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(57) Abstract: The invention relates to a cryo-device which is used to freeze and defrost a sample (1), in particular during the cryo-
conservation of a biological sample (1), comprising a coolable cooling chamber (3) and a sample container (10) which is arranged in
P the cooling chamber (3) and which is used to provisionally receive the sample (1) during freezing or defrosting thereof (1). According
to the invention, the sample container (10) can be tempered separately from the cooling chamber (3). The invention also relates to

an associated operational method.
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(57) Zusammenfassung: Die Erfindung betrifft eine Kryoeinrichtung zum Einfrieren und Auftauen einer Probe (1), insbesondere
bei der Kryokonservierung einer biologischen Probe (1), mit einem kiihlbaren Kiihlraum (3) und einem in dem Kiihlraum (3) ange-
ordneten Probenbehélter (10) zur voriibergehenden Aufnahme der Probe (1) beim Einfrieren oder Auftauen der Probe (1). Es wird
vorgeschlagen, dass der Probenbehélter (10) getrennt von dem Kiihlraum (3) temperierbar ist. Weiterhin umfasst die Erfindung ein
zugehoriges Betriebsverfahren.



10

15

20

25

30

WO 2006/037760 PCT/EP2005/054947

BESCHREIBUNG

Kryoeinrichtung und zugehdriges Betriebsverfahren

Die Erfindung betrifft eine Kryoeinrichtung zum Einfrieren
und Auftauen einer Probe, insbesondere bei der Kryokonservie-—
rung einer biologischen Probe, sowie ein zugehdriges Be-—
triebsverfahren gemdl dem Oberbegriff der nebengeordneten An-

spriiche.

Bei der bekannten Kryokonservierung werden biologische Proben
vitalitdtserhaltend eingefroren und spdter bei Bedarf wieder
vitalitdtserhaltend aufgetaut. Anwendungsbeispiele fiir eine
solche Kryokonservierung sind die Einlagerung von Embryonen
fir die Stammzellforschung oder die Aufbewahrung von Spermien
flir eine spdtere kiinstliche Befruchtung. Wichtig fir die Vi-
talitdtserhaltung bei der Kryokonservierung ist es, dass so-—
wohl beim Einfrieren als auch beim Auftauen der biologischen
Proben ein vorgegebener zeitlicher Temperaturverlauf ein-

gehalten wird.

Zur Kryokonservierung biologischer Proben werden deshalb so-
genannte Einfrierautomaten eingesetzt, die als Kihlmittel
meist fllissigen Stickstoff mit einem Siedepunkt von —-196°C
einsetzen und einen Kihlraum aufweisen, in dem die Temperatur
durch eine Steuerung der Zufuhr des Kihlmittels eingestellt
werden kann, um den gewlnschten zeitlichen Temperaturverlauf
beim Einfrieren bzw. Auftauen biologischer Proben zu errei-

chen.
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Beim Einfrieren der biologischen Proben werden diese in den
Kihlraum des Einfrierautomaten eingefihrt und anschlieBRend
entsprechend dem vorgegebenen zeitlichen Temperaturverlauf
von einer Starttemperatur eines Einfrierprozesses bis auf ei-
ne Zieltemperatur des Einfrierprozesses abgekiihlt. Nach dem
Erreichen der Zieltemperatur des Einfrierprozesses werden die
eingefrorenen biologischen Proben dann aus dem Kihlraum des
Einfrierautomaten entnommen und beispielsweise in einem Kryo-

tank gelagert.

Beim Auftauen gefrorener biologischer Proben werden diese
beispielsweise aus einem Kryotank entnommen und in den Kihl-
raum des Einfrierautomaten eingefiihrt. AnschlieBend wird die
Temperatur der eingefrorenen biologischen Probe entsprechend
einem vorgegebenen zeitlichen Temperaturverlauf von einer be-—
stimmten Starttemperatur eines Auftauprozesses bis auf eine
Zieltemperatur des Auftauprozesses angehoben. Nach dem Errei-
chen der Zieltemperatur des Auftauprozesses wird die aufge-
taute Probe aus dem Kihlraum des Einfrierautomaten entnommen

und weiter verwendet.

Ein Nachteil der vorstehend beschriebenen bekannten Einfrier-—
automaten besteht darin, dass die Probe beim Einfiihren in den
Kihlraum und bei der Entnahme aus dem Kihlraum unerwinschten
Temperatureinfliissen ausgesetzt ist, was die biologische Pro-
be thermisch schddigen und das Ziel der Vitalit&dtserhaltung

beeintrdchtigen kann.

Nachteilig an den vorstehend beschriebenen bekannten Ein-
frierautomaten ist weiterhin die unbefriedigende Genauigkeit
bei der Einstellung des vorgegebenen zeitlichen Temperatur-—
verlaufs beim Einfrieren bzw. Auftauen, was durch das relativ
groRe Volumen des Kihlraums und die damit verbundenen rege-

lungstechnischen Probleme verursacht wird.
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Der Erfindung liegt deshalb die Aufgabe zugrunde, eine ver-
besserte Kryoeinrichtung zum Einfrieren und/oder Auftauen ei-
ner Probe und ein entsprechendes Betriebsverfahren zu schaf-

fen.

Diese Aufgabe wird durch eine Kryoeinrichtung und ein ent-
sprechendes Betriebsverfahren gemdl dem Oberbegriff der ne-—

bengeordneten Anspriiche geldst.

Die Erfindung umfasst die allgemeine technische Lehre, in dem
relativ groRen Kihlraum einer Kryoeinrichtung (z.B. eines
Einfrierautomaten) einen Probenbehdlter anzuordnen, in dem
die Probe eingefroren und/oder aufgetaut wird, wobei der Pro-—
benbehdlter getrennt von dem Kihlraum temperierbar ist. Dies
bedeutet, dass in dem Probenbehdlter und in dem Kihlraum un-—

terschiedliche Temperaturen eingestellt werden kdnnen.

Zum einen bietet die getrennte Einstellbarkeit der Temperatur
in dem Probenbehdlter den Vorteil, dass der fir die Vitali-
tdtserhaltung der biologischen Probe wichtige zeitliche Tem-—
peraturverlauf beim Einfrieren bzw. Auftauen nur fir das
kleinere Volumen innerhalb des Probenbehdlters eingestellt
werden muss, was regelungstechnisch wesentlich genauer még-—
lich ist als die exakte Temperierung des gesamten Kihlraums

des Einfrierautomaten.

Zum anderen bietet die getrennte Einstellbarkeit der Tempera-
tur in dem Probenbehdlter unabhdngig von dem sonstigen Kihl-
raum den Vorteil, dass beim Einfihren und bei der Entnahme
der Probe die vorstehend beschriebenen stdrenden und vitali-
tdtsschddigenden Temperatureinwirkungen vermeidbar sind, die
durch Abweichungen von der vorgegebenen Start—- bzw. Zieltem-—

peratur resultieren.
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Die erfindungsgemdBe Kryoeinrichtung weist vorzugswelse eine
Hebeeinrichtung auf, durch die der Probenbehdlter in dem
Kiilhlraum gesteuert oder geregelt abgesenkt und/oder angehoben

werden kann.

Zzum einen ermdglicht diese vertikale Bewegung des Probenbe-—

hdlters in dem Kihlraum eine Beriicksichtigung der vertikalen
Temperaturschichtung in dem Kihlraum. So nimmt die Temperatur
in dem Kihlraum von oben nach unten ab, so dass der Probenbe-
hdlter am Ende eines Einfrierprozesses vorzugsweise abgesenkt
ist, damit die eingefrorene Probe ohne stdrende Temperatur-—

einwirkungen des umgebenden Mediums innerhalb des Kihlraums

entnommen werden kann. Am Ende eines Auftauprozesses ist der
Probenbehdlter dagegen vorzugsweise in einer angehobenen Po-
sition, damit die aufgetaute Probe ohne stdrende Temperatur-—
einwirkungen des am Boden des Kihlraums befindlichen, extrem

kalten Mediums zu vermeiden.

Zzum anderen ermdglicht die vertikale Bewegung des Probenbe-—
hdlters durch die Hebeeinrichtung in einer Variante der Er-
findung eine Temperierung des Probenbehdlters, indem der Pro-
benbehdlter entsprechend der gewlinschten Temperatur innerhalb
der vertikalen Temperaturschichtung in dem Kihlraum angehoben
oder abgesenkt wird. Beil dieser Variante der Erfindung kann
der Probenbehdlter also auch ohne eine separate Kihleinrich-
tung getrennt von dem Kihlraum temperiert werden, indem der

Probenbehdlter entsprechend angehoben bzw. abgesenkt wird.

Hierbei ist es vorteilhaft, wenn der Probenbehdlter einen

Temperatursensor aufweist, der die Temperatur in dem Proben-—
behdlter oder auf HOhe des Probenbehdlters oder darunter bzw.
dariber misst, damit die vertikale Bewegung des Probenbehdl-

ters in dem Kihlraum temperaturabhdngig geregelt werden kann.
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Besonders vorteilhaft ist es hierbei, wenn an dem Probenbe-
hdlter mehrere Temperatursensoren in unterschiedlichem verti-
kalen Abstand zu dem Probenbehdlter angebracht sind, was die
Ermittlung eines lokalen vertikalen Temperaturgradienten er-
moéglicht. Die Regelung der Aufwdrts— bzw. Abwdrtsbewegung des
Probenbehdlters kann dann sehr feinfiihlig auf lokale Tempera-—

turschwankungen in dem Kihlraum reagieren.

Es besteht jedoch alternativ auch die Mdglichkeit, dass der
Probenbehdlter ortsfest in dem Kihlraum angeordnet ist, wobei
sich der Probenbehdlter vorzugsweise am Boden des Kiilhlraums
befindet. Die Temperaturidnderung an der Offnung des Probenbe-
hdlters wird hierbei nicht durch eine Anhebung bzw. Absenkung
des Probenbehdlters erreicht, sondern kann beispielsweise
durch eine Heizung realisiert werden, die den Kilhlraum be-
heizt, wobeil die Heizeinrichtung vorzugsweise nur einen obe-
ren Teilbereich des Kihlraums beheizt. Die Heizeinrichtung
wird dann vorzugswelise angeschaltet, wenn am Beginn eines
Einfrierprozesses eine Probe in den Probenbehdlter eingefihrt
werden soll oder wenn die Probe am Ende eines Auftauprozesses
aus dem Probenbehdlter entnommen wird. Die Beheizung des obe-
ren Bereichs des Kilhlraums verhindert dann vorteilhafterweise
eine stdrende thermische Beeintrdchtigung der Probe beim Ein-—
ftihren bzw. bei der Entnahme der Probe. Die Heizeinrichtung
wird dagegen vorzugsweise abgeschaltet, wenn die Probe am En-
de eines Einfrierprozesses aus dem Probenbehdlter entnommen
wird oder wenn die Probe zu Beginn eines Auftauprozesses in
den Probenbehdlter eingefilhrt wird. Die Abschaltung der Hei-
zung verhindert dann ebenfalls, dass die gefrorene Probe beim

Einfiihren bzw. bei der Entnahme thermisch beschadigt wird.

Vorzugsweise besteht in dem Kihlraum eine vertikale Tempera-—

turschichtung mit einer unteren Kaltschicht und einer oberen
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Warmschicht. Dies ist vorteilhaft, weil der Probenbehdlter
dabei fir die Entnahme bzw. Einfiihrung der Probe in die Tem-
peraturschicht angehoben bzw. abgesenkt werden kann, die der
aktuellen Probentemperatur am ndchsten kommt und damit eine

thermische Beeintrdchtigung der Probe vermeidet.

Bei einer derartigen vertikalen Temperaturschichtung inner-
halb des Kihlraums weist die Warmschicht vorzugsweise eine
Temperatur auf, die im Wesentlichen einer vorgegebenen Start-—
temperatur eines Einfrierprozesses oder einer vorgegebenen
Zieltemperatur eines Auftauprozesses entspricht, wdhrend die
Kaltschicht eine Temperatur aufweist, die im Wesentlichen ei-
ner vorgegebenen Zieltemperatur des Einfrierprozesses oder
einer vorgegebenen Starttemperatur des Auftauprozesses ent-
spricht. Dies ist vorteilhaft, weil die beiden Temperatur-—
schichten in dem Kihlraum dann stets die richtige Temperatur
aufweisen, um bei der Entnahme der Probe bzw. beim Einfiihren
in den Probenbehdlter eine thermische Beeintrdchtigung der

Probe zu vermeiden.

In einem bevorzugten Ausfiihrungsbeispiel der Erfindung ist
der Probenbehdlter thermisch isoliert und weist einen Deckel
auf, der zur Entnahme der Probe und zum Einflihren der Probe
gebffnet werden kann. Die thermische Isolation des Probenbe-
hdlters ist wichtig, wenn die Temperierung des Probenbehdl-
ters aktiv durch eine Kihlung und/oder Heizung erfolgt, da
die Temperatureinstellung in dem Probenbehdlter dann von der
Umgebungstemperatur innerhalb des Kihlraums nur minimal be-

einflusst wird.

Es ist jedoch alternativ auch méglich, dass der Probenbehdl-
ter gegenlber dem Kihlraum thermisch nicht isoliert ist. Dies
ist insbesondere dann sinnvoll, wenn die Temperierung des

Probenbehdlters nicht aktiv durch eine Heiz- bzw. Kihlein-
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richtung erfolgt, sondern durch eine vertikale Bewegung des
Probenbehdlters innerhalb der vertikalen Temperaturschichtung

des Kihlraums, wie vorstehend bereits erldutert wurde.

In einem bevorzugten Ausfliihrungsbeispiel der Erfindung ist in
dem Kihlraum mindestens ein im Wesentlichen senkrecht verlau-
fender Schacht mit einer Wandung aus einem wdrmeleitfdhigen
Material angeordnet, wobeil der Probenbehdlter in dem Schacht
vertikal beweglich ist. Die gute Warmeleitfdhigkeit der
Schachtwandung fiihrt hierbei vorteilhaft zu einem anndhernd
konstanten vertikalen Temperaturgradienten in dem Schacht, so
dass jeder HOhe in dem Schacht eine bestimmte Temperatur zu-
geordnet werden kann. Dies ermdglicht vorteilhaft den Ver-—

zicht auf Temperatursensoren an dem Probenbehdlter.

Ferner ist zu erwdhnen, dass in dem Kihlraum vorzugsweise ein
entnehmbarer, thermisch isolierter Transportbehdlter angeord-
net ist, um die Probe nach dem Einfrieren aus dem Kihlraum zu
entnehmen oder zum Auftauen in den Kihlraum einzufihren. Zu
Beginn eines Auftauprozesses wird die Probe dann aus dem
Transportbehdlter entnommen und in den Probenbehdlter ilber-
fihrt, wo die Probe dann aufgetaut wird. In gleicher Weise
wird die Probe am Ende eines Einfrierprozesses aus dem Pro-
benbehdlter entnommen und in den Transportbehdlter Uberfihrt,
der dann aus dem Kihlraum entnommen und beispielsweise in ei-

nem Kryotank eingelagert werden kann.

Der Kihlraum selbst ist bei der erfindungsgemdBen Kryoein-—
richtung vorzugsweise wannenfdrmig ausgebildet und an seiner
Oberseite durch eine abnehmbare Schutzhaube abgedeckt, die
vorzugsweise mindestens teilweise durchsichtig ist, um eine

Sichtkontrolle zu ermbglichen.
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Es besteht jedoch alternativ auch die Mdglichkeit eines Ver-—
zichts auf eine Schutzhaube, so dass der Kihlraum nach oben

hin offen ist.

Ferner ist zu erwdhnen, dass in dem Kilhlraum mehrere Ablage-
fldchen in unterschiedlichen HOhen angeordnet sein k&nnen,
die unterschiedlichen Temperaturen entsprechend der vertika-

len Temperaturschichtung in dem Kihlraum entsprechen.

SchlieRlich ist noch zu erwdhnen, dass die Erfindung nicht
nur die vorstehend beschriebene erfindungsgemdle Kryoeinrich-
tung umfasst, sondern auch ein entsprechendes Betriebsverfah-

ren, das sich aus der vorstehenden Beschreibung ergibt.

Andere vorteilhafte Weiterbildungen der Erfindung sind in den
Unteranspriichen gekennzeichnet oder werden nachstehend zusam-—
men mit der Beschreibung der bevorzugten Ausfihrungsbeispiele

der Erfindung anhand der Figuren ndher erldutert. Es zeigen:

Figur 1 eine schematisierte Querschnittsansicht einer erfin-
dungsgemdBen Kryoeinrichtung zum vitalitdtserhalten-—
den Einfrieren und Auftauen einer biologischen Pro-

be,

Figur 2 eine schematisierte Querschnittsdarstellung eines
abgewandelten Ausfiihrungsbeispiels einer Kryoein-

richtung gemd&B Figur 1,

Figur 3 eine schematisierte Querschnittsansicht eines alter-—
nativen Ausfilhrungsbeispiels einer erfindungsgemalen
Kryoeinrichtung mit einer zusdtzlichen Heizeinrich-

tung,
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Figur 4

Figur 5A

Figur 5B

Figur 6

Figur 7A

Figur 7B

Figur 8A

Figur 8B

eine schematisierte Querschnittsansicht eines ver-—
einfachten Ausfihrungsbeispiels einer derartigen
Kryoeinrichtung, die im Gegensatz zu den anderen

Kryoeinrichtungen keine Schutzhaube aufweist,

eine vereinfachte Querschnittsansicht eines weiteren
Ausfihrungsbeispiels einer erfindungsgemdlen Kry-

oeinrichtung,

eine Querschnittsansicht einer Hebeeinrichtung der
Kryoeinrichtung aus Fig. 5A zur Anhebung bzw. Absen-—

kung der Probe,

eine vereinfachte Querschnittsansicht eines weiteren
Ausfihrungsbeispiels einer erfindungsgemdlen Kry-
oeinrichtung mit mehreren Hebeeinrichtungen zum
gleichzeitigen Einfrieren bzw. Auftauen mehrerer

Proben unabhdngig voneinander,

einen Einfrierprozess bei dem Ausfihrungsbeispiel

gemdl Figur 1 in Form eines Flussdiagramms,

einen Auftauprozess bei dem Ausfiihrungsbeispiel ge-

mal Figur 1 in Form eines Flussdiagramms,

einen Einfrierprozess bei dem Ausfiihrungsbeispiel
gemdl den Figuren 2 und 5A, 5B in Form eines Fluss-—

diagramms sowie

einen Auftauprozess bei den Ausfiihrungsbeispielen

gemdl Figur 2 bzw. 5A, b5B.

Die in Figur 1 gezeigte Kryoeinrichtung ermdglicht ein vita-

litdtserhaltendes Einfrieren und Auftauen einer biologischen
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Probe 1, indem die Probe 1 beim Einfrieren und Auftauen je-
weils entsprechend einem vorgegebenen zeitlichen Temperatur-—

verlauf abgekiihlt bzw. erwdrmt wird.

Hierzu weist die Kryoeinrichtung eine Kryowanne 2 auf, die
einen Kiihlraum 3 einschlielt, wobei die Kryowanne 2 eine Wan-—

dung 4 aus einem thermisch isolierenden Material aufweist.

Die Kihlung des Kihlraums 3 erfolgt durch flissigen Stick-
stoff, der in einem hier nur schematisch dargestellten Kihl-
mittelbehdlter 5 enthalten ist und iUber ein steuerbares Kihl-

mittelventil 6 in den Kihlraum 3 eingeleitet wird.

Die Einleitung des fllissigen Stickstoffs in den Kihlraum 3
erfolgt hierbei indirekt Uber ein pordses Puffermaterial 7,
mit dem die Innenseite der Wandung 4 der Kryowanne 2 verklei-
det ist, wobei an der Innenseite des Puffermaterials 7 ein
Gitter 8 aus einem gut wadrmeleitfdhigen Material (z.B. Kup-
fer) angeordnet ist. Das Puffermaterial 7 verhindert, dass
sich der zugefihrte flissige Stickstoff am Boden des Kihl-
raums 3 in Form eine sogenannten Stickstoffsees sammelt.
Stattdessen wird der zugefihrte flissige Stickstoff von dem
Puffermaterial 7 gleichmdaBRig durch das Gitter 8 hindurch in

den Kihlraum 3 abgegeben.

An ihrer Oberseite ist die Kryowanne 2 durch eine abnehmbare
Schutzglocke 9 abgedeckt, wobei die Schutzglocke 9 durchsich-
tig ist, um eine Sichtkontrolle des Kihlraums 3 zu ermbgli-

chen.

In dem Kihlraum 3 befindet sich ein Probenbehdlter 10, der
von einer hier nur schematisch dargestellten Hebeeinrich-

tung 11 in dem Kihlraum 3 in vertikaler Richtung angehoben
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bzw. abgesenkt werden kann, wie noch detailliert beschrieben

wird.

An dem Probenbehdlter 10 befindet sich ein Temperatursen-—
sor 12, der die Temperatur Tist: in dem Probenbehdlter 10
misst und an eine Steuereinrichtung 13 weiterleitet, wobeil
die Steuereinrichtung 13 auch das Kihlmittelventil 6 ansteu-

ert und damit die Temperatur in dem Kihlraum 3 einstellt.

Weiterhin weist der Probenbehdlter 10 eine Kihleinrichtung 14
auf, die nur schematisch dargestellt ist und den Innenraum
des Probenbehdlters 10 mit einer durch die Steuereinrich-
tung 13 vorgegebenen Kilhlleistung Pkysr, kithlt, wie ebenfalls
noch detailliert beschrieben wird. Die Kihleinrichtung 14
kann beispielsweise den in dem Kihlmittelbehdlter 5 enthalte-
nen flissigen Stickstoff zu Kiihlzwecken nutzen, jedoch sind

auch andere Kiihltechniken anwendbar.

Weiterhin ist zu erwdhnen, dass der Probenbehdlter 10 ther-—
misch isoliert ist und einen ebenfalls thermisch isolierten,
verschlieBbaren Deckel 15 aufweist, wobei der Deckel 15 ge-
0ffnet wird, um die Probe 1 in den Probenbehdlter 10 einfih-

ren bzw. aus dem Probenbehdlter 10 entnehmen zu kodnnen.

Ferner ist am Boden des Kihlraums 3 ein weiterer Temperatur-—
sensor 16 angeordnet, der die Temperatur Tisrz am Boden des
Kihlraums 3 misst und an die Steuereinrichtung 13 weiterlei-
tet. Die Steuereinrichtung regelt dann die Temperatur Tiste
auf einen vorgegebenen Sollwert ein, indem das Kihlmittelven-

til 6 entsprechend angesteuert wird.

Dariber hinaus befindet sich am Boden des Kiihlraums 3 ein
entnehmbarer Transportbehdlter 17, der thermisch isoliert ist

und einen abnehmbaren Deckel aufweist. Der Transportbehdl-
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ter 17 ermdglicht eine Uberfiihrung der tiefgefrorenen Probe 1
aus dem Kihlraum 3 in einem hier nicht dargestellten Kryo-
tank, ohne dass die Probe 1 wdhrend dieser Uberfilhrung er-
warmt und dadurch thermisch beschddigt wird. Dariber hinaus
ermdglicht der Transportbehdlter 17 die Uberfiihrung der tief-
gefrorenen Probe 1 aus einem hier nicht dargestellten Kryo-—
tank in den Kiihlraum 3, damit die gefrorene Probe 1 anschlie-
Bend in dem Probenbehdlter 10 aufgetaut werden kann, was noch

detailliert beschrieben wird.

Die Steuereinrichtung 13 ist schlieBlich mit einem herk&mmli-
chen Personal-Computer 18 verbunden, wobeil an dem Personal-
Computer 18 beliebige zeitliche Temperaturverlaufe filir den

Einfrier— bzw. Auftauprozess programmiert werden kdnnen.

Im Folgenden wird nun unter Bezugnahme auf das Flussdiagramm
in Figur 7A ein Einfrierprozess der Kryoeinrichtung gemdl Fi-

gur 1 beschrieben.

Dabei regelt die Steuereinrichtung 13 die Temperatur Tigrz am
Boden des Kihlraums 3 durch eine geeignete Ansteuerung des
Kihlmittelventils 6 auf die vorgegebene Zieltemperatur des

Einfrierprozesses herunter.

Weiterhin wird der leere Probenbehdlter 10 von der Hebeein-—
richtung 11 in dem Kihlraum 3 nach oben in die punktiert dar-
gestellte Position gefahren, so dass die Mindungsdéffnung des
Probenbehilters 10 bei einer Offnung des Deckels 5 oberhalb

der Kryowanne 2 liegt.

Der Deckel 15 des Probenbehdlters 10 wird dann gedffnet, wor-—
aufhin die Probe 1 in den Probenbehdlter 10 eingefiihrt und
der Deckel 15 des Probenbehdlters geschlossen wird. Bei die-—

sem Einfiihren der Probe 1 in den Probenbehdlter 10 wird die
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Probe 1 thermisch kaum beeintrdchtigt, da die Temperaturen in
diesem Gebiet nahe der Starttemperatur des Einfrierprozesses

liegen.

Nach dem VerschlieRen des Probenbehdlters 10 wird dessen In-—
nenraum dann von der Kilhleinrichtung 14 gekihlt, wobei die
Steuereinrichtung 13 einen vorgegebenen zeitlichen Tempera-—
turverlauf regelt, indem die Kihleinrichtung 14 entsprechend
der von dem Temperatursensor 12 gemessenen Temperatur Tigr die

Kihleinrichtung 14 ansteuert.

Nach dem Abschluss des Einfrierprozesses wird der Probenbe-
hdlter 10 dann in den Kihlraum 3 von der Hebeeinrichtung 11
heruntergefahren, wobei im unteren Bereich des Kihlraums 3
eine Temperatur herrscht, die im Wesentlichen der Zieltempe-
ratur des Einfrierprozesses entspricht. Beim anschlieBenden
Offnen des Deckels 15 und der Entnahme der Probe 1 aus dem
Probenbehdlter 10 wird die gefrorene Probe 1 dann thermisch
kaum beeintrdchtigt, da das umgebende Medium in dem Kihl-

raum 3 nahezu die gleiche Temperatur hat.

Die Probe 1 wird dann nach der Entnahme aus dem Probenbehdl-
ter 10 in den Transportbehdlter 17 iliberfihrt, woraufhin der
Transportbehdlter 17 mit der darin befindlichen tiefgefrore-
nen Probe 1 aus dem Kihlraum 3 entnommen und beispielsweise

in einem Kryotank eingelagert werden kann.

Im Folgenden wird nun unter Bezugnahme auf das Flussdiagramm
in Figur 7B ein Auftauprozess der Kryoeinrichtung gemdl Fi-

gur 1 beschrieben.

Hierbei wird der Kihlraum 3 so weit gekiihlt, dass die Tempe-—
ratur Tisr2 am Boden des Kihlraums 3 im Wesentlichen der

Starttemperatur des Auftauprozesses entspricht.
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AnschlieBend wird dann der Transportbehdlter 17 mit der darin
befindlichen tiefgefrorenen Probe 1 aus einem hier nicht dar-
gestellten Kryotank entnommen und auf den Boden des Kihl-

raums 3 gestellt.

Daraufhin wird dann der Deckel 15 des Probenbehdlter 10 ge-
O0ffnet, wie auch der Deckel des Transportbehdlters 17 gedff-

net wird.

Die in dem Transportbehdlter 17 befindliche Probe 1 wird dann
aus dem Transportbehdlter 17 entnommen und in den Probenbe-
halter 10 {berfiihrt, woraufhin dann der Deckel 15 des Proben-
behdlters 10 geschlossen wird. Bei der Uberfilhrung der Pro-
be 1 aus dem Transportbehdlter 17 in den Probenbehdlter 10
wird die Probe 1 thermisch kaum beeintrdchtigt, da die Tempe-
raturen am Boden des Kilhlraums 3 im Wesentlichen gleich der

Temperatur der Probe 1 sind.

Nach dem VerschlieBen des Probenbehdlters 10 wird der Proben-—
behdlter 10 dann von der Hebeeinrichtung 11 in dem Kihlraum 3
vertikal nach oben in die punktiert dargestellte Position ge-

fahren.

AnschlieBend wird der Innenraum des Probenbehdlters 10 dann
entsprechend einem vorgegebenen zeitlichen Temperaturverlauf
erwdrmt, indem die Kihlleistung Pxygr der Kihleinrichtung 14
verringert wird, wobeili die Steuereinrichtung 13 die Kithlleis-
tung Pxyur, 1n Abhdngigkeit von der gemessenen Temperatur Tigr:
regelt, um den gewiinschten zeitlichen Temperaturverlauf in

dem Probenbehdlter 10 beim Auftauen der Probe 1 zu erreichen.
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Nach dem Ende des Auftauprozesses wird der Deckel 15 des Pro-
benbehdlters 10 dann gedffnet, woraufhin die aufgetaute Pro-

be 1 dann aus dem Probenbehdlter 10 entnommen wird.

Auch bei dieser Entnahme der aufgetauten Probe 1 aus dem Pro-
benbehdlter 10 wird die Probe 1 von dem umgebenden Medium
thermisch kaum beeintrdchtigt, da die Temperaturen in diesem

Gebiet relativ hoch sind.

Im Folgenden wird nun das in Figur 2 dargestellte alternative
Ausfihrungsbeispiel einer dhnlichen Kryoeinrichtung beschrie-
ben, das weitgehend mit dem vorstehend beschriebenen und in
Figur 1 dargestellten Ausfiihrungsbeispiel einer Kryoeinrich-
tung Ubereinstimmt. Zur Vermeidung von Wiederholungen wird
deshalb weitgehend auf die vorstehende Beschreibung verwie-—
sen, wobeil filir entsprechende Bauteile dieselben Bezugszeichen

verwendet werden.

Eine Besonderheit dieses Ausfiihrungsbeispiels besteht darin,
dass die Kryoeinrichtung keine separate, aktiv arbeitende

Kihleinrichtung 14 aufweist.

Stattdessen erfolgt die Temperierung des Probenbehdlters 10
hierbei durch eine vertikale Absenkung bzw. Anhebung des Pro-
benbehdlters 10 in dem Kihlraum 3. Aufgrund der vertikalen
Temperaturschichtung in dem Kihlraum 3 &dndert sich dann auch
die Temperatur in dem Probenbehdlter 10, so dass beim Auftau-
en bzw. Einfrieren der Probe ebenfalls vorgegebene zeitliche
Temperaturverldufe eingestellt werden kdnnen. Das Absenken
bzw. Anheben des Probenbehdlters 10 erfolgt hierbei geregelt
von der Steuereinrichtung 13 in Abhdngigkeit von der von dem
Temperatursensor 12 gemessenen Temperatur Tisr1 in dem Proben-—

behdlter 10.
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Im Gegensatz zu dem Ausfiihrungsbeispiel gemdl Figur 1 ist der
Probenbehdlter 10 hierbei thermisch nicht isoliert, damit der
Innenraum des Probenbehdlters 10 in Abhdngigkeit wvon seiner

jeweiligen HOhe innerhalb des Kihlraums 3 die zugehdrige Tem-—

peratur annehmen kann.

Der Ablauf des Einfrierprozesses ergibt sich hierbei aus dem
Flussdiagramm gemdB Figur 8A, wahrend der Ablauf eines Auf-
tauprozesses in dem Flussdiagramm gemal Figur 8B dargestellt

ist.

Nachfolgend wird nun das in Figur 3 dargestellte alternative
Ausfihrungsbeispiel einer erfindungsgemdlen Kryoeinrichtung
beschrieben, das teilweise mit den vorstehend beschriebenen
Ausfiihrungsbeispielen ilbereinstimmt, so dass zur Vermeidung
von Wiederholungen auf die vorstehende Beschreibung verwiesen
wird, wobeil flir entsprechende Bauteile dieselben Bezugszei-

chen verwendet werden.

Eine Besonderheit dieses Ausfihrungsbeispiels besteht zu-
nachst darin, dass der Probenbehdlter 10 in dem Kihlraum 3
ortsfest am Boden des Kihlraums 3 angeordnet ist, so dass auf

die Hebeeinrichtung 11 wverzichtet werden kann.

Eine weitere Besonderheit dieses Ausfiilhrungsbeispiels besteht
darin, dass an der Innenwand des Kihlraums 3 im oberen Be-
reich eine Heizeinrichtung 19 angebracht ist, die den oberen

Teilbereich des Kihlraums 3 beheizt.

Die Heizeinrichtung 19 wird von der Steuereinrichtung 13 an-—
geschaltet, bevor eine Probe zu Beginn eines Einfrierprozes-—
ses in den Probenbehdlter 10 eingefiihrt wird. Dadurch wird

der obere Teilbereich des Kihlraums 3 beheizt, wodurch eine
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thermische Beschddigung der Probe beim Einfiilhren in den Pro-

benbehdlter 10 verhindert wird.

Dariber hinaus wird die Heizeinrichtung 19 von der Steuerein-
richtung 13 auch angeschaltet, bevor eine aufgetaute Probe am
Ende eines Auftauprozesses aus dem Probenbehdlter entnommen
wird. Auch dadurch wird verhindert, dass die aufgetaute Probe
bei der Entnahme aus dem Probenbehdlter 10 thermisch bescha-

digt wird.

Die Heizeinrichtung 19 wird dagegen abgeschaltet, wenn die
Probe am Ende eines Einfrierprozesses aus dem Probenbehdl-
ter 10 entnommen und in den Transportbehdlter 17 Uberfihrt

wird.

Dariber hinaus wird die Heizeinrichtung 19 auch abgeschaltet,
wenn die Probe zu Beginn eines Auftauprozesses aus dem Trans-—

portbehdlter 17 in den Probenbehdlter 10 {iberfiihrt wird.

Diese Abschaltung der Heizeinrichtung 19 verhindert wiederum
eine thermische Beeintrdchtigung der tiefgekilhlten Probe bei
der Uberfiihrung zwischen dem Probenbehdlter 10 und dem Trans-—

portbehdlter 17.

Das in Figur 4 dargestellte alternative Ausfliihrungsbeispiel
stimmt nahezu vollstdndig mit dem vorstehend beschriebenen
und in Figur 3 dargestellten Ausfliihrungsbeispiel idberein, wo-—

bei lediglich die Schutzglocke 9 weggelassen wurde.

Im Folgenden wird nun das in den Figuren 5A und 5B darge-
stellte alternative Ausfiihrungsbeispiel einer erfindungsgemd-
Ben Kryoeinrichtung beschrieben, das teilweise mit den vor-
stehend beschriebenen Ausfiihrungsbeispielen iUbereinstimmt, so

dass zur Vermeidung von Wiederholungen teilweise auf die vor-—
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stehende Beschreibung verwiesen wird, wobei entsprechende

Bauteile mit denselben Bezugszeichen gekennzeichnet sind.

Eine Besonderheit dieses Ausfihrungsbeispiels besteht darin,
dass am Boden des Kilhlraums 3 mehrere stufenfdrmige Ablage-
fldchen 20 angeordnet sind, auf denen jeweils Kryosubstrate
voriibergehend abgelegt werden kdnnen. Aufgrund der vertikalen
Temperaturschichtung in dem Kihlraum 3 liegen die einzelnen
Ablagefldachen 20 jeweils auf unterschiedlichen Temperaturen,
so dass ein stufenfdrmiges Temperaturprofil zeitlich aufein-
anderfolgend durchfahren werden kann, indem eine Kryoprobe
nacheinander auf den verschiedenen Ablagefldchen 20 abgelegt

wird.

Eine weitere Besonderheit dieses Ausfiihrungsbeispiels besteht
darin, dass im oberen Bereich des Kihlraums 3 ibereinander

mehrere regalartige Ablagefldchen 21 angeordnet sind, die e-
benfalls aufgrund der vertikalen Temperaturschichtung inner-—
halb des Kithlraums 3 unterschiedliche Temperaturen aufweisen

und die Ablage einer Probe ermdglichen.

Dariber hinaus weist die Kryoeinrichtung in diesem Ausfih-
rungsbeispiel eine Schleuse 22 auf, iUber die Proben in den
Kiihlraum 3 eingebracht und aus dem Kihlraum 3 entnommen wer-—

den konnen.

Weiterhin ist die Schutzglocke 9 mit Eingriffen 23 versehen,
Uber die eine Bedienungsperson Manipulationen in dem Kihl-

raum 3 vornehmen kann.

Die Kihlung des Kihlraums 3 erfolgt hierbei durch einen

Stickstoffsee 24, der am Boden des Kihlraums 3 erzeugt wird.
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Die Temperierung der Probe 1 in Form eines Kryosubstrats in-
nerhalb des Probenbehdlters 10 erfolgt hierbei jedoch in an-

derer Weise, wie nachfolgend beschrieben wird.

Hierzu ist in dem Kihlraum 3 ein vertikal verlaufender
Schacht 25 angeordnet, der aus einem gut wadrmeleitfdhigen Ma-
terial (z.B. Kupfer) besteht und innerhalb des Schachts 25
aufgrund der guten Warmeleitfdhigkeit einen anndhernd kon-

stanten vertikalen Temperaturgradienten erzeugt.

Der Probenbehdlter 10 kann von einem Motor 26 Uber eine dreh-
bare Spindel 27 in dem Schacht 25 in vertikaler Richtung an-—

gehoben oder abgesenkt werden, um den Probenbehdlter 10 ent-

sprechend der vertikalen Temperaturschichtung in dem Kiihl-

raum 3 zu temperieren.

Aus Figur 5B ist weiterhin ersichtlich, dass oberhalb und un-
terhalb des Probenbehdlters 10 in unterschiedlichen Hohen
mehrere Temperatursensoren 28-31 angeordnet sind, die einen
lokalen vertikalen Temperaturgradienten messen, wobei die
Temperatursensoren 28-31 mit einer Regeleinrichtung verbunden
sind, die den Motor 26 so ansteuert, dass sich der Probenbe-
hdlter 10 stets in der richtigen HOhe innerhalb des Kihl-
raums 3 befindet, damit wadhrend des Einfrierens bzw. Auftau-
ens der Probe 1 der gewlinschte zeitliche Temperaturverlauf

erreicht wird.

Weiterhin zeigt die vergrdBerte Querschnittsansicht in Fi-
gur 5B, dass der schlittenfdrmige Probenbehdlter 10 ein Kryo-
substrat 32 und einen Deckel 33 und Behdltnisse fir die Pro-

ben 1 enthdlt.

Im Folgenden wird nun das in Figur 6 dargestellte alternative

Ausfihrungsbeispiel beschrieben, das weitgehend mit dem vor-
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stehend beschriebenen und in den Figuren 5A und 5B darge-—
stellten Ausfiihrungsbeispiel iUbereinstimmt, so dass zur Ver-—
meidung von Wiederholungen weitgehend auf die vorstehende Be-
schreibung dieser Figuren verwiesen wird, wobei fir entspre-

chende Bauteile dieselben Bezugszeichen verwendet werden.

Eine Besonderheit dieses Ausfiihrungsbeispiels besteht darin,
dass in dem Kihlraum 3 nebeneinander mehrere Schdchte 25 an-
geordnet sind, in denen jeweils ein Probenbehdlter 10 in ver-—
tikaler Richtung angehoben bzw. abgesenkt werden kann, um
entsprechend der vertikalen Temperaturschichtung in dem Kihl-
raum 3 die gewilinschte Temperatur einzustellen. Diese Anord-
nung ermdglicht vorteilhaft parallele Einfrier- bzw. Auftau-

prozesse an mehreren Proben.

Die Erfindung ist nicht auf die vorstehend beschriebenen be-
vorzugten Ausfihrungsbeispiele beschrdankt. Vielmehr ist eine
Vielzahl von Varianten und Abwandlungen mdglich, die eben-

falls von dem Erfindungsgedanken Gebrauch machen und deshalb

in den Schutzbereich fallen.
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Bezugszeichenliste:

1 Probe

2 Kryowanne

3 Kihlraum

4 Wandung

5 Kihlmittelbehdlter
6 Kihlmittelventil
7 Puffermaterial

8 Gitter

9 Schutzglocke

10 Probenbehdlter

11 Hebeeinrichtung
12 Temperatursensor
13 Kiihleinrichtung
14 Kiihleinrichtung
15 Deckel

16 Temperatursensor
17 Transportbehdlter
18 Personal Computer
19 Heizeinrichtung
20 Ablagefldchen

21 Ablageflédchen

22 Schleuse

23 Eingriffe

24 Stickstoffsee

25 Schacht

26 Motor

27 Spindel

28-31 Temperatursensor
32 Kryosubstrat
33 Deckel

* Kk Kk x K
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ANSPRUCHE

1. Kryoeinrichtung zum Einfrieren und/oder Auftauen einer

Probe (1), insbesondere bei der Kryokonservierung einer bio-

logischen Probe (1), mit

— einem kiihlbaren Kihlraum (3) und

— einem in dem Kihlraum (3) angeordneten Probenbehdlter (10)
zur vorilbergehenden Aufnahme der Probe (1) beim Einfrieren
oder Auftauen der Probe (1),

dadurch gekennzeichnet, dass

der Probenbehdlter (10) getrennt von dem Kihlraum (3) tempe-

rierbar ist.

2. Kryoeinrichtung nach Anspruch 1, gekennzeichnet durch
eine Hebeeinrichtung (11), durch die der Probenbehdlter (10)
in dem Kihlraum (3) gesteuert oder geregelt abgesenkt

und/oder angehoben werden kann.

3. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, dadurch gekennzeichnet, dass der Probenbehdlter (10) ei-
nen Temperatursensor (12, 28-31) aufweist, der die Temperatur

in dem Probenbehdlter (10) misst.

4. Kryoeinrichtung nach Anspruch 3, dadurch gekennzeich-
net, dass an dem Probenbehdlter (10) mehrere Temperatursenso-
ren (28-31) in unterschiedlichem vertikalen Abstand zu dem
Probenbehdlter (10) angebracht sind, um einen lokalen verti-

kalen Temperaturgradienten in dem Kihlraum (3) zu ermitteln.

5. Kryoeinrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeich-
net, dass der Probenbehdlter (10) ortsfest am Boden des Kihl-

raums (3) angeordnet ist.
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6. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Ansprii-
che, gekennzeichnet durch eine Heizeinrichtung (19) zur Be-

heizung des Kihlraums (3).

7. Kryoeinrichtung nach Anspruch 6, dadurch gekennzeich-
net, dass die Heizeinrichtung (19) nur einen oberen Teilbe-

reich des Kihlraums (3) beheizt.

8. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, gekennzeichnet durch eine vertikale Temperaturschichtung
in dem Kihlraum (3) mit einer unteren Kaltschicht und einer

oberen Warmschicht.

9. Kryoeinrichtung nach Anspruch 8, dadurch gekennzeich-
net, dass die Warmschicht eine Temperatur aufweist, die im
Wesentlichen einer vorgegebenen Starttemperatur eines Ein-
frierprozesses oder einer vorgegebenen Zieltemperatur eines
Auftauprozesses entspricht, wdhrend die Kaltschicht eine Tem-—
peratur aufweist, die im Wesentlichen einer vorgegebenen
Zieltemperatur des Einfrierprozesses oder einer vorgegebenen

Starttemperatur des Auftauprozesses entspricht.

10. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-

che, dadurch gekennzeichnet, dass der Kihlraum (3) durch eine
erste Kihleinrichtung (5, 6) kiihlbar ist, wdahrend der Proben-
behdlter (10) durch eine zweite Kihleinrichtung (14) kihlbar

ist.

11. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, gekennzeichnet durch eine Steuereinrichtung (12, 13),

wobel die Steuereinrichtung (12, 13) ausgangsseitig mit der
ersten Kihleinrichtung (5, 6) und/oder mit der zweiten Kihl-

einrichtung (14) verbunden ist und deren Kihlleistung ein-
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stellt, wdhrend die Steuereinrichtung (12, 13) eingangsseitig
mit dem Temperatursensor (12, 28-31) des Probenbehdlters (10)

verbunden ist.

12. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, dadurch gekennzeichnet, dass der Probenbehdlter (10)
thermisch isoliert ist und einen Deckel (15) aufweist, der
zur Entnahme der Probe (1) und zum Einfiihren der Probe (1)
gebffnet werden kann und zur thermischen Isolation des Pro-

benbehdlters (10) beim Abkiihlen geschlossen werden kann.

13. Kryoeinrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 11, da-
durch gekennzeichnet, dass der Probenbehdlter (10) thermisch

gegeniiber dem Kihlraum (3) unisoliert ist.

14. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, dadurch gekennzeichnet, dass in dem Kihlraum (3) ein im
Wesentlichen senkrecht verlaufender Schacht (25) mit einer
Wandung aus einem wdrmeleitfdhigen Material angeordnet ist,
wobei der Probenbehdlter (10) in dem Schacht (25) vertikal

beweglich ist.

15. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, dadurch gekennzeichnet, dass in dem Kihlraum (3) ein
entnehmbarer Transportbehdlter (17) angeordnet ist, um die
Probe (1) nach dem Einfrieren aus dem Kihlraum (3) zu entneh-

men oder zum Auftauen in den Kihlraum (3) einzufiihren.

16. Kryoeinrichtung nach Anspruch 15, dadurch gekennzeich-
net, dass der Transportbehdlter (17) am Boden des Kihlraums

(3) angeordnet ist.

17. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-

che, dadurch gekennzeichnet, dass der Kihlraum (3) wannenfdr-
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mig ist und an seiner Oberseite durch eine abnehmbare Schutz-

haube (9) abgedeckt ist.

18. Kryoeinrichtung nach Anspruch 17, dadurch gekennzeich-
net, dass die Schutzhaube (9) mindestens teilweise durchsich-

tig ist.

19. Kryoeinrichtung nach einem der vorhergehenden Anspri-
che, dadurch gekennzeichnet, dass in dem Kihlraum (3) mehrere
Ablagefldchen (20, 21) in unterschiedlichen H&hen angeordnet

sind, die unterschiedlichen Temperatur entsprechen.

20. Betriebsverfahren fiir eine Kryoeinrichtung, insbeson-—

dere zur Kryokonservierung einer biologischen Probe (1), mit

den folgenden Schritten:

- Einfiihren der Probe (1) in einen Probenbehdlter (10), der
in einem kiihlbaren Kihlraum (3) angeordnet wird,

- Temperierung der in dem Probenbehdlter (10) befindlichen
Probe (1),

- Entnahme der Probe (1) aus dem Probenbehdlter (10),

dadurch gekennzeichnet, dass

der Probenbehdlter (10) zwischen dem Einfiihren der Probe (1)

und der Entnahme der Probe (1) getrennt von dem Kihlraum (3)

temperiert wird.

21. Betriebsverfahren nach Anspruch 20, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Probenbehdlter (10) in dem Kihlraum (3)

angehoben und/oder abgesenkt wird.

22. Betriebsverfahren nach Anspruch 20, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Probenbehdlter (10) temperiert wird, indem
der Probenbehdlter (10) in dem Kihlraum (3) gesteuert oder

geregelt angehoben oder abgesenkt wird.
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23. Betriebsverfahren nach einem der Anspriliche 20 oder 21,
dadurch gekennzeichnet, dass der Probenbehdlter (10) durch

eine Kihleinrichtung (14) aktiv gekiihlt wird.

24, Betriebsverfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 23,
dadurch gekennzeichnet, dass in dem Kihlraum (3) eine verti-
kale Temperaturschichtung mit einer oberen Warmschicht und

einer unteren Kaltschicht erzeugt wird.

25. Betriebsverfahren nach Anspruch 24, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Warmschicht auf eine Temperatur gebracht
wird, die im Wesentlichen einer vorgegebenen Starttemperatur
eines Einfrierprozesses oder einer vorgegebenen Zieltempera-
tur eines Auftauprozesses entspricht, wdhrend die Kaltschicht
auf eine Temperatur gebracht wird, die im Wesentlichen einer
vorgegebenen Zieltemperatur des Einfrierprozesses oder einer

vorgegebenen Starttemperatur des Auftauprozesses entspricht.

26. Betriebsverfahren nach einem der Anspriliche 20 bis 25,
dadurch gekennzeichnet, dass der Kihlraum (3) aktiv beheizt

wird.

27. Betriebsverfahren nach Anspruch 26, dadurch gekenn-
zeichnet, dass der Kihlraum (3) nur in einem oberen Teilbe-

reich aktiv beheizt wird.

28. Betriebsverfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 27,

dadurch gekennzeichnet, dass

zum Einfrieren der Probe (1)

- der Kihlraum (3) im unteren Bereich auf eine vorgegebene
Zieltemperatur eines Einfrierprozesses abgekiihlt wird,

- der Probenbehdlter (10) von einer vorgegebenen Starttempe-—
ratur des Einfrierprozesses auf die Zieltemperatur des

Einfrierprozesses abgekiihlt wird,
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die Probe (1) nach dem Erreichen der Zieltemperatur des
Einfrierprozesses in einen in dem Kihlraum (3) befindli-
chen Transportbehdlter (17) Uberfihrt wird und
der Transportbehdlter (17) mit der darin befindlichen Pro-

be (1) aus dem Kihlraum (3) entnommen wird.

29. Betriebsverfahren nach einem der Anspriche 20 bis 28,

dadurch gekennzeichnet, dass

zum Auftauen der Probe (1)

der Kiihlraum (3) im unteren Bereich auf eine vorgegebene
Zieltemperatur eines Einfrierprozesses abgekiihlt wird,

ein Transportbehdlter (17) mit der darin befindlichen Pro-
be (1) in den Kihlraum (3) eingefihrt wird,

die Probe (1) aus dem Transportbehdlter (17) in den Pro-
benbehdlter (10) tberfihrt wird,

der Probenbehdlter (10) wvon einer vorgegebenen Starttempe-—
ratur eines Auftauprozesses auf eine vorgegebenen Zieltem-—
peratur des Auftauprozesses erwdarmt wird,

die Probe (1) nach dem Erreichen der Zieltemperatur des
Auftauprozesses aus dem Probenbehdlter (10) entnommen

wird.

* Kk Kk Kk K
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