GASSER

Nitrogen fryseteknologi sat pa
prave ved brand | fryserrum

Frysning med flydende nitrogen frem for elektriske frysere har vist sig
effektivt med temperaturer ned fil -196°C. Samtidig har feknologien
vist &lbenlyse kryotekniske fordele ved uforudsete situationer.

Af Janne Ipsen, AGA A/S

Nar uerstattelige veerdier - i form af biologiske praver - skal
opbevares for den fremtidige forskning inden for sével natio-
nale forskningsprojekter som private virksomheders R&D, er
andelen af levende celler efter optgning essentiel.

Kryoteknologi vs. traditionel, elektrisk fryseteknologi
| artier har den elektriske fryser veeret ene pa markedet, hvor
temperaturegenskaber pé ned til -80°C traditionelt har veeret det
opnaelige og dermed tilstraekkelige.

- Men i lgbet af de sidste 20 ar har ny teknologi i stigende
grad skabt mulighed for at drive forskning pa en ny made, for-
teeller Jan Christensen, markedschef for Specialgas & Enginee-
ring hos AGA i Danmark.

- Mens den traditionelle fryseteknologi, baseret pa elektrici-
tet, lgbende genererer kulde og en temperatur pa typisk -80°C,
er kryoteknologien baseret pa fordampningsenergien fra nitro-
gen, som lgbende skaber kulden fra et reservoir med -196°C
kold, flydende nitrogen i fryseren — dvs. en buffer af kulde inde
i fryseren.
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Mulighed for eget effektivitet ved kryopraeservering
Ifelge Jan Christensen giver kryopraeservering med flydende
nitrogen mulighed for gget effektivitet ved opbevaringen af
biologisk materiale:

- Nar biologisk materiale - ikke mindst i forskningsgjemed -
skal bevares over lang tid, vil nitrogenteknologien og de ultra
lave temperaturer (ULT) fgrst og fremmest bidrage til, at meget
fa praver vil ga tabt.

Kryoteknologiens indbyggede backup
Jan Christensen forklarer videre, at mens den elektriske -80°C
fryser fungerer som fryseren hjemme i kekkenet - dvs. ved
strgmsvigt begynder temperaturstigningen gjeblikkeligt, ofte
med tab til falge, far problemet kan afhjelpes — pavirkes en
nitrogenfryser ikke af stramsvigt, idet det kun er styringen,
som anvender elektriciteten. Denne overtages herefter af det
indbyggede backup-batteri.

Afbrydes den vitale forsyning af flydende nitrogen til
fryseren, vil der ikke veere umiddelbare konsekvenser, da der
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Temperaturudvikling ved afbrydelse af strem i elektrisk fryser. Temperaturudvikling ved afbrydelse af nitrogenforsyning i
Grafen viser temperaturen i en elektrisk -80°C fryser, hvor tem- nitrogenfryser.

peraturen ved strgmsvigt vil stige gjeblikkeligt, hvorimod nitro- Grafen viser temperaturen i en -190°C nitrogenfryser under
genfryseren ikke pévirkes af stramsvigt. Afbrydes forsyningen forskellige pavirkninger. | det tilfcelde I&get efterlades &bent i 2
af nitrogen, vil temperaturen holdes stabil i en lcengere pe- dage, vil temperaturen selv i den gverste del of fryseren forblive
riode for herefter at stige gradvist (som beskrevet i kurve med under -170°C. Ved afbrydelse af nitrogenforsyningen vil tempe-
nitrogenfrysning). raturen i fryseren forblive -190°C i en uge - og forst efter 13 dage

overstige -135°C (Glass transition temperature/TQ).

i fryseren er indeholdt en stor meengde flydende nitrogen som The glass transition temperature

buffer. Fordampningen fra denne buffer fortsatter og skaber Henrik Thellemann, sales manager biotech & pharmaceutical
dermed den ngdvendige kulde i fryseren — som under normal industry fra AGA uddyber:

drift. Meaengden af flydende nitrogen samt fryserens isolering - Nitrogenfryserens konstruktion sgrger for, at ved forsy-

mod omgivelserne afgar den tid, der gar, far der sker skade pé ningssvigt af flydende nitrogen forbliver temperaturen i fryse-

de biologiske praver. ren under -190°C i en uge, og farst efter 13 dage overstiger den p
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Gas-teknologier med kant

Yara Praxair A/S tilbyder teknologier for anvendelse af nitrogen og ilt i farmaceutiske- og biotech industrier.
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Nitrogenfrysere giver i dag mulighed for opbevaring af op til 100.000 2 ml prgver eller 250.000 0,5 ml ampuller. Rack og kassetter kan
nummereres, séledes at det er nemt at finde en specifik prave i fryseren. Software-lgsninger kan ligeledes hjcelpe med at styre prev -

nes placering i nifrogenfryseren.

-135°C, som er den sakaldte glass transition temperature. Glass
transition temperature for vand er -135°C; under denne tempe-
ratur ophgrer molekylernes bevagelse og dermed al biologisk
aktivitet. Denne greense er derfor et vigtigt parameter, hvor
teknologiens udvikling — og de meget lave temperaturer - har
skabt muligheder for forskning pa en ny made.

Branden, der satte nitrogenfryseren pd preve

- Da brandalarmen gik i fryserrummet hos en farmaceutisk
virksomhed i hovedstadsomradet, som et ar forinden havde
besluttet sig for at supplere deres traditionelle "fryserpark” med
en nitrogenfryser, gik der kun kort tid far branden blev slukket.
Pa trods af, at alt i lokalet var maerket og sort efter branden, gik
ingen biologiske prover dog tabt.

- Jeg tror, at virksomheden blev positivt overrasket over, at
pa trods af de meget hgje temperaturer i rummet havde tempe-
raturen i nitrogenfryseren pa intet tidspunkt oversteget -190°C,
siger Henrik Thellemann.

Nitrogenfryser

Billedet illustrerer en nitrogenfrysers opbygning med en kar-
rusel opdelt i 4 rum.

For at opna lavest muligt nitrogenforbrug er der kun
adgang til et rum ad gangen. Karrusellen drejes vha. de viste
handtag for at fa adgang til de gvrige rum.

Den flydende nitrogen (-196°C) befinder sig under karru-
sellen, og prgverne oven over i gasformig atmosfeere, saledes
der ikke spildes flydende nitrogen ved optagning eller ned-
setning af prever i fryseren.

28

Kryobiologi

1. led af gr. Kryos " kulde, frost”, forskningsgren, der be-
skeftiger sig med studiet af meget lave temperaturers virk-
ning pa levende organismer. Man har leenge vidst, at hvirvel-
lgse dyr, f.eks. insekter, kan overvintre helt frosne i l&engere
tid. Disse dyr opbygger kuldebeskyttende (kryoprotektive)
stoffer, som er forskellige sukkerstoffer (f.eks. glukose) eller
proteiner, fgr de fryser ned. Dyr, som overvintrer i frossen
tilstand, kaldes frysetolerante i modsetning til fryseundvi-
gende dyr, som undgar frysning ved at nedsztte deres fryse-
punkt vha. lavmolekylere stoffer (glycerol). Indtil ca. 1980
regnede forskerne med, at de hvirveldyr, der kan tale de lave
frostgrader, alle var fryseundvigende. Det har dog vist sig,

at den sibiriske salamander og en reekke canadiske frger kan
tale at fryse ned ved at opbygge meget store mangder af glu-
kose i blod og organer. Nogle af forskningsresultaterne be-
nyttes i dag inden for fgdevare- og medicinalindustrien. Til
nedfrysning (kryopraeservering) i sedbanker benyttede man
farst glycerol, nar man frgs seedceller ned til under —80°C. |
dag bruger man en reekke lavmolekyleere og hgjmolekylaere

stoffer, f.eks. antifryseproteiner fra antarktiske fisk.
Kilde: Den Store Danske

Oget fokus pa sikker opbevaring af biologisk materiale
For at illustrere det stigende fokus pa forsvarlig og sikker opbe-
varing af uvurderligt biologisk materiale forteeller Jan Christen-
sen, at visse virksomheder og institutioner i dag af sikkerheds-
massige arsager er mere eller mindre tvunget til at opbevare
nedfrosset materiale ikke kun i forskellige frysere, men ogsa at
placere disse frysere pa forskellige geografiske lokationer.

- Der er ingen tvivl om, at det ikke kun er kvalitet og hold-
barhed, men ogsa sikkerheden ved den kryogene teknologi,
der i stigende grad anerkendes. Vi ser det ikke kun ved, at
flere og flere virksomheder erstatter deres elektriske frysere
med nitrogenfrysere, men ogsa ved at den potentielle risiko
ved elektriske frysere forsgges imgdekommet med en separat
backup-installation baseret p& CO,-trykflasker, som i tilfaelde
af stramsvigt kan forsyne fryseren med tgris-sne pa -78°C,
der — som ved en CO,-brandslukker - blaeses ud i fryseren for
midlertidigt at bibeholde den lave temperatur, slutter Jan Chri-
stensen fra AGA.

E-mail:
jan.a.christensen@dk.aga.com
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