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PROGETTAZIONE

Sale criobiologiche
Progettazione, installazione
e collaudo

Armando Ferraioli - Bioingegnere, Studio di Ingegneria Medica e Clinica — Cava dei Tirreni (SA)

La crioconservazione a bassissima temperatura per mezzo di azoto liquido

e una pratica consolidata nelle strutture sanitarie per la conservazione di
sangue, organi, parti di organo. Progettazione, installazione e collaudo delle
sale dedicate richiedono accorgimenti particolari.

a sala di criobiologia & una struttura proget-
tata e realizzata per la conservazione a basse
temperature (in genere mediante fluidi crioge-
ici) di materiale biologico destinato a usi cli-
nici, diagnostici, terapeutici, studi sulla biodiversita e
ricerca biomedica. La crioconservazione awiene a una
temperatura inferiore a -140°C in uno o piu contenito-
ri riforniti manualmente o automaticamente con azo-
to liquido quando necessario. Limmagazzinamento di
gas criogenici allo stato liquido sotto pressione € una
modalita efficiente di stoccaggio del gas e ne miglio-
ra la sicurezza eliminando il maneggio di bombole. Le
proprieta particolari dei gas criogenici richiedono co-
mungque precauzioni. Data la complessita del sistema,
e richiesta un'adeguata progettazione sia del siste-
ma e dei suoi componenti sia degli ambienti nei qua-
li & prevista linstallazione. E pertanto indispensabile
rispettare i requisiti di riferimento derivanti da leggi e
norme tecniche applicabili in merito.

Criteri generali

La progettazione della sala criobiologica richiede co-

me dati progettuali la conoscenza di capacita, nu-

mero e tipologia di contenitori criobiologici richiesti

(comprensivo dei consumi), degli spazi messi a di-

sposizione e di eventuali altre tipologie di apparec-

chiature richieste, per cui il progettista deve definire:

e dimensioni del serbatoio criogenico fisso;

e necessita di fonti di riserva di azoto liquido a sco-
po di back-up;

e caratteristiche e layout della linea criogenica di
alimentazione dell'azoto liquido;

e disposizione dei contenitori criobiologici;

e caratteristiche e tipologie dei sistemi di supervi-
sione e automazione;

e possibilita di predisposizioni future per un even-
tuale incremento di contenitori criobiologici da
collegare alla linea criogenica ed essere da essa
automaticamente riforniti.

Caratteristiche dell'azoto

L'azoto gassoso & incolore, inodore e insapore, non &

tossico ma asfissiante. | vapori di azoto sono piu pe-

santi dell'aria e possono accumularsi verso il basso.

Ecco le precauzioni da adottare:

e assicurare buona ventilazione nellambiente do-
ve puo verificarsi fuoriuscita di azoto [per esempio
dove & stoccato il gas criogenico liquido e/o dove
viene traboccato). Cio & indispensabile essendo ta-
le gas asfissiante, poiché puo diradare la presenza
di ossigeno nellambiente;

e indossare guanti e protezione per occhi quando si
maneggiano componenti a servizio dei gas crioge-
nici liquidi poiché questi possono causare ustioni
criogeniche;

e laria ambiente puo condensarsi in tubazioni non
isolate o in recipienti contenenti azoto liquido a
bassa pressione (meno di 1,5 bar) causando un ar-
ricchimento dell'ossigeno presente;

 alcuni materiali come l'acciaio al carbonio e le pla-
stiche diventano fragili a temperature bassissime,
quindi & essenziale usare materiali appropriati;

e entro un range minimo di distanze dettate dal-
le norme & proibito fumare, accendere fiamme o
effettuare lavori a caldo (a meno di speciali pre-
cauzioni).

KEYWORDS

sala criobiologica, serbatoio
criogenico fisso, impianto
di azoto liquido

cryobiological process room,
static cryogenic vessel,

design features of liquid nitrogen
distribution system

ow temperature
cryopreservation
by liquid nitrogen

is a consolidated
practice in health care
facilities for conservation
of blood, organs and
organ parts. Design,
installation and testing
require particular
precautions.
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Sale criobiologiche

Definizione delle distanze di sicurezza

Parete di partizione

Serbatoio
di stoccaggio
con le
apparecchiature
associate

dy+dy=d3+dg=D (lunghezza e locazione del muro di partizione che definiscono

le distanze dy, dy, d3, dg)
installazione limite da dove viene misurata la distanza D

“D" distanza di sicurezza misurata dal limite di installazione

"s" in caso di serbatoio di stoccaggio di liquidi che possono avere
perdite o spillamenti, va calcolato in funzione del tipo di
liquido o gas. Per I'azoto & S=0

“X" distanza per il serbatoio di stoccaggio dei liquidi infiammabili
o regolamenti locali

Figura 1. Definizione delle distanze di sicurezza

Layout e aspetti progettuali
dellimpianto di azoto liquido

La stretta osservanza di un codice di progettazione
e costruzione per i recipienti a pressione e le appa-
recchiature collegate e la migliore garanzia per pre-
venire pericoli. Linstallazione in oggetto deve esse-
re posizionata per minimizzare i rischi al personale,
alla popolazione locale e alla proprieta. Le distan-
ze da considerare nella progettazione devono esse-
re tali da proteggere limpianto stesso e lambiente
circostante: quelle riportate in seguito corrispondo-
no a realizzazioni gia collaudate in vari Paesi euro-
pei e americani. Sono quelle minime, indicate a livel-
lo di sicurezza anche in presenza di eventuali perdite
in fase di riempimento o di eventuali rilasci di gas.
Linstallazione va programmata all'aperto, in un sito
che non possa essere fonte di pericolo per persone
o veicoli di passaggio. Il serbatoio di stoccaggio do-
vrebbe essere ubicato allo stesso livello dell'area di

parcheggio dei veicoli preposti al suo riempimento. Il
sito va scelto in modo da non danneggiare eventuali
linee elettriche aeree presenti. Se si dovessero prefi-
gurare condizioni particolari per cui i serbatoi doves-
sero necessitare di un’installazione a un livello ele-
vato, sara indispensabile progettare una struttura di
supporto a protezione di eventuali spillamenti del li-
quido criogenico. La pendenza del suolo deve essere
tale da permettere un normale drenaggio dell'acqua.
Gli sfiati, compresi quelli dei dispositivi di sicurezza,
vanno predisposti verso luoghi sicuri aperti. Nel de-
cidere il sito d'installazione va considerata anche la
pericolosita del vapore dei gas di fuoriuscita, dovuti
a spillamento o ventilazione che potrebbero arrecare
diminuita visibilita, arricchimento/deficienza di ossi-
geno ecc. Il sito d'installazione in questione deve es-
sere interdetto al parcheggio delle auto e di facile ac-
cesso per il riempimento del serbatoio di stoccaggio.
La figura 1 rappresenta il sito di stoccaggio del ser-
batoio di azoto liquido con le relative distanze di sicu-
rezza da rispettare, dove la distanza D (lunghezza e
localizzazione della partizione del muro che definisce
le varie distanze) é datada: D=d, +d,+d, +d,.

La figura 2 riporta grafici che raccomandano le mi-
nime distanze da rispettare in caso d'installazione di
serbatoi di azoto liquido.

Le fondazioni del serbatoio devono essere progetta-
te per garantire la sicurezza della resistenza al cari-
co del serbatoio, al suo contenuto e agli altri possi-
bili carichi causati dal vento, dalla neve ecc. tenendo
conto anche della composizione e delle condizioni del
sottosuolo.

La base sulla quale si installa il serbatoio andreb-
be realizzata in calcestruzzo o materiale equivalen-
te, evitando accumulo di acqua piovana. Molti fatto-
ri possono determinare l'ancoraggio del serbatoio.
Vanno considerate le attivita sismiche, la velocita del
vento, la topografia, la rugosita del terreno, la forma
del serbatoio (rapporto lunghezza/diametro, attac-
camento al serbatoio) ecc. Le installazioni non sono
raccomandate in spazi interni o confinati ma, in ca-
so di impossibilita di realizzarle all'esterno, e priori-
tario valutare i rischi. Se & indispensabile un’instal-
lazione allinterno, essa va comunque predisposta
in un edificio separato dal corpo centrale costruito
con materiali non combustibili e assicurando com-
pleto isolamento del serbatoio per liquido crioge-
nico mediante solide pareti o partizioni particolari.
Almeno due delle pareti di chiusura dovrebbero es-
sere esterne all'edificio esistente. Opportune consi-
derazioni vanno fatte per le uscite d’emergenza, da
localizzare sulle pareti esterne, aperte verso l'ester-
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no, chiudibili quando linstallazione non ¢ presidiata.
Vanno create le premesse per un‘adeguata ventila-
zione naturale o forzata verso l'esterno per assicu-
rare che la percentuale di ossigeno resti all'inter-
no tra 19% e 23.5%. Non sono ammessi passaggi di
natura elettrica, tranne quelli necessari richiesti per
loperativita dell'installazione. Il personale autoriz-
zato deve avere facile accesso/uscita dall’area ope-
rativa in ogni momento e l'accesso va vietato ai non
autorizzati. | collegamenti per il riempimento del
serbatoio non devono ostruire l'accesso agli addet-
ti. Connessioni di riempimento e apparecchiature
di controllo vanno localizzate nelle vicinanze, facil-
mente accessibili dall'operatore, tenendo conto che
le tubazioni flessibili di collegamento sono normal-
mente di 3-4 m. Un’apposita segnaletica va predi-
sposta con tutte le indicazioni di pericolo riscontra-
bili (awertimenti e precauzioni da adottare).

Serbatoio criogenico fisso

Il serbatoio criogenico fisso ¢ il dispositivo di stoc-
caggio dell'azoto liquido in grado di alimentare di
continuo la linea criogenica, che & una tubazione
coibentata o isolata sotto vuoto che collega il ser-
batoio criogenico fisso al contenitore criobiologico
(contenitore a controllo manuale o automatico non
pressurizzato in cui i campioni biologici sono man-
tenuti a temperature criogeniche] per il trasferi-
mento dell'azoto liquido, comprendente valvole,
raccordi e strumenti di controllo necessari. Il ser-
batoio criogenico fisso deve essere dotato di valvole
di sicurezza tarate al massimo a 4 bar e di sistemi
di funzionamento e sicurezza previsti dalle norme
di riferimento. La capacita del serbatoio va calco-
lata sulla base dei consumi previsti e la periodicita
dei rifornimenti, onde assicurare continuita d'ero-
gazione di azoto liquido. Va considerato che i con-
sumi delle sale criobiologiche sono variabili, per
cui e consigliata un'autonomia di almeno 10 gior-
ni, considerando il consumo medio giornaliero del
mese di massimo consumo. Nellinstallate il serba-
toio vanno considerate norme in materia antisismi-
ca, distanze di sicurezza e impianto di messa a ter-
ra. Il serbatoio deve essere dotato di sistemi per la
misurazione della pressione e del livello, i cui da-
ti vanno trasmessi in zona costantemente presidia-
ta e monitorata. Non essendo possibile, infatti, l'in-
stallazione delle tre fonti di alimentazione (primaria,
secondaria, riserva) come previsto e attuato per le
centrali gas medicinali, € necessario implementare,
per il telerilevamento destinato al fornitore di azoto,
un sistema che preveda soglie di allarmi per il livel-
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[Tipi di esposizione:

125.000
Gruppo 1 10 +——— portata —|
@ Sezioni continue di tubazioni contenenti gas
o liquidi non interrotti da accessori, es. 5]
valvole, raccordi, flange. 44
34
3
1
[ [ [
104 105 106 107
Gruppo 2 ['D" [m]] |
20
® Confine del sito, aree di parcheggio (altre
con veicoli autorizzati)
® Aree dove sono permesse fiamme, fumo o 10
altre sorgenti di accensione
o |nstallazioni fisse di gas non infiammabili in 5
bombole o fasci tubieri 4]
® Pozzi, condotte, superfici di drenaggio, 7
aperture sotterranee 34
14
[ [ [
104 105 106 107
o
Gruppo 4 (m]
® Uffici, mense e aree dove impiegati/visitatori 204
possono essere ricevuti
@ |nstallazioni fisse di gas infiammabili 104
® Accessori per es. valvole, flange, raccordi di
tubazioni contenenti gas o liquidi infiammabili 2-
® Massa di liquidi infiammabili e GPL in accordo 3:
con i regolamenti locali, dove esistono per 3
sostanza particolari, altrimenti in accordo al ,
diagramma misurato dellinstallazione del
serbatoio GPL. 1
TTTT T T TTTTIT T TTTTIT T T TTTTTT
6789 2 3 456789 3 456789 2 3 456789
104 105 106 107
IS
14

capacita del serbatoio (litri)

lo basso o minimo e per la pressione bassa o alta,
indicative di situazioni anomale che richiedono veri-
fiche o svuotamento imminente del serbatoio. Nor-
malmente i fornitori del gas definiscono tre soglie di
rifornimento, in base ai dati di progetto (e poi di con-
sumo) rilevati dal sistema.

La figura 3 riporta soglie di rifornimento e allarmi
di livello in modo da conoscere i volumi disponibili
per luso ordinario, di riserva e d’emergenza. E pra-
tica comune montare un dispositivo per mantenere
il serbatoio criogenico fisso a pressione costante e
inferiore al piu basso valore di taratura delle valvo-
le di sicurezza. Nella progettazione va sempre previ-
sta una connessione, per consentire l'alimentazione
di backup di azoto in caso di indisponibilita del ser-
batoio criogenico fisso da una sorgente di backup
pressurizzata, oppure usare un contenitore criogeni-
co trasportabile per spillare liquido direttamente dal
serbatoio criogenico fisso [riempimento manuale dei
contenitori criobiologici).

Figura 2. Minime
distanze di
sicurezza per il
serbatoio di azoto
liquido
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Figura 3. Soglia rifornimento

e allarmi livello

Allarmi su livello

Volume
ordinario

(x = tempo logistico)

5 + x giorni - Soglia di rifornimento

Volume
riserva

2 giorni - Livello minimo
Rischio svuotamento imminente

Linea criogenica

La linea criogenica e tipicamente composta da:

e una tubazione composta da una camicia esterna
che consenta la messa sottovuoto (e il manteni-
mento) o la coibentazione dalla tubazione crioge-
nica di trasferimento dell'azoto liquido;

e un'elettrovalvola d'ingresso dell'azoto liquido alla
tubazione di trasferimento dell'azoto, dotata dival-
vole manuali di by-pass e relative valvole di sicu-
rezza;

e punti di utilizzo con valvole manuali, elettrovalvole
e valvole di sicurezza per lalimentazione delle sin-
gole utenze;

e un tubo di messa a freddo della tubazione crioge-
nica di trasferimento, dotato di elettrovalvola, son-
da di temperatura, eventuali valvole di by-pass e
relative valvole di sicurezza. Lo stesso vale per li-
nee criogeniche a piu rami.

Il dimensionamento della linea criogenica va effet-

tuato definendo percorso, numero dei punti di uti-

lizzo, tipologia e relativa contemporaneita di riem-
pimento dei contenitori criobiologici per garantire
lerogazione di azoto liquido allutenza piu distante.

La tubazione di trasferimento dell'azoto liquido de-

ve essere coibentata o isolata sottovuoto. Le tubazio-

ni coibentate, per il loro alto coefficiente di trasmis-
sione del calore rispetto a quelle isolate sottovuoto,
possono essere usate per brevi percorsi e/o per un
numero di utenze limitate. Le tubazioni isolate sot-
tovuoto consistono di una tubazione interna che tra-
sporta azoto liquido, contenuta all'interno di una tu-
bazione esterna di diametro adeguato a realizzare
un‘intercapedine in cui viene creato il vuoto, cosi da
garantire l'erogazione dell'azoto in fase liquida a tut-

te le utenze. Le tubazioni vanno realizzate in accia-
io inox AISI 304 o 316 e vanno previsti idonei sistemi
di compensazione delle dilatazioni, in considerazione
delle variazioni di temperatura della linea. Il percor-
so della tubazione deve essere ispezionabile ove cio
non comporti potenziali pericoli. Non sono ammes-
se tubazioni sotto traccia. Lelettrovalvola d'ingresso
dell'azoto liquido alla linea criogenica deve prevede-
re un sistema automatico in grado d’interromper-
ne l'erogazione in caso di sotto-ossigenazione grave
allinterno dei locali della sala di criobiologia (ove la
percentuale di ossigeno sia inferiore al 18%). Lelet-
trovalvola va ubicata in luogo ben ventilato e acces-
sibile e il pit vicino possibile al serbatoio criogenico
fisso, deve essere facilmente bypassabile tramite val-
vole ad azionamento manuale per fornire un’ulterio-
re possibilita di sezionamento in circostanze di emer-
genza o di manutenzione. Tutti i punti di utilizzo tra la
linea di trasferimento e lutenza finale devono essere
dotati di valvola d'intercettazione manuale o di elet-
trovalvola, di una valvola di sicurezza e di un flessibi-
le di collegamento al contenitore criobiologico. Par-
ticolare importanza va data alle valvole di sicurezza,
che vanno montate quando lespansione termica del
liquido o del gas contenuto pud generare una pres-
sione superiore alla pressione di progettazione dei
singoli componenti, come per esempio i tratti di tu-
bazione potenzialmente soggetti a intercettazione fra
due valvole manuali o due elettrovalvole, che devono
sempre essere dotati di valvole di sicurezza, dimen-
sionati in modo da mantenere la pressione all'interno
dei componenti al di sotto del valore di progettazione.
| punti di scarico di tutte le valvole di sicurezza con-
vogliati all'esterno vanno posizionati lontano da: am-
bienti di lavoro, luoghi di passaggio o di stazionamen-
to del personale, scarichi pluviali e ingressi di edifici,
entrate di luoghi ristretti e confinati, punti di ripre-
sa di impianti di trattamento aria ecc. Il valore di ta-
ratura delle valvole di sicurezza va scelto in funzione
della pressione massima di progettazione delle ap-
parecchiature connesse allimpianto, garantendo la
“cascata” delle pressioni di apertura delle valvole di
sicurezza dalla piu alta alla pit bassa, owvero: pres-
sione di apertura delle valvole di sicurezza dei circuiti
dei contenitori criobiologici (posti all'interno della sa-
la criobiologica), pressione di apertura delle valvole di
sicurezza della linea criogenica, pressione di apertu-
ra delle valvole di sicurezza del by-pass della valvo-
la d'ingresso dell’azoto liquido (situata in prossimita
del serbatoio criogenico fisso). Tale modalita di tara-
tura rende meno probabile 'apertura delle valvole di
sicurezza situate internamente alla sala criobiologi-
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ca. Va previsto un sistema di messa a freddo per raf-
freddare la linea di distribuzione prima del rabbocco
dei contenitori criobiologici. Il sistema assicura che
ogni contenitore criobiologico venga rifornito solo con
azoto in fase liquida piuttosto che con una miscela di
liquido e gas. Il sistema & prowvisto di elettrovalvola
di messa a freddo, di termocoppia per la misurazio-
ne della temperatura del gas in linea, di valvole ma-
nuali di by-pass, di valvole di sicurezza e di eventuale
manometro. Il dispositivo & attivato dalla richiesta di
azoto da parte di un contenitore criobiologico. Lelet-
trovalvola di messa a freddo viene aperta e l'azoto li-
quido scorre nella tubazione, raffreddandola. Quando
la termocoppia di messa in freddo rileva una tempe-
ratura pari a circa -150°C, lelettrovalvola di messa
a freddo viene chiusa e l'azoto in fase liquida puo ri-
fornire i contenitori criobiologici. Lazoto gassoso pro-
dotto durante la messa a freddo va evacuato verso
un ambiente esterno ben ventilato, protetto e lonta-
no da luoghi di passaggio e permanenza di persone.
Per prevenire la formazione di condensa puod essere
necessario prevedere la coibentazione della tubazio-
ne di sfiato dei gas. La figura 4 riporta un esempio di
progettazione di una sala di criobiologia.

Requisiti strutturali

di una sala criobiologica

La sala criobiologica deve avere dimensioni adegua-
te a contenere le apparecchiature a essa destina-
te. Non essendo consigliabile stoccare azoto liquido
in locali di volume inferiore a 20 m®, & consigliabile
un’'altezza netta della sala non inferiore a 2,70 m e
spazi adeguati che consentano l'agevole movimen-
tazione dei contenitori di azoto, dei campioni e del
personale. La distanza tra i contenitori di azoto e le
pareti della sala non deve risultare inferiore a 30 cm
e quella tra i contenitori non inferiore a 20 cm. La
sala va isolata fisicamente da altri locali o luoghi di
lavoro e non usata come passaggio per accedere ad
altro locale. La vista allinterno va resa possibile at-
traverso una visiva posizionata sulla porta di accesso
0 altra possibilita di visione (es. pareti vetrate]. L'ac-
cesso alla sala criobiologica deve avvenire attraverso
una porta d'accesso con dimensione della luce netta
maggiore delle dimensioni del pit grande dei con-
tenitori in essa contenuti. Vanno inoltre previsti di-
spositivi per impedire lo spandimento del gas in fa-
se liquida o gassosa attraverso la porta d'accesso,
che deve essere provvista di apertura verso l'esterno
mediante maniglioni antipanico per consentire le-
vacuazione rapida del personale. La porta d'acces-
so non deve essere dotata di dispositivo di chiusu-
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ra a molla. Pavimentazione e rivestimento (che arrivi
almeno a un’‘altezza di 1,80 m) devono essere facil-
mente lavabili, impermeabili, sanificabili e garantire
compatibilita con le basse temperature. Pavimento
e rivestimento devono essere raccordati tra loro per
evitare accumuli di sporco e polvere. | materiali usati
non devono essere soggetti a infragilimento e rottu-
ra in caso di contatto con l'azoto liquido.

Requisiti impiantistici

Ventilazione e bonifica ambientale

L'azoto € un gas inodore, incolore e insapore, il cui
rilascio in un ambiente, specie se scarsamente ven-
tilato, puo determinare diminuzione della normale
concentrazione dell ossigeno atmosferico (circa del
21%) e favorire la formazione di atmosfere sotto-os-
sigenate, con conseguente rischio di asfissia per gli
operatori. Pertanto, la sala criobiologica deve esse-
re dotata di un sistema di trattamento dellaria per
il mantenimento dei valori di temperatura e umidi-
ta nonché di un sistema di ventilazione di sicurezza
attraverso un impianto di immissione ed estrazione
dell'aria autonomo, che dovra assicurare adeguato
ricambio d'aria dellambiente per evitare accumu-
lo di azoto. | range di riferimento di temperatura e
umidita devono essere compresi rispettivamente tra
18°C e 25°C, per evitare la condensazione sulle parti
pit fredde dellimpianto criogenico, la deposizione di
ghiaccio nei serbatoi di stoccaggio e i 45-50% £ 5%, in
base anche al periodo stagionale. Il sistema di venti-
lazione deve essere “a tutt'aria esterna” (senza ricir-
colo dell'aria prelevata dallambiente) e deve assicu-
rare almeno 6 ricambi l'ora in condizioni normali con
un ricambio ottimale di 25 ricambi/ora [comunque
non inferiore a 20) in caso di allarme per la rilevazio-
ne di una condizione di sotto-ossigenazione. Nel caso
di locali criobiologici inseriti in aree a contaminazione
ambientale controllata e necessario che laria ester-
na immessa sia prima filtrata, ove non fossero man-
tenute le caratteristiche di classificazione ambientale
richieste. E fondamentale che limmissione dell'aria
awenga dallalto e l'estrazione dal basso. La griglia
d’estrazione dell'aria va posizionata preferibilmente
a 10-15 cm di altezza dal pavimento. La meccanica
dellimpianto va posizionata in modo da evitare che
si congeli in caso di anomala fuoriuscita di azoto. Il
controllo della concentrazione di ossigeno allinter-
no della sala criobiologica va eseguito mediante in-
stallazione di un apposito sistema di rilevamento. Per
ogni locale il numero dei sensori € in funzione della
volumetria dei locali e non deve mai essere inferiore
a due unita, a prescindere dalla volumetria del loca-
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Sale criobiologiche

le: fino a 50 m® 2 sensori, da 51 a 100 m® 3 sensori,
da 101 a 150 m?® 4 sensori, da 151 a 200 m® 5 sensori.
Le soglie degli allarmi di sott'ossigenazione devono
essere:

e soglia 1 [preallarme di attenzione): concentrazione

di ossigeno <19%
* soglia 2 (allarme di pericolo grave): concentrazio-
ne di ossigeno < 18%.

Dato che l'azoto in fase liquida e i vapori freddi tendo-
no a stratificare verso il basso, i sensori vanno posi-
zionati a un’altezza da terra 0,70-1 m; non vanno po-
sizionati in prossimita delle bocchette di estrazione
e immissione dell'aria né in corrispondenza dei con-
tenitori criobiologici. Con lattivazione dellallarme di
concentrazione ossigeno inferiore al 18% il sistema
di supervisione e automazione deve chiudere lelet-
trovalvola d'ingresso dell'azoto liquido in prossimita
del serbatoio criogenico fisso. Il sistema deve essere
in grado di attivare un allarme acustico-luminoso (lu-
ce lampeggiante e sirena), collocato allinterno del-
la sala criobiologica o allinterno di altre aree dove si
puo verificare tale condizione, affinché gli occupanti
abbandonino immediatamente il locale; l'allarme va
ripetuto sia allesterno del locale monitorato sia in
un locale costantemente presidiato dal committente.
In corrispondenza dei punti d'accesso della sala de-
ve essere sempre osservabile il valore della concen-
trazione di ossigeno rilevato dai sensori, posizionati
allinterno della sala stessa. All'interno della sala e
opportuno installare un pulsante di allarme, della ti-
pologia a “fungo” con ritenuta, in modo che loperato-
re possa segnalare una condizione di pericolo.

Impianto elettrico, di illuminazione e speciale

La potenza dellimpianto va stabilita in base alle po-

tenze evidenziate nelle schede tecniche delle appa-

recchiature installate. Apparecchi o impianti elettrici

critici presenti nella sala criobiologica devono esse-

re costantemente alimentati anche in caso d'inter-

ruzione dell'erogazione di corrente attraverso colle-

gamento a gruppo elettrogeno o a gruppo statico di

continuita (UPS, Uninterruptible Power Supply). Lali-

mentazione delle varie apparecchiature presenti nel-

la sala di criobiologia va assicurata adottando uno o

pil quadri elettrici generali posti all'esterno della sa-

la e dotati di un numero sufficiente di linee elettriche

idonee a garantire la presenza di:

e linea perilluminazione

e linea per criocontenitori e/o criocongelatori

e linea per altri apparecchi di potenza (impianto di
video sorveglianza e altri accessori)

e linea per il sistema di trattamento aria

e linea per il sistema di monitoraggio ossigeno.

Un interruttore esterno deve permettere l'accensio-
ne dellilluminazione artificiale interna al locale. Deve
essere disponibile un impianto di rilevamento incen-
dio che rilevi e segnali la presenza di un incendio nel-
la sala, cosi come un dispositivo di rilevamento fumi e
incendi costituito da apparecchiature elettroniche che
rilevano la presenza di fumi, o di variazioni di calore,
o di principio d’incendio. Lallarme antincendio deve
essere remotizzato e presidiato h24. La sala criobio-
logica deve essere circoscritta e delimitata da segna-
letica di sicurezza, con prescrizione di avvertimento e
divieto d'accesso alle persone non autorizzate previ-
sta dalla normativa vigente e posta in posizione ben
visibile. L'accesso alla sala criobiologica va control-
lato e limitato al personale autorizzato, quindi la sa-
la deve avere un sistema di monitoraggio (manuale o
automatico) degli accessi. E raccomandata linstalla-
zione di un sistema di monitoraggio a video i cui mo-
nitor vanno installati in aree presidiate. Qualora, in
base alla valutazione del rischio, un sistema di mo-
nitoraggio a video sia ritenuto eccessivo, & necessa-
rio predisporre modalita di accesso e procedure che
prevengano il rischio di emergenze sanitarie legate a
sotto ossigenazione della sala criogenica. Limpianto
di supervisione e automazione & un insieme di har-
dware e software che assicura la gestione dell'intera
sala criobiologica, al fine di garantire la conservazio-
ne dei campioni per un tempo indefinito e la sicurez-
za degli operatori. Il sistema deve consentire: riempi-
mento automatizzato dei contenitori criobiologici con
azoto liquido; monitoraggio dei parametri provenienti
dal serbatoio criogenico fisso; monitoraggio continuo
e registrazione dei parametri funzionali atti a garan-
tire la conservazione dei campioni stoccati (tempera-
tura e livello); monitoraggio dei parametri provenienti
dai sensori del sistema di monitoraggio ambientale;
rilevazione delle condizioni di emergenza (sotto ossi-
genazione, uomo a terra, pressione del pulsante di
emergenzal; attivazione automatica delle interazioni
di sicurezza (quali la chiusura dell'elettrovalvola d'in-
gresso dell'azoto liquido, l'azionamento della ven-
tilazione ad alta velocita, lazionamento degli allar-
mi acustico/luminosi); attivazione manuale, tramite i
pulsanti d'emergenza, delle interazioni di sicurezza
(chiusura dellelettrovalvola d'ingresso dell'azoto li-
quido, azionamento della ventilazione ad alta veloci-
ta, azionamento degli allarmi acustico/luminosi, re-
motizzazione degli allarmi provenienti dal sistema di
supervisione e automazione della sala criobiologica).
Il sistema progettato concordemente con il fornitore
dellimpianto di produzione dell'azoto liquido e della

Tecnica Ospedaliera

30

ottobre 2019



PROGETTAZIONE - Sale criobiologiche Il

r

\
\
/Serbatoio criogenico fisso ‘
\
\

//Q |
Punto di utilizzo- . ‘
— Contenitore ‘
T %t criobiologico !
. Scarico messa
|- Allarme e segnalazione \ \ in freddo linea
serbatoio L {43 @ -
\ . : Kk R
— Tubazione trasferimento Scarico messa .
%% \ azoto in freddo linea |
) \ I
Punto allacciamento . " Scarico valvola
alimentazione back-up ‘ | sicurezza
| TR g
| T e |
id Tt ¥ = ‘
Pkt PRt
— ? - I‘I - : . | ‘
= Tubaziong trafrerlmento Tubazione trasferimento Punto di §pillamento X
Pkt - azoto azoto manuale ‘
Elettrovalvola ingresso : ’—
azoto e by-pass \ - \
; Sistema di supervisione
T e automazione \

Fuori dalla sala | Dentro alla sala Dentro alla sala | Fuori dalla sala
B -

relativa distribuzione della linea criogenica compren-
de: cablaggio del quadro di gestione, collegamento

strazione, manuali o automatici, dei livelli di azoto e
della temperatura di ogni contenitore criobiologico;
sistemi di allarme in caso di scostamento dei valo-

Figura 4. Esempio
progettuale di una
sala criobiologica

deisensoridilinea, collegamento dei sensoridel ser-
batoio criogenico fisso, collegamento delle centraline
di controllo dei contenitori criobiologici, collegamen-
to agli impianti accessori (ventilazione, rilevazione fu-
mi, controllo degli accessi, monitoraggio della sotto
ossigenazione).

Strumentazione di una sala criobiologica

| contenitori criobiologici sono apparecchiature in
grado di conservare materiale biologico a tempe-
ratura controllata. Sono disponibili vari tipi di con-
tenitori criobiologici: la scelta awiene in base alle
caratteristiche del prodotto biologico da crioconser-
vare, al numero dei campioni da conservare, alle ca-
ratteristiche della sala criobiologica e dellimpianto
di rifornimento dell'azoto. Nella sala va previsto un
numero di contenitori compatibile con le caratteri-
stiche strutturali della sala stessa e, se collegati a
un impianto di riempimento automatico, il nume-
ro deve essere compatibile con le specifiche di pro-
getto della linea di distribuzione e della presenza di
contenitori in serie. In base alla tipologia di conteni-
tore criobiologico, alle caratteristiche del campione
e del contenitore primario in cui esso viene conser-
vato, devono essere disponibili sistemi di stoccaggio
che permettano adeguata protezione e rintracciabi-
lita del campione durante la conservazione. Vanno
pertanto predisposti: sistemi di rilevazione e regi-

ri rilevati rispetto allo standard definito. | tank di di-
mensioni piu ridotte e non collegati a un impianto di
rifornimento automatico sono sottoposti a control-
li manuali e la frequenza d'apertura deve garantire
che i livelli d'azoto siano tali da mantenere i campio-
ni alle condizioni idonee prefissate. Nella sala crio-
biologica, secondo il tipo d'impiego, si possono usare
anche le seguenti apparecchiature: contenitori crio-
genici mobili a pressione atmosferica costruiti per lo
stoccaggio, il trasporto e lo spillamento manuale di
azoto liquido, ma non destinati a conservare cam-
pioni biologici; contenitori criobiologici senza centra-
lina di gestione automatica del riempimento, desti-
nati alla conservazione a breve termine di campioni
biologici che, pur avendo sistemi di monitoraggio
della temperatura o del livello, non possono essere
collegati alla linea criogenica; congelatori a discesa
programmata della temperatura che sono dispositi-
vi usati per il congelamento controllato di materia-
le biologico, da temperatura ambiente a temperatu-
ra di conservazione. | congelatori sono alimentati da
azoto liquido fornito non dalla linea criogenica ma
da un contenitore criogenico pressurizzato, poiché
il congelamento controllato dei campioni necessita
di pressione di alimentazione costante, che non puo
essere garantita dalla linea criogenica. Tali congela-
tori sono considerati dispositivi medici.
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