-
gistering a predetermined operating condition of the cryogenic storage de-
vice, so that the sample carrying device is moved from the cryogenic con-
tainer to the intermediate storage container. Additionally or alternatively,
an intermediate storage cooling device that is set up for cooling the inter-
mediate storage container can be activated in dependence on an output si-
gnal of the sensor device.

(57) Zusammenfassung: Kryospeichereinrichtung und Verfahren zum Be-
trieb einer Kryospeichereinrichtung, insbesondere zur Kryospeicherung
biologischer Proben, umtassend eine Probentragereinrichtung, die zur Auf-
nahme der Proben eingerichtet ist, einen

[Fortsetzung auf der néichsten Seite]
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Veroffentlicht:

—  mit internationalem Recherchenbericht (Artikel 21 Absatz

3)

Kryobehilter, der zur Aufhahme der Probentrégereinrichtung eingerichtet ist, eine Behilterkiihleinrichtung, mit welcher der Kryo-
behilter kiihlbar ist, ein Zwischenlagerbehdlter, der zur Zwischenlagerung der Probentrégereinrichtung eingerichtet ist, eine
Transporteinrichtung, mit der die Probentragereinrichtung zwischen dem Kryobehélter und dem Zwischenlagerbehalter beweglich
ist, und eine Sensoreinrichtung, mit der mindestens ein Betriebsparameter der Kryospeichereinrichtung erfassbar ist. Dabei ist die
Transporteinrichtung eingerichtet, in Abhéngigkeit von einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung bei Erfassung eines vorbe-
stimmten Betriebszustandes der Kryospeichereinrichtung aktivierbar ist, so dass die Probentridgereinrichtung vom Kryobehélter in
den Zwischenlagerbehélter bewegt wird. Zusétzlich oder alternativ kann eine Zwischenlagerkiihleinrichtung, die zur Kiihlung des
Zwischenlagerbehilters eingerichtet ist, in Abhéngigkeit von einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung aktiviert werden.
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BESCHREIBUNG

Kryospeichereinrichtung

Die Erfindung betrifft eine Kryospeichereinrichtung, insbe-
sondere zur Kryospeicherung biologischer Proben sowie ein
Verfahren zum Betrieb einer Kryospeichereinrichtung gemdl den

Oberbegriffen der Anspriche 1 bzw. 7.

In der Biologie, Biotechnologie, Pharmakologie und der Medi-
zin ist es bekannt, Proben aus biologischem Material in ge-
frorenem Zustand zu lagern. Zur Aufrechterhaltung der Vitali-
tdt der Proben iliber einen ladngeren Zeitraum sind dazu sehr
tiefe Temperaturen notig, beispielsweise die Temperatur von
flissigem Stickstoff oder von dessen Dampf. Eine Umkristalli-
sierung in den Proben, welche eine Zerstdrung des Probenmate-
rials zur Folge haben kodnnte, kann beil derartig tiefen Tempe-
raturen iliber Monate und Jahre vermieden werden. Ublicherweise
werden solche Kryoproben in meist vakuumisolierten Kryobehdl-
tern, sogenannten Kryotanks, gelagert. Solche Kryotanks koén-
nen beispielsweise durch flissigen Stickstoff gekilhlt werden,
der sich in einem flissigen Bad am Boden des Kryotanks befin-
det. Die Proben werden hadufig in Regalen, sogenannten Racks,
gelagert, welche in der Gasphase oberhalb des flissigen
Stickstoffs angeordnet sind. Ein derartiger Kryotank ist bei-
spielsweise in der DE 103 32 799 Al offenbart. Zur Aufrecht-
erhaltung der Kihlung iber einen langen Zeitraum ist regelma-

Big ein Nachtanken mit fliissigem Stickstoff notwendig.

Es ist bei der Lagerung der biologischen Proben von Bedeu-
tung, dass die Proben einerseits nicht mit der Kidhlflissig-

keit in Beriihrung kommen und andererseits auch nicht unzuléds-
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sig erwarmt werden. Derartige Fehler koénnen zu einem unwie-
derbringlichen Verlust des Probenmaterials fihren. Insbeson-
dere die Aufrechterhaltung einer ausreichenden Kihlung ist
fur die Qualitat der Kryospeicherung sehr wichtig. Bei einem
Nachtanken des Kryobehdlters mit fllissigem Stickstoff kann es
aber unter Umst&dnden zu einer Uberfiillung mit fliissigem
Stickstoff kommen. In diesem Fall kénnen die Proben in den
oberhalb des Fliissigkeitsreservoirs angeordneten Racks in Be-
rithrung mit dem flissigen Stickstoff geraten und somit zer-
stdrt werden. Um ein Uberfiillen des Stickstoffreservoirs am
Boden des Kryobehdlters zu vermeiden werden daher Fullstands-
sensoren und automatische Ventilregelungen eingesetzt. Insbe-
sondere bei den genannten tiefen Temperaturen kann es jedoch
zu Ausfdllen eines Fullstandsensors oder der die Stickstoff-
zufuhr regelnden Fliissigkeitsventile kommen, was zu einer U-

berfiillung fihren kann.

Eine andere Gefahr fiir die Proben besteht in einer Erwdrmung
der Proben, die zu einer Umkristallisierung oder im schlimms-
ten Fall zu einem Schmelzen der Proben fihren kann. Dies kann
beispielsweise aus einer defekten Isolierung des Kryobehal-
ters folgen. Da es bel solchen Stdrfdllen zu einem Verlust
der Proben kommen kann, besteht ein Bedarf, die in dem Kryo-

tank gelagerten Proben im Stoérfall zu sichern.

Es ist daher eine Aufgabe der Erfindung, eine verbesserte
Kryospeichereinrichtung und ein verbessertes Verfahren zum
Betrieb einer Kryospeichereinrichtung anzugeben, mit dem die
oben genannten Probleme vermieden werden kénnen. Insbesondere
ist es eine Aufgabe der Erfindung, eine Vorrichtung und ein
Verfahren anzugeben, mit denen verhindert werden kann, dass
die darin bzw. damit gelagerten Proben nicht durch einen der

oben genannten Storfdlle zerstdrt oder beschadigt werden.
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Die Aufgabe wird durch eine Vorrichtung gemaB Anspruch 1 und
ein Verfahren gemaB Anspruch 7 geldst. Vorteilhafte Weiter-
bildungen und Varianten sind in den abh&ngigen Ansprilichen an-

gegeben.

Die Erfindung umfasst die allgemeine technische Lehre, in ei-
nem Kryotank gelagerte Proben, welche durch einen auftreten-
den Storfall gefahrdet sind, bei Aufrechterhaltung der Kihl-
kette in einen Zwischenlagerbeh&lter auszulagern. Insbesonde-
re kann nach der erfindungsgemdfen Lehre ein bestimmter Be-
triebszustand einer Kryospeichereinrichtung erkannt werden

und die Proben entsprechend ausgelagert werden.

Eine erfindungsgemdBe Kryospeichereinrichtung, welche zur
Kryospeicherung biologischer Proben geeignet ist, umfasst ei-
ne Probentrdgereinrichtung, die zur Aufnahme der biologischen
Proben eingerichtet ist. Die Probentragereinrichtung kann
beispielsweise in Form von Regalen, sogenannten Racks ausges-
taltet sein. Sie kann einteilig sein oder aus mehreren Tra-
gerteilen bestehen. Die Kryospeichereinrichtung umfasst fer-
ner einen Kryobeh&dlter, der zur Aufnahme der Probentrdgerein-
richtung eingerichtet ist, sowie eine Behdlterkiihleinrich-
tung, mit welcher der Kryobehalter ktihlbar ist. Ein solcher
Kryobehdlter wird beispielsweise durch einen vakuumisolierten
Kryotank gebildet, an dessen Boden sich ein Reservoir an
flissigem Kihlmittel z.B. Stickstoff befindet, das die Behdl-
terkiihleinrichtung bildet. Uber eine optional vorgesehene ex-
terne Zufuhrvorrichtung fir flissiges Kihlmittel kann flissi-
ger Stickstoff nachgetankt werden. Die Zufuhr des fliissigen
Stickstoffs kann beispielsweise periodisch oder bedarfsge-
steuert stattfinden oder durch einen Benutzer erfolgen. Zur
Feststellung eines Bedarfs kann ein Fuillstandsensor oder ein
Temperatursensor im Kryobehdlter vorgesehen sein. Der Kryo-

tank ist beispielsweise zylinderférmig mit einer runden
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Grundfliche und einer Offnung auf seiner runden Oberseite zum
Be- und Entladen mit den Probentrdgern. Zweckmdfigerweise
weist der Kryobehdlter eine temperaturisolierte Verschluss- .
vorrichtung auf, mit welcher die Offnung des Kryobehdlters,
im Lagerzustand losbar verschlossen ist. Die Probentrdgerein-
richtung ist vorzugsweise an die Form des Kryotanks ange-
passt. Beispielsweise besteht sie aus mehreren Trdgerteilen
in Form von zylindersektorfdrmigen Racks. Im normalen Be-
triebszustand, d.h. beispielsweise wahrend der Lagerung von
Proben, befinden sich die Probentrdgerteile vorzugsweise in
einem Innenraum des Kryobehdlters. Die Probentrédgereinrich-
tung wird dann vorzugsweise durch die Gesamtheit aller im In-

nenraum des Kryobehdlters aufnehmbaren Trdgerteile gebildet.

Eine erfindungsgemdfe Kryospeichereinrichtung umfasst einen
Zwischenlagerbehdlter, der zur Zwischenlagerung der Proben-
trdgereinrichtung eingerichtet ist, sowie eine Transportein-
richtung, mit der die Probentrédgereinrichtung zwischen dem
Kryobehdlter und dem Zwischenlagerbehdlter beweglich ist. Der
Zwischenlagerbehdlter ist vorzugsweise geeignet, die gesamte,
aus allen im Innenraum des Kryobehalters aufnehmbaren Trdger-
teilen bestehende Probentradgereinrichtung zur Zwischenlage-
rung aufzunehmen. Vorzugsweise weist der Innenraum des Zwi-
schenlagerbehdlters dafiir ein Volumen auf, das gréBer oder
gleich dem Volumen des Innenraums des Kryobehdlters ist. Der
Zwischenlagerbehdlter ist zweckmdfig warmeisoliert und weist
einen Innenraum auf, in welchen die Probentrédgereinrichtung
zur Zwischenlagerung aufgenommen werden kann. Damit der In-
nenraum einsehbar ist, kann der Zwischenlagerbehdlter eine
mindestens teilweise transparente Behdlterwandung aufweisen.
Der Zwischenlagerbehdlter kann an die Form des Kryobehdlters
aﬁgepasst sein und z.B. eine zylindrische Form haben. Der
Zwischenlagerbehdlter ist vorzugsweise eingerichtet, entweder

einen Teil der im Kryobehdlter gelagerten
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Probentridgereinrichtung oder die gesamte Probentrédgereinrich-
tung, d.h. alle im Kryobehdlter gelagerten Probentragerteile,
aufzunehmen. Im Fall eines defekten Probentrdgerteils ist es
dann beispielsweise ausreichend, wenn nur der defekte Proben-
tragerteil zum Austausch in den Zwischenlagerbehdlter bewegt
wird. Andererseits ist es dann moglich, beispielsweise bei

Gefahr einer Uberfiillung mit Stickstoff im Kryobeh&dlter, alle
Probentrdgerteile in den Zwischenlagerbehdlter auszulagern

und somit zu sichern.

Beispielsweise bildet der Zwischenlagerbehdlter einen Lager-
turm mit einer verschlieBbaren Offnung an seiner Unterseite,
die auf der Offnung an der Oberseite des Kryobehdlters posi-
tioniert ist. Zwischenlagerbehdlter und Kryobehdlter sind
vorzugsweise so angeordnet, dass ihre Innenrdume bei gedffne-
ten Verschlussvorrichtungen miteinander verbunden sind. Somit
kann ein direkter Transport der Probentrdgereinrichtung von
dem Innenraum des Kryobehdlters in den Innenraum des Zwi-
schenlagerbehdlters und umgekehrt stattfinden. Da die Proben-
trdgereinrichtung generell aus mehreren, getrennt voneinander
beweglichen Trdgerteilen bestehen kann, kénnen mit der Trans-
porteinrichtung auch einzelne Trdgerteile zwischen dem Zwi-

schenlagerbehdlter und dem Kryobehdlter bewegt werden.

ErfindungsgemdB weist die Kryospeichereinrichtung zusé&tzlich

‘eine Sensoreinrichtung auf, mit der mindestens ein Betriebs-

parameter der Kryospeichereinrichtung erfassbar ist. In Ab-
hidngigkeit von einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung
kann die Transporteinrichtung bei Erfassung eines vorbestimm-
ten Betriebszustands der Kryospeichereinrichtung aktiviert
werden, so dass die Probentradgereinrichtung vom Kryobehdlter
in den Zwischenlagerbehdlter bewegt wird. Ein vorbestimmter
Betriebszustand der Kryospeichereinrichtung ist beispielswei-

se eiln Stérzustand der Kryospeichereinrichtung oder einfach
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ein Betankungszustand wdhrend einer Nachfiillung von flissigem
Stickstoff. Als Storzustand oder Stoérfall wird in dieser An-
meldung ein unerwiinschter Betriebszustand der Kryospeiche-
reinrichtung bezeichnet, durch welchen die Proben gefdhrdet
werden konnten. Dies kann auch einen Betriebszustand betref-
fen, der durch einen von der Kryospeichereinrichtung unabhédn-

gigen Storfall beispielsweise ein Feuer hervorgerufen wird.

GemaB einer bevorzugten Ausfihrungsvariante der erfindungsge-
mdBen Kryospeichereinrichtung weist diese zusdtzlich zu der
Behdlterkiihleinrichtung auch eine Zwischenlagerkiihleinrich-
tung auf, mit welcher der Zwischenlagerbehdlter kiihlbar ist.
Diese Zwischenlagerkihleinrichtung kann ebenso wie die Trans-
porteinrichtung in Abhangigkeit von einem Ausgangssignal der
Sensoreinrichtung bei Erfassung eines vorbestimmten Betriebs-
zustands der Kryospeichereinrichtung aktivierbar sein, um den
Zwischenlagerbehdlter zu kiihlen. Die Zwischenlagerkihlein-
richtung ist vorzugsweise unabhdngig von der Behdlterkihlein-
richtung des Kryobehdlters aktivierbar. Die Zwischenlager-
kilhleinrichtung wird vorzugsweise auch bei einer regularen
Entnahme oder Zugabe von Proben in oder aus der Kryospeicher-

einrichtung betatigt.

Das erfindungsgemdfie Verfahren zum Betrieb einer Kryospei-
chereinrichtung, umfassend einen Kryobeh&lter, der mit einer
Behdlterkihleinrichtung gekiihlt wird, einen Zwischenlagerbe-
hdlter, der zur Zwischenlagerung einer Probentrdgereinrich-
tung eingerichtet ist, und eine Transporteinrichtung, mit der
die Probentridgereinrichtung zwischen dem Kryobehdlter und dem
Zwischenlagerbehdlter beweglich ist, umfasst die Schritte:
Kryospeicherung von in einer Probentrdgereinrichtung angeord-
neten biologischen Proben in einem Kryobehdlter, und Erfas-
sung von mindestens einem Betriebsparameter der Kryospeiche-

reinrichtung mit einer Sensoreinrichtung. Erfindungsgemaf
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wird bei Erfassung eines vorbestimmten Betriebszustandes der
Kryospeichereinrichtung die Transporteinrichtung in Abhangig-
keit von einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung aktiviert
und die Probentrdgereinrichtung vom Kryobehdlter in den Zwi-
schenlagerbehdlter bewegt. Zusdtzlich oder alternativ wird
eine Zwischenlagerkihleinrichtung zur Kihlung des Zwischenla-
gerbehdlters in Abh&dngigkeit von einem Ausgangssignal der
Sensoreinrichtung aktiviert und der Zwischenlagerbehdlter ab-
gekiihlt. Vorzugsweise wird zus&dtzlich eine Alarmanzeige zur
Ausgabe eines akustischen oder optischen Alarmsignals akti-

viert.

Vorteilhafterweise wird bei Erkennen eines Stdrzustandes zu-
nidchst die Zwischenlagerkihleinrichtung aktiviert und an-
schliefBend die Transporteinrichtung, um die Probentrdgerein-
richtung in den bereits gekiihlten Zwischenlagerbehdlter zu
transportieren. Damit kann eine Aufrechterhaltung der Kihl-

kette bei der Probenspeicherung gesichert werden.

Die Zwischenlagerkihleinrichtung ist zweckmaBig geeignet, den
Zwischenlagerbehdlter auf unterschiedliche Temperaturen zu
kithlen. Vorzugsweise l&sst sich die Abkihlung auch mit unter-
schiedlichen Geschwindigkeiten und unterschiedlichem Kihlmit-
telbedarf regeln. So kann es beispielsweise bei einem Stor-
fall notwendig sein, die Proben sehr schnell aus dem Kryobe-
hdlter in den Zwischenlagerbehdlter zu transportieren. Dann
ist es unter Umstdnden notwendig, den Zwischenlagerbehé&dlter
sehr schnell auf eine bestimmte Temperatur abzukilhlen, was
dann auch mit einem relativ hohen Kihlmittelbedarf erfolgen
kann. Andererseits ist es aus &konomischen Grinden nicht im-
mer erwiinscht, den Zwischenlagerbehdlter mit maximalem Kihl-
mittelverbrauch besonders schnell oder auf eine sehr tiefe
Temperatur abzukihlen. Bei einer Abkiihlung des Zwischenlager-

behdlters wird im wesentlichen kaltes Stickstoffgas in den
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Zwischenlagerbehdlter ausgestromt, wdhrend feuchte Luft oder
ein anderes Gasgemisch aus dem Zwischenlagerbehalter ver-
drangt wird und durch ein Auslassventil ausgeblasen wird.
Dies hat neben der Abkiihlung auch den Effekt, dass Feuchtig-
keit aus dem Zwischenlagerbehdlter entfernt wird, wodurch

Eisbildung auf den Proben verhindert werden kann.

In der Regel ist bei dem erfindungsgemidfen Verfahren vor dem
Transport einer Probentrdgereinrichtung aus dem Kryobehdlter
in den Zwischenlagerbehdlter eine Abkiihlung des Zwischenla-
gerbehdlters vorgesehen, um ein Auftauen der Proben in dem
Zwischenlagerbehdlter zu verhindern. Je nach Zeitdauer, wie
lange die Proben in den Zwischenlagerbehdlter ausgelagert
werden, ist daflir eine Abkihlung auf unterschiedliche Tempe-
raturen notwendig. Beispielsweise ist es fiur eine kurze Un-
terbringung der Proben in dem Zwischenlagerbehdlter filir eine
Zeitdauer von weniger als 5 Minuten ausreichend, wenn der
Zwischenlagerbehdlter auf eine Temperatur von zwischen -10°C
und 0°C abgekiihlt wird. Fir einen l&ngeren Verbleib der Pro-
ben in dem Zwischenlagerbehdlter von bis zu 15 Minuten ist
eine Abkiihlung auf -30°C zweckmidfig. Fir einen Verbleib der
Proben in dem Zwischenlagerbehdlter fir bis zu 90 Minuten ist
eine Lagertemperatur im Zwischenlagerbehdlter von -80°C vor-
teilhaft. Bei dieser Temperatur koénnen Umkristallisierungen
in den Proben zuverldssig iUber eine lé&ngere Zeitdauer vermie-
den werden. Bei einer noch langeren Lagerung der Proben in
dem Zwischenlagerbehdlter bis zu 12 Stunden ist eine Absen-
kung der Temperatur des ZWischenlagerbehalters auf eine Tem-

peratur zwischen -80°C und -140°C vorgesehen.

Zur Erfassung des mindestens einen Betriebsparameters der
Kryospeichereinrichtung umfasst die Sensoreinrichtung vor-
zugsweise mindestens einen Sensor. Im Folgenden werden bei-

spielhaft moégliche Sensortypen genannt, die in der Sensorein-
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richtung der erfindungsgemédfien Kryospeichereinrichtung und im

erfindungsgemdfen Verfahren zum Einsatz kommen kénnen.

Zur Temperaturerfassung an der Probentrdgereinrichtung, im
Kryobehdlter und/oder im Zwischenlagerbeh&lter kénnen ein
Probentrdger-Temperatursensor, ein Behdlter-Temperatursensor

und/oder ein Zwischenlager-Temperatursensor vorgesehen sein.

Zur Erfassung eines Kihlmittelverbrauchs der Kihleinrichtung
kann ein Kihlmittel-Sensor eingerichtet sein. Dabei k&nnen
getrennte Kiithlmittel-Sensoren fir die Behdlterkiihleinrichtung
und die Zwischenlagerkihleinrichtung vorgesehen sein oder ein
gemeinsamer Sensor filir eine gemeinsame Versorgungsquelle fUr
Kiihlmittel. Entsprechendes gilt filir die Erfassung eines Be-
triebszustands eines Kihlmittelventils der Behdlter-
kithleinrichtung und/oder der Zwischenlagerkiihleinrichtung,
fiir die ein oder mehrere Durchfluss-Sensoren vorgesehen sein
kénnen. Zur Fillstandsmessung des Kihlmittels im Kryobehdlter

kann ein Fillstands-Sensor vorhanden sein.

Zur visuellen Uberwachung der Proben ist vorzugsweise mindes-
tens eine Kameraeinrichtung vorgesehen, die zur Bildaufnahme
in dem Zwischenlagerbehdlter oder im Kryobehdlter eingerich-
tet ist. Die Erfassung des mindestens einen Betriebsparame-
ters kann demnach auch eine Bildaufnahme in dem Zwischenla-
gerbehdlter und/oder dem Kryobehdlter mit einer Kameraein-

richtung umfassen.

Weiter kann die Sensoreinrichtung auch einen Druck-Sensor um-
fassen, der zur Erfassung eines Unterdrucks in einer evaku-
ierten Wand des Kryobehdlters eingerichtet ist. Damit kann
der Zustand der Vakuumisolierung des Kryobehdlters iberwacht

werden.
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Die Erfassung des mindestens einen Betriebsparameters der
Kryospeichereinrichtung kann auch die Erfassung eines Be-
triebszustands der Probentrdgereinrichtung umfassen. Dafir
kann ein Probentrdger-Testsensor vorgesehen sein. Ferner kann
die Sensoreinrichtung mindestens ein Gas-Sensor zur Erfassung
einer Gaszusammensetzung im Kryobehdlter und/oder im Zwi-
schenlagerbehdlter umfassen. Schliefllich kann auch ein Zeit-
messgerdt vorgesehen sein, welches zum Erfassen einer Zeit-
dauer eingerichtet ist, beispielsweise eine Dauer, wdhrend
der sich die Probentradgereinrichtung im Zwischenlagerbehdlter

befindet.

Vorzugsweise werden mehrere Betriebsparameter der Kryospei-
chereinrichtung erfasst, um einen vorbestimmten Betriebszu-
stand zu erkennen. Die Sensoreinrichtung umfasst daher vor-
zugsweise mehrere der genannten Sensortypen zur Bestimmung

der Betriebsparameter.

Um wdhrend der Beladung der Kryospeichereinrichtung und bei
der Entnahme von Proben daraus eine ldnger dauernde Offnung
der Kryospeichereinrichtung und eine damit verbundene Ewdr-
mung des Innenraums zu vermeiden, weist die erfindungsgemidle
Kryospeichereinrichtung vorzugsweise eine Schleuseneinrich-
tung auf. Diese ist zur Einfilhrung und Entnahme von Proben in
einen Innenraum des Zwischenlagerbehédlters eingerichtet. Kry-
oproben kénnen somit durch die Schleuseneinrichtung in den
Zwischenlagerbehdlter eingefiihrt werden, wo sie in ein Rack
eingefithrt werden koénnen. Sobald die Proben sich in dem Rack
befinden, k&énnen diese mit Hilfe der Transporteinrichtung in
den eigentlichen Kryobehdlter eingebracht werden. Die Schleu-
seneinrichtung weist zur Handhabung der Proben in der Schleu-
seneinrichtung vorzugsweise mindestens einen Handeingriff und

ein Sichtfenster auf.
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In einer bevorzugten Ausfihrungsform der Erfindung umfasst
der Zwischenlagerbehdlter einen Lagerturm, der auf der Ober-
seite des Kryobehdlters angeordnet ist, und eine Zwischenla-
gerverschlussvorrichtung, mit welcher der Innenraum des La-
gerturms losbar verschlieflbar ist. Ein Lagerturm ist ein glo-
cken~ oder hauben-artiger Behdlter mit einer unteren, zum

Kryobehdlter weisenden Offnung.

Mit seiner Offnung kann der Lagerturm auf der Offnung des
Kryotanks aufsitzen und diese abschlieRen, so dass beide In-
nenrdume miteinander verbunden sind. Mit der Zwischenlager-
verschlussvorrichtung kann in diesem Fall der Innenraum des
Lagerturms von dem Innenraum des Kryotanks abgetrennt werden.
Zwischenlagerverschlussvorrichtung und Verschlussvorrichtung
des Kryotanks kénnen auch gleichzeitig verschlossen sein. Der
Lagerturm kann auch von dem Kryotank rdumlich getrennt wer-
den, indem er beispielsweise angehoben wird. Alternativ kann
der Kryotank gegeniliber dem Lagerturm abgesenkt werden. Die
Zwischenlagerverschlussvorrichtung kann thermisch isoliert
sein, so dass der Inhalt des Zwischenlagerbehdlters geschiitzt
ist, wenn Kryobehdlter und Zwischenlagerbehdlter r&umlich
voneinander getrennt sind. Die Zwischenlagerverschlussvor-
richtung und die Verschlussvorrichtung des Kryobehdlters kén-
nen zum Beispiel aus einer oder mehreren Verschlussklappen
oder Tiiren bestehen. Es sind auch mehrteilige Verschlussvor-
richtungen méglich, die verschieden grofe Offnungen von Kryo-
behidlter bzw. Zwischenlagerbehdlter ermdglichen. Vorzugsweise
umfasst die Zwischenlagerverschlussvorrichtung eine heraus-
nehmbare Bodenplatte, die unter anderem ein Herausfallen von
kaltem Stickstoffgas aus dem Zwischenlagerbehdlter verhindern

kann.

GemaB einer bevorzugten Variante des erfindungsgeméRen Ver-

fahrens ist es vorteilhaft, wenn der Innenraum des Zwischen-
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lagerbehdlters mit der Zwischenlagerverschlussvorrichtung
verschlossen wird, nachdem eine Probentrdgereinrichtung vom

Kryobehdlter in den Zwischenlagerbehdlter bewegt worden ist.

In einem Lagerturm ist beispielsweise eine Winde an einem
oberen Ende des Lagerturms angebracht. Eine Bewegung der Pro-
bentrdgereinrichtung erfolgt dann mit Hilfe der Winde auf-
oder abwdrts zwischen dem Kryobehdlter und dem Zwischenlager-
behdlter. Alternativ oder zusatzlich kann die Transportein-
richtung einen Roboterarm, eine ausfahrbaren Gestdnge oder
eine Schiene umfassen. Zus&dtzlich zu einer Winde ist eine
Translationsmechanik sinnvoll, mit welcher die Probentra-
gereinrichtung horizontal bewegt ,werden kann. Die Transport-
einrichtung kann auch zur regquldren Entnahme oder Zugabe von
Proben in und aus der Kryospeichereinrichtung verwendet wer-

den.

Vorzugsweise weist die Kryospeichereinrichtung eine Steuer-
einrichtung auf, welche mit der Sensoreinrichtung und der
Transporteinrichtung einen Regelkreis bildet. Die Steuerein-
richtung ist vorzugswelise eingerichtet einen Stdrzustand der
Kryospeichereinrichtung zu erfassen. Von der Sensoreinrich-
tung erfasste Betriebsparameter der Kryospeichereinrichtung
werden an die Steuereinrichtung ausgegeben. Diese ermittelt
auf Grundlage der Sensorsignale bzw. Betriebsparameter einen
Betriebszustand. Ein Betriebszustand kann ein Stdérzustand
sein, beispielsweise eine Uberfiullung mit fllssigem Stick-
stoff, eine unzuldssige Erwdrmung der Proben, nachlassende
Isolierung des Kryotanks, oder auch ein defektes Rack, ein
defekter Kryobehalter, oder &hnliches. Bei den Betriebszu-
stdanden muss es sich jedoch nicht um Stérzustdnde handeln. Es
kann auch ein Nachtankzustand beim reguldren Nachfiillen von
Stickstoff sein, oder auch die Feststellung einer bestimmten

Zeitdauer, seit der sich eine Probentrédgereinrichtung in dem
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Zwischenlagerbehédlter befindet. In Abhangigkeit von dem er-
fassten Betriebszustand werden dann von der Steuereinrichtﬁng
Steuersignale zur Aktivierung an die Transporteinrichtung

und/oder die Zwischenlagerkiihleinrichtung ausgegeben.

Fiir den Betrieb der Kryospeichereinrichtung ist es vorteil-
haft, wenn bestimmte Betriebsmodi filir unterschiedliche vorbe-
stimmte Betriebszustdnde vorgesehen sind. Beispielsweise be-
steht hauptsdchlich wdhrend der Zufuhr von Kihlmittel in den
Kryobehdlter die Gefahr einer Uberfiillung mit flissigem Kihl-
mittel. Daher ist gemdBR einer bevorzugten Variante des erfin-
dungsgemdafien Verfahrens vorgesehen, die Probentrdgereinrich-
tung vorsorglich in den Zwischenlagerbehdlter zu transportie-
ren und dort zu belassen, wdhrend eine Zufuhr von Kiihlmittel

in den Kryobehdlter erfolgt.

Sofern die Probentrdgereinrichtung mehrere Tr&gerteile um-
fasst, kann es zum Beispiel bei Feststellung einer Uberfil-
lung oder bei Erfassung eines anderen vorbestimmten Betriebs-
zustandes sinnvoll sein, alle Trdgerteile gleichzeitig in den
Zwischenlagerbehdlter zu bewegen. Dies hat den Vorteil, dass
alle Probentrdgerteile gleichzeitig und schnell gesichert

werden koénnen.

Im Fall eines defekten Kryobehdlters oder einer defekten Pro-
bentrdgereinrichtung muss das defekte Teil in der Regel aus-
getauscht werden. In diesem Fall ist ein weiterer Betriebsmo-
dus vorteilhaft. Dieser umfasst den Transport der Probentra-
gereinrichtung oder eines Teiltrdgers davon in den Zwischen-
lagerbehdlter und nachfolgend eine rdumliche Trennung vom
Zwischenlagerbehdlter und Kryobehdlter, beispielsweise durch
eine Absenkung oder Anhebung eines Teils. Zusdtzlich kann ei-
ne horizontale Verschiebung von Kryobehdlter und Zwischenla-

gerbehdlter relativ zueinander sinnvoll sein. Eine defekte
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Probentrdgereinrichtung kann dann nach unten aus dem Zwi-
schenlagerbehdlter herausgezogen werden und ersetzt werden.
Ein defekter Kryobehdlter kann ausgetauscht werden, bevor
beide Teile wieder zusammengesetzt werden. ZweckmaRBig erfolgt
ein Zusammensetzen von Zwischenlagerbehdlter und Kryobehédlter
erst nachdem die ausgetauschte Komponente wieder auf ihre Be-

triebstemperatur abgekihlt wurden.

Je nach erfasstem Betriebszustand der Kryospeichereinrichtung
kénnen unterschiedliche MaBnahmen zur Sicherung der Proben
erforderlich'sein. Damit verbunden sind unterschiedliche Auf-
enthaltszeiten der Probentr&gereinrichtung in dem Zwischenla-
gerbehdlter zu erwarten. Fir kurze Aufenthaltszeiten der Pro-
bentrdgereinrichtung im Zwischenlagerbehdlter sind weniger
tiefe Temperaturen notig sind als fir lange Aufenthaltszei-
ten. Daher wird der Zwischenlagerbehdlter fir eine kurze Aus-
lagerung von beispielsweise filinf bis zehn Minuten nur auf
-30°C abgekiihlt. Der Zwischenlagerbehdlter wird demnach nur
auf eine fir die zu erwartende Lagerdauer ausreichende vorbe-
stimmte Temperatur abgekihlt, bevor die Probentradgereinrich-
tung in den auf die vorbestimmte Temperatur gekihlten Zwi-
schenlagerbehdlter transportiert wird. Damit kann ein unnétig
hoher Energieverbrauch und Kihlmittelverbrauch vermieden wer-

den.

Eine vorteilhafte Weiterbildung des erfindungsgemdfien Verfah-
rens umfasst daher die Erfassung eines vorbestimmten Be-
triebszustandes der Kryospeichereinrichtung, die Abkidhlung
des Zwischenlagerbehdlters mit der Zwischenlagerkidhleinrich-
tung auf eine vorbestimmte Temperatur in Abhdngigkeit von dem
erfassten Betriebszustand, einen Transport der Probentra-
gereinrichtung in den Zwischenlagerbehdlter und die Erfassung
der Zeitdauer, wahrend der sich die Probentrdgereinrichtung

in dem Zwischenlagerbehidlter befindet. Bei einem Uberschrei-
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ten einer in Abhdngigkeit von der vorbestimmten Temperatur
vorbestimmten maximalen Zeitdauer, erfolgt eine Abkihlung des
Zwischenlagerbehdlters auf eine vorbestimmte zweite Tempera-
tur und/oder die Ausgabe eines Alarmsignals. Die Zeitdauer
wahrend der sich die Probentrdgereinrichtung in dem Zwischen-
lagerbehdalter befindet, wird durch ein Zeitmessgerdt erfasst.
Sobald eine fir die Temperatur des Zwischenlagerbehdlters ma-
ximale Lagerdauer iUberschritten wird, kann ein Alarmsignal
ertdnen, und/oder der Zwischenlagerbehdlter auf eine tiefere
Temperatur, welche fiir eine langere Lagerdauer ausreichend
ist, abgekiihlt werden. Mit diesem Betriebsmodus kdénnen bei-
spielsweise Proben gesichert werden, auch wenn sich die Behe-
bung einer Stoérung unerwartet verzogert, und so die Lagerzeit
der Proben in dem Zwischenlagerbehadlter verldngert werden

muss.

Falls eine weitere Abklhlung des Zwischenlagerbehdlters nicht
moéglich ist, weil bereits mit der maximalen Kihlleistung ge-
kiihlt wird oder bereits eine Minimaltemperatur erreicht ist,
kann bei Uberschreiten einer maximalen Lagerdauer z.B. von
zwdlf Stunden im Zwischenlagerbehdlter ein akustisches oder

optisches Alarmsignal ausgegeben werden.

Im Folgenden soll die Erfindung anhand der in den Figuren 1
bis 8 dargestellten Ausfihrungsbeispiele ndher erldutert wer-

den. Es zeigen schematisch:

Figur 1 eine erfindungsgemdBe Kryospeichereinrichtung
in vertikaler Schnittansicht mit einer Steuer-

einheit;

Figur 2 eine detailliertere Schnittansicht einer erfin-
dungsgemdBen Kryospeichereinheit mit einer

Schleuseneinrichtung;
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eine Schnittansicht einer erfindungsgemdfen
Kryospeichereinheit, bei welcher sich ein Teil-
trager der Probentrdgereinheit in dem Zwischen-

lagerbehdlter befindet;

eine weitere Schnittansicht einer erfindungsge-
mdaflen Kryospeichereinheit, bei welcher sich al-
le Teiltrdager der Probentrdgereinrichtung in

dem Kryobehdlter befinden;

eine horizontale Schnittansicht durch eine er-
findungsgemdfe Kryospeichereinrichtung mit

Schleuseneinrichtung und zwei Handeingriffen;

einen horizontalen Schnitt durch eine erfin-
dungsgeméafe Kryospeichereinrichtung mit Schleu-

seneinrichtung und einem Handeingriff;

einen vertikalen Schnitt durch eine erfindungs-
gemafle Kryospeichereinrichtung im Stdrzustand,
bei welcher die gesamte Probentrdgereinrichtung

sich in dem Zwischenlagerbehdlter befindet; und

eine vertikale Schnittansicht durch eine erfin-
dungsgemdale Kryoépeichereinrichtung im Stoérzu-
stand, bei welcher sich die Probentrdgerein-
richtung in dem verschlossenen Zwischenlagerbe-
hdlter befindet, und bei dem Zwischenlagerbe-
hdlter und Kryobehdlter voneinander r&dumlich

getrennt sind.

Die Schnittansicht in Figur 1 zeigt eine Kryospeichereinrich-

tung 100 mit einem Kryobehdlter 20, umfassend eine zylinder-
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féormigen Kryotank mit einer durch Vakuum thermisch isolierten
Wandung. Eine Probentrédgereinrichtung 10, umfassend mehrere
Trdagerteile 11 bis 15, ist in dem Kryobehdlter aufgenommen.
Unterhalb der Probentrdgereinrichtung 10 ist ein Flissig-
keitsbad 31 mit flissigem Stickstoff angeordnet, so dass sich
die Probentragereinrichtung 10 in der Gasphase Uber dem flilis-
sigen Stickstoffbad befindet. Das Flissigkeitsbad wird aus
einer Kihleinrichtung 30 mit einer Nachtankleitung 33 fir
flissigen Stickstoff gespeist. Ein Fillstandsmesser 64 dient

der Uberwachung der Stickstoffmenge im Kryobeh&dlter 20.

Der Kryobehdlter 20 hat an seinem oberen Ende eine Offnung,
welche durch thermisch isolierte Deckelteile 23 und 24 ver-
schlossen ist. Auf dem Kryobehdlter 20 ist ein Zwischenlager-
behdlter 40 angeordnet. Der Zwischenlagerbehdlter 40 ist als
im Wesentlichen zylinderférmiger Lagerturm 42 mit einer Off-
nung an seiner Unterseite ausgestaltet. Der Lagerturm 42
sitzt so auf dem Kryobehdlter 20, dass die Offnung des Kryo-
behdlters mit der Offnung des Lagerturms 42 zusammenfallt und
von der die Offnung umgebende Wand des Lagerturms 42 voll-
stdndig umschlossen ist. Vorzugsweise sitzt der Lagerturm 42
so fest auf der Offnung des Kryobehdlters 20, dass eine im
Wesentlichen gasdichte Verbindung entsteht. Ein gasdichter
Abschluss des Zwischenlagerbehdlters ist vor allem dann wich-
tig, wenn dieser auf sehr tiefe Temperaturen unterhalb von -
80°C abgekiihlt wird, um eine Eisbildung im Innenraum zu ver-
meiden. Der Zwischenlagerbehdlter 40, bzw. der Lagerturm 42
ist thermisch isoliert und mit einer Zwischenlagerkiihlein-
richtung 32 ausgestattet. Diese umfasst einen Kithlgaseinlass,
durch welchen Stickstoffgas in den Innenraum des Zwischenla-
gerbehalters ausstromen kann. Am oberen Ende des Lagerturms

42 befindet sich ein Gasauslass 34.
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Zum Transport der Probentrdgereinrichtung 10 zwischen Kryobe-
hdlter 20 und Lagerturm 42 ist eine Transporteinrichtung 50
mit einer Winde 51 und einer Translationsmechanik 52 einge-
baut. Die Kryospeichereinrichtung 100 verfiigt auRerdem uber
eine Sensoreinrichtung 60 zur Erfassung mindestens eines Be-
triebsparameters der Kryospeichereinrichtung. Beispielhaft
ist in Figur 1 neben dem Fullstand-Sensor 64 im flissigen
Stickstoffbad 31 ein Temperatur-Sensor 61 im Zwischenlagerbe-
hdlter 40 dargestellt. Die Sensoren 61, 64 sind mit einer
Steuereinheit 90 verbunden, welche auf Basis der von den Sen-
soren 61, 64 erhaltenen Signale die Zwischenlagerkthleinrich-

tung 32 und die Transporteinrichtung 50 ansteuert.

Die Zwischenlagerkiihleinrichtung 32 wird von derselben Quelle
flissigen Stickstoffs gespeist, wie die Kihleinrichtung 30
des Kryotanks 20, wie in Figur 2 dargestellt. Die Kihlung des
Zwischenlagerbehdlters 40 erfolgt durch Ausstrdmung von gas-
formigem Stickstoff. Daher verfiligt die Zwischenlagerkihlein-
richtung 32 Uber eine Heizeinrichtung 35 zur Verdampfung des

flissigen Stickstoffs.

Die in Figur 2 dargestellte Kryospeichereinrichtung 100 ver-
fiigt auBerdem lUber eine Schleuseneinrichtung 80 zum Einfihren
und Ausfihren von Kryoproben in die Kryospeichereinrich-

tung 100. Die Schleuseneinrichtung 80 umfasst einen Schleu-
senraum 85 mit einem Sichtfenster 82 und einem Handeingriff
81, sowie eine Tir 83 zum Entnehmen und Einfihren von Proben
in den Schleusenraum. Zus&dtzlich ist ein Aufnahmeraum fir ei-
nen Transportbehdlter von Kryoproben 84 vorgesehen. Ein Bar-
codeleser 73 dient der Uberwachung des Transports von Proben
zwischen Schleuseneinrichtung 80 und Zwischenlagerbehdlter
40. Auf der Schleuseneinrichtung 80 ist eine Alarmanzeige 74

angebracht, die einen Storzustand der Kryospeichereinrichtung
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100 durch ein optisches und/oder ein akustisches Signal an-

zeigen kann.

Figur 3 zeigt eine Kryospeichereinrichtung mit gedffnetem
Kryotank. Ein Deckelteil 23 des Kryotanks befindet sich noch
in einer SchlieBposition, w&dhrend ein zweiter Deckelteil 24
aus der Schliefposition herausgeklappt ist. Die Probentra-
gereinrichtung 10 umfasst bei der in Figur 3 dargestellten
Kryospeichereinrichtung 100 mehrere Trédgerteile 11 bis 16,
wovon ein Trdgerteil 11 sich in dem Zwischenlagerbehdlter be-
findet, wahrend sich die Ubrigen Trdgerteile 12 bis 16 noch
in dem Kryotank befinden. Der im Zwischenlagerbehalter 40 be-
findliche Trdgerteil 11 hdngt mit einer Kopplungseinrichtung
an der Translationsmechanik 52 der Transporteinrichtung. Un-
terhalb des Tragerteils im Zwischenlagerbehdlter ist ein Auf-
fangblech 44 in der Offnung zwischen Zwischenlagerbehdlter 40
und Kryotank 20 angeordnet, um herunterfallende Proben aufzu-
fangen oder im Bedarfsfall fir eine Notisolation des Tanks zu
sorgen. Der in Figur 3 dargestellte Zustand der Kryospeiche-
reinrichtung 100 wird beispielsweise eingenommen, wenn ein

einzelnes Rack 11 defekt ist und ausgetauscht werden soll.

Fir den Austausch des Racks 11 wird dessen Inhalt zunédchst
kontrolliert ausgelagert. AnschlieBend wird der Zwischenla-
gerbehdlter von dem Kryobehdlter abgehoben und verschoben, so
dass das defekte Rack 11 nach unten durch die Offnung des
Zwischenlagerbehdlters 40 entfernt und durch ein neues Rack
ersetzt werden kann. Zweckm&dBig wird der Kryobehdlter 20 zur
Aufrechterhaltung der Isolation zuvor verschlossen. Nachdem
das defekte Rack ersetzt wurde kann der Zwischenlagerbehalter
40 wieder auf den Kryobehdlter aufgesetzt werden. Vorzugswei-
se wird das neue Rack in diesem Fall im Zwischenlagerbehdlter
eingekihlt bevor es wieder mit Proben bestiickt wird und in

den wieder gedffneten Kryobehdlter transportiert wird.
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Figur 4 zeigt eine Schnittansicht einer Kryospeichereinrich-
tung 100 mit einer Schleuseneinrichtung 80 im normalen Lager-
zustand, bei der sich alle Tré&dgerteile 11 bis 16 der Proben-
tragereinrichtung 10 im durch die Deckelteile 23 und 24 dicht

verschlossenen Kryotank 20 befinden.

Um Proben wdhrend der Lagerung im Zwischenlagerbehdlter 40
oder in der Schleuse 80 UlUberwachen zu kénnen, befinden sich
im Schleusenraum 85 und im Zwischenlagerbehdlter 40 Lampen 71
zur Beleuchtung des Schleusenraums 85 und des Innenraums des
Zwischenlagerbehdlters. Die beleuchteten Zonen sind in Figur
4 beispielhaft dargestellt. Zusdtzlich ist eine Kameraein-
richtung 66 zur Bildaufnahme des Innenraums des Zwischenla-
gerbehdlters vorgesehen. An einem Monitor 72 kdnnen die von

der Kamera aufgenommenen Bilddaten dargestellt werden.

Bei im Wesentlichen zylinderfdrmigem Kryotank 20 und Zwi-
schenlagerbehdlter 40 koénnen die Verschlussteile 23, 24 des
Kryotanks und die Zwischenlagerverschlussvorrichtung 43 des
Zwischenlagerbehdlters 40 sektorfdérmig gestaltet sein, wie
beispielsweise in der Schnittansicht in Figur 5 dargestellt.
Die Deckelteile 23, 24 und 44 sind um eine vertikale zentrale
Achse der zylinderformigen Kryobeh&lter und Zwischenlagerbe-
hdlter drehbar. In Figur 5 zu sehen ist ein Auffangblech 44
als Teil einer Zwischenlagerverschlussvorrichtung 43 und ein
Verschlussteil 24 des Kryotanks 20. Darunter sind in der Dar-
stellung schematisch die in dem Kryotank angeordneten Proben
und eine Schiene der Translationsmechanik 52 im Zwischenla-

gerbehdlter 40 zu sehen.

Die in Figur 5 dargestellte Ausfiihrungsform der Kryospeiche-
reinrichtung hat eine Schleuseneinrichtung 80, welche sektor-

formig auBen am Zwischenlagerbehdlter 40 angeordnet ist, und
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durch ein ebenes Sichtfenster 82 abgeschlossen ist. Die
Schleuseneinrichtung 80 hat eine Tiur 83 und eine Probenauf-
nahme 84, um einen Transportbehdlter fir Kryoproben aufzuneh-
men. Die Schleuseneinrichtung 80 weist zwei Handeingriffe 81
auf, durch welche ein Benutzer in den Schleusenraum 85 hi-
neingreifen kann. Die Handeingriffe ko&nnen mit Sicherheits-
handschuhen ausgestattet sein, welche die Hande des Benutzers
vor Kialte, und den Schleusenraum 85 vor Kontamination schiit-

zen.

Figur 6 zeigt eine Variante der Kryospeichereinrichtung mit
nur einem Handeingriff 81 fir den Schleusenraum 85. In Figur
6 sind auch die sektorformigen Deckelteile zu sehen, wobei
ein Deckelteil 24 einen Viertelkreis abdeckt und ein Deckel-

teil 23 einen Dreiviertelkreis abdeckt.

In Figur 7 ist eine erfindungsgemdfe Kryospeichereinrich-
tung 100 gezeigt, bei welcher sich alle Tragerteile 11 bis 16
der Probentrédgereinrichtung 10 im Zwischenlagerbehdlter 40
befinden. Alle Tragerteile 11 bis 16 hd@ngen an einer Kopp-
lungseinrichtung der Transporteinrichtung 50. Der Kryotank 20
ist halb geoffnet. Ein Zwischenboden 44 verschlieRt den Zwi-
schenlagerbehdlter nach unten. Die Zwischenlagerkihleinrich-
tung 32 wird durch die Kihleinrichtung 30 mit Stickstoff ver-
sorgt. AuBen am Zwischenlagerbehdlter ist eine Zwischenlager-
verschlussvorrichtung 43 hochgeklappt, welche zum vollst&dndi-
gen und isolierten VerschlieBen des Zwischenlagerbehédlters
vorgesehen ist. Der in Figur 7 gezeigte Zustand wird bei der
erfindungsgemédfen Kryospeichereinrichtung 100 und gem&dfB dem
erfindungsgemdBen Verfahren beispielsweise im Stérfall einge-
nommen, wenn bei eintretender Uberfiillung des flissigen
Stickstoffbades 31 am Boden des Kryotanks 20 Gefahr fir die
im Probentrdger 10 gelagerten Kryoproben besteht. Dieser Zu-

stand kann auch als Vorsichtsmafnahme beim Betanken des Kryo-
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behdlters 20 mit flissigem Stickstoff vorsorglich eingenommen

werden.

Eine eintretende Uberfiillung mit flissigem Stickstoff wird
als Betriebszustand beispielsweise anhand eines Signals des
Fillstandssensors 64 im Fliissigkeitsbad 31 und anhand eines
Betriebszustands der Kihleinrichtung 30 mit Hilfe eines
Durchfluss-Sensors erkannt. Wenn aufgrund der erfassten Be-
triebsparameter der Betriebszustand einer Uberfillung festge-
stellt wird, wird die Zwischenlagerkiihleinrichtung 32 akti-
viert und die Kuhlung des Zwischenlagerbehdlters 40 gestartet
sowie die Probentrdgereinrichtung 10 in den Zwischenlagerbe-
hdlter 40 transportiert. Zusatzlich kann zeitgleich ein

Alarmsignal ausgegeben werden.

Figur 8 zeigt schlieRlich die Kryospeichereinrichtung 100 aus
Figur 7, bei welcher der Zwischenlagerbehdlter 40 mit einer
Hebevorrichtung 53 vom Kryobehdlter 20 abgehoben ist mit ge-
schlossener Zwischenlagerverschlussvorrichtung 43. Der Zwi-
schenlagerbehdlter ist nun selbstdndig gekithlt und isoliert
und abhdngig von der Temperatur in seinem Innenraum 41 fir
die kurzfristige Lagerung von Kryoproben geeignet. Wahrend
dessen kann beispielsweise der Kryotank 20 ausgetauscht oder
repariert werden oder eine Uberfiillung mit flissigem Stick-
stoff beseitigt werden. In der Zwischenzeit sind die Kryopro-
ben in dem gekihlten Zwischenlagerbeh&dlter 40 sicher ver-
staut. Ein schnelles und unkontrolliertes Entnehmen der Kry-
oproben in eine zimmerwarme Atmosphdre ist nicht nétig. Da-
durch werden unerwinschte Einwirkungen auf die Proben, wie
mechanische Erschiitterungen oder eine Erwdrmung der Proben

sowie Eisbildung vermieden.
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Angpriiche

1. Kryospeichereinrichtung (100), insbesondere zur
Kryospeicherung biologischer Proben, umfassend:

(a) eine Probentragereinrichtung (10), die zur Aufnahme der
Proben eingerichtet ist,

(b) einen Kryobehdlter (20), der zur Aufnahme der Probentra-
gereinrichtung eingerichtet ist,

(c) eine Behalterkihleinrichtung (30), mit welcher der Kryo-
behdlter (20) kuhlbar ist,

(d) einen Zwischenlagerbehdlter (40), der zur Zwischenlage-
rung der Probentrdgereinrichtung (10) eingerichtet ist,

(e) eine Transporteinrichtung (50), mit der die Probentra-
gereinrichtung (10) zwischen dem Kryobeh&dlter (20) und dem
Zwischenlagerbehdlter (40) beweglich ist, und

(f) eine Sensoreinrichtung (60), mit der mindestens ein Be-
triebsparameter der Kryospeichereinrichtung (100) erfassbar
ist,

dadurch gekennzeichnet, dass

(g) die Transporteinrichtung (50) in Abh&ngigkeit von einem
Ausgangssignal der Sensoreinrichtung (60) bei Erfassung eines
vorbestimmten Betriebszustandes der Kryospeichereinrichtung
(100) aktivierbar ist, so dass die Probentragereinrichtung
(10) vom Kryobehdlter (20) in den Zwischenlagerbehdlter (40)

bewegt wird.

2. Kryospeichereinrichtung gemaB Anspruch 1, die ferner
- eine Zwischenlagerkiihleinrichtung (32) aufweist, mit wel-
cher der Zwischenlagerbehdlter (40) kihlbar ist, wobei

- die Zwischenlagerkihleinrichtung (32) in Abhdngigkeit von

einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung (60) bei Erfassung
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eines vorbestimmten Betriebszustandes der Kryospeicherein-

richtung (100) aktivierbar ist.

3. Kryospeichereinrichtung gemé&fh Anspruch 1 oder 2, bei
der die Sensoreinrichtung (60) mindestens einen der Sensorty-
pen aufweist, die umfassen:

- einen Probentrdger-Temperatursensor, der zur Temperaturer-
fassung an der Probentrdgereinrichtung (10) eingerichtet ist,
- einen Behdlter-Temperatursensor, der zur Temperaturerfas-
sung im Kryobehdlter (20) eingerichtet ist,

- einen Zwischenlager-Temperatursensor (61), der zur Tempera-
turerfassung im Zwischenlagerbehalter (40) eingerichtet ist,
- einen Kihlmittel-Sensor, der zur Erfassung eines Kihlmit-
telverbrauchs der Kiihleinrichtung (30) eingerichtet ist,

- einen Fillstandsensor (64) im Kryobehdlter (20),

- einen Durchfluss-Sensor, der zur Erfassung eines Betriebs-
zustands eines Kiihlmittelventils der Kiihleinrichtung (30)
eingerichtet ist,

- eine Kameraeinrichtung (66), die zur Bildaufnahme in dem
Zwischenlagerbehdlter (40) und/oder dem Kryobehdlter (20)
eingerichtet ist,

- einen Druck-Sensor, der zur Erfassung eines Unterdrucks in
einer evakuierten Wand des Kryobehé&dlters (20) eingerichtet
ist,

- einen Probentridger-Testsensor, der zur Erfassung eines Be-
triebszustands der Probentridgereinrichtung (10) eingerichtet
ist, und

- einen Gassensor zur Erfassung einer Gaszusammensetzung im
Kryobehdlter (20) und/oder im Zwischenlagerbehdlter (40),
und/oder

- ein Zeitmessgerdt zur Erfassung einer Zeitdauer, wdhrend
der sich die Probentrdgereinrichtung (10) in dem Zwischenla-

gerbehdlter (40) befindet.
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4. Kryospeichereinrichtung gemdl einem der vorhergehenden An-
spriiche,

welche eine Schleuseneinrichtung (80) aufweist, die zur Ein-
fihrung und/oder Entnahme von Proben in den Zwischenlagerbe-

hdlter (40) eingerichtet ist.

5. Kryospeichereinrichtung gemdaRl einem der vorhergehenden
Anspriche, bei welcher der Zwischenlagerbehalter (40) um-
fasst:

- einen Lagerturm (42), der auf einer Oberseite des Kryobe-
hdlters (20) angeordnet ist, und

- eine Zwischenlagerverschlussvorrichtung (43), mit welcher

ein Innenraum (41) des Lagerturms (42) verschlieRbar ist.

6. Kryospeichereinrichtung gemdR einem der vorhergehenden
Anspriche, beil der die Transporteinrichtung (50)

- eine Winde (51), die an einem oberen Ende des Lagerturms
(42) angeordnet ist,

- einen Roboterarm, und/oder

- ein ausfahrbares Gestdnge umfasst.

7. Verfahren zum Betrieb einer Kryospeichereinrichtung
(100) umfassend einen Kryobehdlter (20), der mit einer Beh&dl-
terkiihleinrichtung (31) gekiihlt wird, und einen Zwischenla-
gerbehdlter (40), der zur Zwischenlagerung einer Probentra-
gereinrichtung (10) eingerichtet ist und eine Transportein-
richtung (50) aufweist, mit der die Probentradgereinrichtung
(10) zwischen dem Kryobehdlter (20) und dem Zwischenlagerbe-
hdlter (40) beweglich ist, mit den Schritten:

(a) Kryospeicherung von biologischen Proben, die in der Pro-
bentrdgereinrichtung (10) angeordnet sind, in dem Kryobehal-

ter (20), und
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(b) Erfassung von mindestens einem Betriebsparameter der
Kryospeichereinrichtung (100) mit einer Sensoreinrichtung
(60),

dadurch gekennzeichnet, dass

(c) bei Erfassung eines vorbestimmten Betriebszustandes der
Kryospeichereinrichtung (100)

- die Transporteinrichtung (50) in Abh&ngigkeit von einem
Ausgangssignal der Sensoreinrichtung (60) aktiviert wird und
die Probentragereinrichtung (10) vom Kryobehdlter (20) in den
Zwischenlagerbehdlter (40) bewegt wird, und/oder

- eine Zwischenlagerkiihleinrichtung (32), die zur Kihlung des
Zwischenlagerbehdlters (40) eingerichtet ist, in Abhangigkeit
von einem Ausgangssignal der Sensoreinrichtung (60) aktiviert

wird.

8. Verfahren gemidB Anspruch 7, bei dem die Erfassung des
mindestens einen Betriebsparameters der Kryospeichereinrich-
tung (100) umfasst:

- Temperaturerfassung an der Probentrdgereinrichtung (10) mit
einem Probentrdger-Temperatursensor,

- Temperaturerfassung im Kryobehdlter (20) mit einem Beh&l-
ter-Temperatursensor,

- Temperaturerfassung im Zwischenlagerbehdlter (20) mit einem
Zwischenlager-Temperatursensor (61),

- Erfassung eines Kihlmittelverbrauchs der Kihleinrichtung
(30) mit einem Kihlmittel-Sensor,

- Fillstandsmessung im Kryobehdlter (20) mit einem Fillstand-
sensor (64),

- Erfassung eines Betriebszustands eines Kihlmittelventils
der Kihleinrichtung (30) mit einem Durchfluss-Sensor,

- Bildaufnahme in dem Zwischenlagerbehdlter (40) und/oder dem
Kryobehdlter (20) mit einer Kameraeinrichtung (66),

- Erfassung eines Unterdrucks in einer evakuierten Wand des

Kryobehdlters (20) mit einem Druck-Sensor,
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- Erfassung eines Betriebszustands der Probentrédgereinrich-
tung (10) mit einem Probentrdger-Testsensor,

- Erfassung einer Gaszusammensetzung in dem Kryobehdlter (20)
und/oder in dem Zwischenlagerbehdlter (40) mit einem Gassen-
sor, und/oder

- Erfassung der Zeitdauer, wdhrend der sich die Probentra-
gereinrichtung (10) in dem Zwischenlagerbehdlter (40) befin-

det mit einem Zeitmessgerat.

9. Verfahren gemdB einem der Anspriche 7 bis 8, mit dem
Schritt:

- VerschlieBen eines Innenraums des Zwischenlagerbehdlters
(40) mit einer Zwischenlagerverschlussvorrichtung (43), nach-
dem eine Probentrdgereinrichtung (10) vom Kryobehdlter (20)

in den Zwischenlagerbehdlter (40) bewegt worden ist.

10. Verfahren gemdl einem der Anspriliche 7 bis 9, mit dem
Schritt: Bewegung der Probentrdgereinrichtung (10)

- mit einer Winde (51), welche an einem oberen Ende des Zwi-
schenlagerbehédlters (40) angeordnet ist (51),

- mit einem Roboterarm, oder

- mit einem ausfahrbaren Gesténge.

11. Verfahren gemdR einem der Anspriche 7 bis 10, mit dem
Schritt:

- Bewegung der Probentrdgereinrichtung (10) in den Zwischen-
lagerbehdlter (40), wédhrend eine Zufuhr von Kihlmittel in den

Kryobehalter (20) erfolgt.

12. Verfahren gemdBl einem der Anspriche 7 bis 11, bei dem
- die Probentrdgereinrichtung (10) mehrere Tragerteile (11)

umfasst, wobei
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- bei Erfassung des vorbestimmten Betriebszustandes der
Kryospeichereinrichtung (100) alle Tré&gerteile (11) gleich-

zeitig in den Zwischenlagerbehdlter (40) bewegt werden.

13. Verfahren gem&B einem der Anspriche 7 bis 12, mit den
Schritten:

- Transport der Probentrdgereinrichtung (10) in den Zwischen-
lagerbehdlter (40),

- rdumliche Trennung des Zwischenlagerbehdlters (40) vom Kry-

obeh&dlter (20).

14. Verfahren gemdB einem der Anspriiche 7 bis 13, mit den
Schritten:

- Erfassung eines vorbestimmten Betriebszustandes der Kry-
ospeichereinrichtung (100)

- Abktihlung des Zwischenlagerbehdlters (40) mit der Zwischen-
lagerkithleinrichtung (32) auf eine vorbestimmte Temperatur in
Abhingigkeit von dem erfassten Betriebszustand,

- Transport der Probentragereinrichtung (10) in den abgekihl-
ten Zwischenlagerbehdlter (40),

- Erfassen der Zeitdauer der Einlagerung der Probentragerein-
richtung (10) in dem Zwischenlagerbehdlter (40), und

- Abkiihlung des Zwischenlagerbehdlters auf eine vorbestimmte
zweite Temperatur und/oder Ausgabe eines Alarmsignals bei U-
berschreiten einer in Abh&dngigkeit der vorbestimmten Tempera-

tur vorbestimmten maximalen Zeitdauer.
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