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Развитие микотической колонизации базисной поверхности с дальнейшей биодеструкцией акриловых пластмасс пред-
ставляет в настоящее время несомненный интерес. Полость рта является благоприятной экологической нишей для 
колонизации грибами и последующей возможной их инвазии в эпителий слизистой оболочки полости рта. Метод модуля-
ционной интерференционной лазерной микроскопии представляет значительный интерес исследователей в медицине в 
контексте получения необходимой инфоpмации о морфологических особенностях клеток микроорганизмов и cообщеcтва 
микробиома в целом при колонизации определённой экологической ниши в организме человека. Цель исследования: прове-
сти анализ микрорельефа биоплёнки грибов Candida albicans базисных пластмасс горячего типа полимеризации при при-
менении метода лазерной модуляционной интерференционной микроскопии. Проведено экспериментальное исследование 
с целью изучения биоплёнок грибов рода Candida на образцах базисных пластмасс, получено изображение биоплёнки 
грибов Candida albicans на поверхности пластмассы горячего типа полимеризации в визуализации фазового портрета, 
описана её гоpизонтальная и веpтикальная cтpуктуpа, определены количеcтвенные xаpактеpиcтики рассматриваемого 
биопрофиля. Установлено неодноpодное cтpоение биоплёнки, обусловленное pазличной плотноcтью и cкоплением кле-
ток по повеpxноcти, а также характеристики поверхности в соответствии с критериями шероховатости. Параме-
тры микрорельефа на отдельно произвольно выбранной линии сечения позволяют определить характеристику биоплёнки 
в необходимом участке и дают возможность судить о характере её формирования в определённой биологической нише.

К л ю ч е в ы е  с л о в а :  биоплёнка; лазерная модуляционная интерференционная микроскопия; дрожжеподобные грибы; 
образцы базисных пластмасс; съёмные протезы.
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The development of mycotic colonization of the base surface with further biodegradation of acrylic plastics is currently of 
undoubted interest. The oral cavity is a favorable ecological niche for colonization by fungi and their subsequent possible invasion 
into the epithelium of the oral mucosa. The method of modulation interference laser microscopy is of considerable interest to 
researchers in medicine in the context of obtaining the necessary information about the morphological characteristics of microbial 
cells and the microbiome community as a whole during the colonization of a certain ecological niche in the human body.
Purpose of the study: to analyze the microrelief of the biofilm of yeast-like fungi of the species Candida albicans of base plastics of 
the hot type of polymerization using the method of laser modulation interference microscopy. An experimental study was carried 
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out in order to study biofilms of yeast-like fungi of the genus Candida on samples of basic plastics, an image of a biofilm of yeast-
like fungi of the species Candida albicans was obtained on the surface of a plastic of a hot type of polymerization (polymethyl 
methacrylate) in the visualization of the phase portrait, a description of its horizontal and vertical bioprofile. As a result of 
the research, the heterogeneous structure of the biofilm was determined, due to the different density and accumulation of cells 
along the surface, the characteristics of the surface were established in accordance with the roughness criteria. The microrelief 
parameters on a separately arbitrarily selected section line allow one to determine the characteristics of the biofilm in the required 
area and make it possible to judge the nature of its formation in a certain biological niche.

K e y  w o r d s :  biofilm; laser modulation interference microscopy; yeast-like mushrooms; samples of base plastics; removable 
dentures.
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Потpебноcть в использовании современныx ме-
тодов опиcания пpоcтpанcтвенной оpганизации 
микpобныx cообщеcтв является актуальной, посколь-
ку изучена недостаточно [1–3]. Новые методы полу-
чения инфоpмации о морфологических особенностях 
отдельныx клеток микроорганизмов и cообщеcтва ми-
кробиома в целом, при колонизации определённой эко-
логической ниши в организме человека представляют 
значительный интерес для исследователей [4, 5]. Ме-
тод модуляционной интерференционной микроскопии 
приобретает особенное значение, имеющее в дальней-
шем различные варианты практического применения в 
медицине и биотехнологии. Лазерный измерительно-
информационный комплекс МИМ-340, разработанный 
с применением технологии модуляционной интерфе-
ренционной микроскопии позволяет получить коли-
чественную информацию о пространственно-времен-
ных флуктуациях мембранного потенциала, проводит 
измерение геометрических параметров трёхмерного 
микрорельефа поверхности [6]. Модуляционная ин-
терференционная микроскопия основана на измерении 
локальных фаз модулированной объектом световой 
волны при контроле поляризации излучения. Высокое 
качество пространственного разрешения достигают 
при учёте фаз и контроле поляризации. Использую-
щийся метод временных интервалов представляет со-
бой новый алгоритм вычисления фазы отражённого 
от объекта волнового фронта и является сочетанием 
быстродействия шаговых методов и сверхразрешения 
фазометрических методов [7]. Биоплёнка представля-
ет собой микробное сообщество, состоящее из клеток, 
прикрепленных между собой и к поверхности и заклю-
ченных в матрикс экстрацеллюлярных полимерных со-
единений. Матрикс биоплёнки, образуемый бактерия-
ми микроколоний в биоплёнке, является её основным 
структурным компонентом и состоит из продуктов 
жизнедеятельности клеток микроорганизмов и компо-
нентов питательной среды, выполняет роль защитного 

барьера от воздействия иммуноглобулинов и антими-
кробных препаратов (АМП) [8, 9]. 

Для грибов рода Candida характерна высокая из-
менчивость в результате воздействия факторов внеш-
ней среды, детерминированная антигенами. При смене 
фаз роста наблюдаются изменения структуры клеточ-
ной стенки, обусловливающие лабильность антигенной 
структуры [10, 11]. Полость рта является благоприятной 
экологической нишей для колонизации грибами и по-
следующей возможной их инвазии в эпителий слизи-
стой оболочки. Влияние грибов C. аlbicans на базисные 
пластмассы съёмных протезов недостаточно освещено 
и изучено [12, 13].

После адгезии с участием ряда адгезинов гриба (по-
верхностные белки, «интегриноподобные» протеины, 
поверхностные гликопротеиды, полисахариды, фим-
брии-маннопротеинов, углеводные части маннопроте-
инов клеточной стенки) и микотической колонизации 
абиотической поверхности происходит дальнейшее раз-
витие  биодеструкции акриловых пластмасс.

Установлено, что бактерии рода Lactobacillus конку-
рируют с грибами рода Candida за пищевые субстраты 
и рецепторы адгезии и выделяют при этом фунгицид-
ные факторы, межвидовые взаимодействия грибов рода 
Candida с отдельными микроорганизмами способству-
ют активной адгезии к эпителию и колонизации поло-
сти рта грибами. При инвазии в ткани клетки Candida 
albicans трансформируются в тканевую форму при этом 
процесс сопровождается характерным уменьшением 
толщины клеточной стенки. Находясь в биоплёнке C. 
albicans являются наиболее защищёнными от действия 
АМП [14, 15]. Наличие грибов рода Candida в составе 
биоплёнки поддесневой зубной бляшки обусловливает 
рецидивный, затяжной, устойчивый к проведению тра-
диционной терапии характер течения воспалительного 
процесса [16, 17, 19].

Принимая во внимание, что съёмные ортопедиче-
ские конструкции в полости рта являются потенциаль-



409

КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2022; 67(7)
https://dx.doi.org/10.51620/0869-2084-2022-67-7-407-413

МИКРОБИОЛОГИЯ

ным местом адгезии и колонизации микроорганизмов, в 
предыдущих исследованиях ранее мы проводили  иссле-
дование биоплёнок C. albicans на поверхности базисных 
пластмасс съёмных ортопедических конструкций с при-
менением сканирующей электронной микроскопии [18].

Для нас представляло несомненный интерес изуче-
ние особенностей формирования биоплёнки грибами C. 
albicans на поверхности базисных пластмасс горячего 
типа полимеризации при применении метода лазерной 
модуляционной интерференционной микроскопии.

Цель исследования: провести анализ микрорельефа 
биоплёнки грибов C. albicans базисных пластмасс горя-
чего типа полимеризации при применении метода лазер-
ной модуляционной интерференционной микроскопии.

Материал и методы. Изучение биоплёнок грибов 
рода Candida на образцах базисных пластмасс проводи-
ли на базе нанотехнологического центра ФГБОУ «Ом-
ский государственный технический университет».

Клинические штаммы C. albicans предварительно 
выделены со слизистой оболочки полости рта пациен-
тов при ортопедической реабилитации и идентифициро-
ваны до вида. Для идентификации использованы селек-
тивные хромогенные среды «CandiSelect 4» (Bio-Rad) и 
коммерческие тест-системы, основанные на исследова-
нии ауксанограммы: «Auxacolor 2» (Bio-Rad), осущест-
влён тест формирования ростковых трубок, способность 
к образованию хламидоспор.

Оценивали характер выраженности гемагглютини-
рующей активности клинических штаммов C. albicans, 
выделенных со слизистой оболочки полости рта пациен-
тов на этапах ортопедической реабилитации по отноше-
нию к эритроцитам человека I (0) и II (A) групп крови 
и морской свинки. Установлен характер гемагглютини-
рующей способности, проявляющейся в маннозорези-
стентности или маннозочувствительности культуры в 
реакции бактериальной гемагглютинации. При проведе-
нии исследований выбран клинический штамм, облада-
ющий выраженной гемагглютинирующей активностью 

с проявлением маннозорезистентной гемагглютинации 
с эритроцитами человека I (0) группы крови и морской 
свинки.

Определена топография поверхности 27 образцов 
пластмасс. При исследовании образцов базисных пласт-
масс методом лазерной интерференционной микроско-
пии получены 53 микрофотографии биоплёнки поверх-
ности. В соответствии с дизайном исследования куль-
туру грибов C. albicans и кусочки образцов пластмасс 
горячего типа полимеризации (полиметилметакрилата) 
«Фторакс» ТУ 64-2-120-82 (АО Стома, Украина) куль-
тивировали в питательной среде (инкубация 45 сут), 
фиксировали по методу Ito-Karnovsky. Исследование 
поверхности образцов пластмасс методом лазерной ин-
терференционной микроскопии осуществлено с при-
менением лазерного интерференционного микроскопа 
МИМ-340 (Швабе,  Госкорпорации «Ростех», Россия). 
На поверхности опытных образцов выбирали участки 
с массивным слоем образования биоплёнки. Обработ-
ку топографии интерферограмм поверхности образцов 
проводили в программах MIM Soft-3 и MIM Visualizer 
(фильтрация, статистическая обработка, 2D,3D визуали-
зация).

Результаты. При исследовании поверхности образ-
цов пластмасс методом лазерной интерференционной 
микроскопии получено изображение биоплёнки грибов 
C. albicans на поверхности пластмассы горячего типа 
полимеризации в 3 D и 2 D вариантах визуализации фа-
зового портрета.

Описана гоpизонтальная и веpтикальная cтpуктуpа 
биоплёнок, определены количеcтвенные xаpактеpиcтики 
рассматриваемого биопрофиля. В веpтикальной плоc
коcти фазовая выcота cкоплений клеток доcтигала 150 нм.  
3D профиль биоплёнки площадью 6,1х6,1 мкм пред-
ставлен на рис. 1. 

На фазовом изобpажении определено неодноpодное 
cтpоение биоплёнки, обусловленное pазличной плотноcтью 
и cкоплением клеток по площади повеpxноcти.

Рис. 1. Биоплёнка грибов C. albicans на поверхности пластмассы горячего типа полимеризации, 3 D визуализация фазового 
портрета.
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С качественной точки зрения можно сделать вывод о 
том, что поверхность развитая, с высокой эффективной 
площадью, отмечается много впадин и выступов высо-
той порядка 150 нм. На 2D профиле показаны линии, 
вдоль которых определялась шероховатость поверхно-
сти (для статистики выбирали 7 линий) (рис. 2).

Анализ топографических особенностей отдельных 
участков биоплёнки грибов C. albicans на образце пласт-
массы горячего типа полимеризации установил особен-
ности по линиям сечений. На рис. 3 показан профиль 
сечения линии 1-го фазового портрета биоплёнки гри-
бов C. albicans.

С целью изучения характеристики поверхности 
определяли её особенности в соответствии с критери-
ями шероховатости. Шероховатость биоплёнки опреде-
ляет её важнейшие свойства – внешний вид, плотность, 
устойчивость к воздействию различных соединений. 
Шероховатость поверхности биоплёнки представляет 
совокупность неровностей поверхности с относительно 
малыми шагами на базовой длине.

Определены параметры шероховатости биоплёнки 
грибов C. albicans на поверхности пластмассы горяче-
го типа полимеризации: L – базовая длина, m – средняя 
линия профиля, Smi – средний шаг неровностей про-
филя, Si – средний шаг местных выступов профиля, 
Hi max – отклонение пяти наибольших максимумов 
профиля, Hi min – отклонение пяти наибольших мини-
мумов профиля, hi max – расстояние от высших точек 
пяти наибольших максимумов до линии, параллельной 
средней и не пересекающей профиль, hi min – расстоя-
ние от низших точек пяти наибольших минимумов до 
линии, параллельной средней и не пересекающей про-
филь, Rmax – наибольшая высота профиля, yi – откло-
нения профиля от средней линии профиля, p – уровень 

сечения профиля, bn – длина отрезков, отсекаемых на 
уровне сечения профиля.

К высотным параметрам шероховатости биоплёнки 
относили Ra – среднее арифметическое из абсолют-
ных значений отклонений профиля в пределах базовой 
длины, Rz – сумму средних абсолютных значений вы-
сот пяти наибольших выступов профиля и глубин пяти 
наибольших впадин профиля в пределах базовой длины, 
Rmax – наибольшую высоту профиля.

При учёте шаговых параметров устанавливали Sm –  
средний шаг неровностей, S – средний шаг местных 
выступов профиля, tp – относительную опорную дли-
ну профиля.

Изучение шаговых параметров по базовой линии по-
зволило установить  Smi средний шаг неровностей профи-
ля, соответствующий 1300 нм на участке биоплёнки. При 
анализе данного показателя крупных сегментов, включаю-
щих несколько структурных составляющих единиц, значе-
ние этого показателя возрастало и составило 4100 нм.

Определение среднего шага местных выступов про-
филя позволило установить средний показатель на ис-
следуемом участке 1430 нм. При анализе данного по-
казателя крупных сегментов, включающих несколько 
структурных составляющих единиц, значение этого по-
казателя возрастало и составило 4300 нм.

При анализе данного показателя крупных сегментов, 
включающих несколько структурных составляющих 
единиц, значение этого показателя возрастало и соот-
ветствовало 1,6 мкм, dX=6,078 мкм, dY=81,900 нм.

Определены высотные параметры: показатель Ra со-
ставил 41,683 нм, Rmax – 150 нм, hi min – 25,0 нм, hi 
max – 56 нм. При определении показателя yi – откло-
нения профиля от средней линии профиля установлено 
среднее значение 43,75 нм. На рассмотренном участке 

Рис. 2. Биоплёнка грибов C. albicans на образце пластмассы горячего типа полимеризации, фазовый портрет биоплёнки, 2D 
профиль.



411

КЛИНИЧЕСКАЯ  ЛАБОРАТОРНАЯ  ДИАГНОСТИКА.  2022; 67(7)
https://dx.doi.org/10.51620/0869-2084-2022-67-7-407-413

МИКРОБИОЛОГИЯ

bn длина отрезков, отсекаемых на уровне сечения про-
филя, равнялась 0,52 мкм.

Профиль сечения линии 2-го фазового портрета био-
плёнки грибов C. albicans показан на рис. 4.

Изучение шаговых параметров по базовой линии по-
зволило установить, что показатель Средний шаг неров-
ностей профиля соответствует 750 нм, при этом доля не-
ровностей профиля со значением 500 нм и менее соста-
вила 42,9% случаев на участке биоплёнки. При анализе 
данного показателя крупных сегментов, включающих 
несколько структурных составляющих единиц, значе-
ние этого показателя возрастало и составило 1,93 мкм. 
Средний шаг местных выступов профиля установлен на 
исследуемом участке 700 нм, при этом 62,5% местных 
выступов профиля наблюдалось со значением 600 и ме-
нее нм на участке биоплёнки.

При анализе данного показателя крупных сегментов, 
включающих несколько структурных составляющих еди-
ниц, значение этого показателя возрастало и соответство-
вало 1,6 мкм, показатель dX=6,078 мкм, dY=114,300 нм.

Определение высотных параметров показало сред-
нее арифметическое из абсолютных значений откло-
нений профиля в пределах базовой длины 37,791 нм, а 
Rz -соответствовал 92,940 нм. Rmax – наибольшая вы-
сота профиля соответствовала 160 нм. Расстояние от 
низших точек пяти наибольших минимумов до линии, 
параллельной средней и не пересекающей профиль, со-
ставило 22,5 нм при среднем значении расстояний от 
низших точек общего количества минимумов до линии, 
параллельной средней и не пересекающей профиль 39,2 
нм. Определен hi max при значении, составившем 64 
нм, при среднем значении расстояний от высших точек 
общего количества максимумов до линии, параллельной 
средней и не пересекающей профиль 43,0 нм.

При определении показателя yi – отклонения профи-
ля от средней линии m; установлено среднее значение 
55,0 нм, при этом 83,3% отклонений от профиля био-
плёнки имели среднее значение от 50 нм и более.

На рассмотренном участке bn – длина отрезков, отсе-
каемых на уровне сечения профиля,  равнялась 0,47 мкм.

Рис. 3. Профиль сечения линии 1-го фазового портрета биоплёнки грибов C. albicans.
Здесь и на рис. 4: по оси абсцисс – показатели высотных параметров – dX в микрометрах (в мкм), dY, Ra и Rz в нанометрах (нм), по оси ординат – 
уровень высотных параметров профиля сечения в нанометрах (в нм).

Рис. 4. Профиль сечения линии 2-го фазового портрета биоплёнки грибов C. albicans.
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Профиль сечения линии 3 фазового портрета био-
плёнки грибов C. albicans представлен на рис. 5.

Изучение шаговых параметров по базовой линии 
установило, что показатель Smi профиля соответствовал 
440 нм, при этом доля неровностей профиля со значени-
ем 600 и менее нм составила 71,43% случаев на участ-
ке биоплёнки. Средний показатель местных выступов 
профиля на исследуемом участке отмечался 600 нм, при 
этом 66,7% местных выступов профиля наблюдалось 
со значением 600 и менее нм на участке биоплёнки, 
dX=6,078 мкм, dY=41,000 нм.

Определены высотные параметры: Ra в пределах ба-
зовой длины – 36,427 нм, Rz соответствовала 111,480 нм 
при Rmax – 140 нм.

Показатель hi min составил 11 нм при среднем зна-
чении расстояний от низших точек общего количества 
минимумов до линии, параллельной средней и не пере-
секающей профиль 21,9 нм, hi max – 54 нм при среднем 
значении расстояний от высших точек общего количе-
ства максимумов до линии, параллельной средней и не 
пересекающей профиль 44,0 нм. При определении по-
казателя yi установлено среднее значение 48,70 нм, при 
этом 85,7% отклонений от профиля биоплёнки имели 
среднее значение менее 40 нм, На рассмотренном участ-
ке длина отрезков, отсекаемых на уровне сечения про-
филя равнялась 0,33 мкм.

Полученные изображения профиля сечения последу-
ющих линий фазового портрета исследуемой биоплёнки 
грибов C. albicans аналогично характеризовались опре-
делёнными параметрами.

Обсуждение. Исследование поверхности образцов 
пластмасс с помощью лазерной интерференционной ми-
кроскопии позволило получить изображения биоплёнки 
грибов C. albicans на поверхности пластмассы горячего 
типа полимеризаци (полиметилметакрилата) «Фторакс» 
в 3D и 2D вариантах визуализации фазового портрета, 
характеризующейся развитой поверхностью с наличием 
большого количества впадин и выступов. При изучении 
гоpизонтальной и веpтикальной cтpуктуpы биоплёнок 
определены количеcтвенные xаpактеpиcтики рассматри-
ваемого биопрофиля. На фазовом изобpажении опреде-

лено неодноpодное cтpоение биоплёнки, обусловленное 
pазличной плотноcтью и cкоплением клеток по площади 
повеpxноcти. Профиль сечения рассматриваемых линий 
фазового портрета биоплёнки грибов C. albicans на поверх-
ности пластмассы горячего типа полимеризации характе-
ризуется специфичными параметрами шероховатости.

Применение лазерной интерференционной микроско-
пии позволяет получить изображения биоплёнки грибов 
C. albicans на поверхности пластмассы горячего типа по-
лимеризации «Фторакс» в 3D и 2D вариантах визуализа-
ции и оценить морфологические особенности биоплёнки. 
Изученные параметры микрорельефа на отдельной, про-
извольно выбранной линии фазового портрета биоплёнки 
позволяют определить характеристику её в необходимом 
конкретном участке и дают возможность проведения 
персонифицированной оценки клеточного ряда с визу-
ализацией и определения характеристики компонентов 
биоплёнки в необходимом участке её формирования в 
определённой биологической нише полости рта.

Заключение. Метод модуляционной интерферен-
ционной лазерной микроскопии позволяет получить 
инфоpмацию о морфологических особенностях клеток 
микроорганизмов и cообщеcтва микробиома в целом, 
при колонизации определённой экологической ниши в 
организме человека.
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