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折り紙のバイオ
──医療への応用──
Bio-origami Engineering : Applications in Medical Field

繁富（栗林）香織

私たち日本人が小さい頃から慣れ親しんでいる折り紙は，近年，工学分野をはじめとして様々な分野に応用されてい
る．特に医療や再生医療への応用は，微細加工技術，3D プリンティング技術との組合せにより，目覚ましく発展してき
ている．iPS 細胞などを用いた再生医療においては，細胞で狙った立体構造を安価に大量に作る必要がある．そこで，細
胞を折り紙のように折ることで簡単に立体構造を構築することができると考えた．本稿では，筆者がこれまで取り組んで
きた折り紙技術を用いた医療器具や再生医療への応用に向けた研究について紹介する．
キーワード：バイオ折り紙工学，バイオメムス，再生医療，細胞培養

1．は じ め に

折り紙は，日本伝統の遊びの一つで，折り紙というと
鶴，朝顔や船などの簡単な折り紙を思い浮かべる人が多
いのではないだろうか．最近では，折り紙の山折り・谷
折りの折りパターンを工夫することで，複雑な形状の作
品を 1枚の紙から作製できるようになってきている．複
雑な形状は，伝統的な折り紙の折りの技術と折りパター
ンの幾何学的な計算とコンピュータによるシミュレー
ション技術の融合によって達成されたものである．近
年，折り紙の折り畳み技術は，数学，情報科学，材料工
学，構造工学，建築，デザインなど様々な分野におい
て，「折紙工学-Origami Engineering」として，国内外
で盛んに研究が行われるようになってきている(1)～(6)．
医療や再生医療への応用も，微細加工技術や 3Dプリン
ティング技術との組合せにより，目覚ましく発展してき
ている(7)～(9)．
折り紙の折り畳みの代表的な特長は，折ることで，簡
単に 1 枚の基板（二次元形状）から立体（三次元形状）
が作り出せること，立体的な形状をコンパクトに折り畳

み収納できることである．これらの特長を生かし，折り
畳み技術の応用を目指した研究・開発も行われている．
代表例として，宇宙で使用するアンテナや太陽パネルの
デザインへの応用である．「ミウラ折り」と呼ばれる折
りパターンを利用したアンテナや太陽パネルは，ロケッ
ト内では小さく畳まって収納され，宇宙空間内では簡単
に展開できる構造になっている(4)．自然界の中の折り畳
み構造から効率的な収納を学ぼうとするバイオミメ
ティックの研究も行われている(5), (6)．植物は，春にな
り暖かくなると，小さなつぼみに折り畳まれていた葉が
成長し始め，最終的には大きな平面へと展開する．この
ような自然界で工夫されている折り畳みを利用すること
で，より効率的に収納できる構造物を作製することがで
きるのではないかと考えられている．
本稿では，筆者がこれまで行ってきた折紙工学の医療

分野への応用研究に関して，特に，ステントグラフトと
いう医療器具への応用と，細胞の立体構造を作製し，再
生医療に応用する研究に関して紹介したいと思う．私た
ち日本人が親しんできた折り紙が医療分野に応用できる
ことを知って頂けたら幸いである．

2．折り紙の医療への応用

2.1 ステントグラフトへの応用
折り紙の医療器具への応用として，動脈硬化で詰まっ
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た血管を広げたり，動脈瘤により弱った血管の破裂を防
ぐ治療に用いられるステントグラフトについて紹介す
る．
ステントグラフトは，一般的に，ステント（メッシュ
状のチューブ）の外に医療用の布（グラフト）を被覆し
たものである．近年，動脈硬化，動脈瘤等の治療では，
肉体的負担の少ない治療として，足の付け根に鍵穴ほど
の穴を開け，カテーテルを用いて，ステントやステント
グラフトを体内に挿入し狭さく箇所に運び血管を拡張さ
せ血流等を確保したり，弱っている血管を保護する治療
が行われている(10)．しかしながら，これまでのステン
トグラフトでは，ステントとグラフトの展開過程が異な
り，展開時に，グラフトが破壊されてしまう問題が指摘
されてきた(11)．このような問題点を解決するため，筆
者は，ステントとグラフトを一体化させた円筒チューブ
状の新しいタイプのステントグラフトを考案し「折り紙
ステントグラフト」と名付けた（図 1)(7)．図 1 のよう
に，山，谷の折りパターンを円筒チューブに付けること
で，特に直径を小さくするように折り畳むことができ，
ステントグラフトを体内に簡単に挿入することができる
ようにした．この折りパターンは，「パイナップルパ
ターン」，「ナマコ」，「マジックボール」という名前で知
られている三角形のユニットを基本とする折りパターン
を応用した．

2.2 折り紙ステントグラフトの作製法
折り紙ステントグラフトは，TiNi 系形状記憶合金の

シートを用いて試作した．形状記憶合金はこれまでのス
テントグラフトに用いられている材料であり，体温で自
己展開することができる利点がある．ケミカルエッチン
グ法を用いて，形状記憶合金のシートの両面に山折り・
谷折りの折り畳みパターンの形成を作製する(7)．その
後，ステントグラフトの形状回復温度が体温と同じ程度
になるように，更に，その回復温度で，ステントグラフ
トが円筒形に戻ることができるように形状を記憶させる
ため，熱処理（773 K，40 時間）を行った．作製された
折り紙ステントグラフトの直径は，大動脈瘤等の治療に
用いるものと同程度（25～30 mm）になるようにした．
試作したステントグラフトをカテーテルを模擬したア
クリルチューブに折り畳み，体温で自己展開する様子を
観察した（図 2）．作製した折り紙ステントグラフト
（展開径：25.4 mm）は，カテーテルを模擬した直径
13 mm のアクリルチューブに折り畳まれた後，大動脈
を模擬した直径 25 mm のアクリルチューブに簡単に押
し出すことができた（図 2(a)，(b)）．その後，形状記
憶効果により，ステントグラフトは次第に展開した（図
2(c)～(i)）．ステントグラフトは，アクリルチューブか
ら押し出され，ステントグラフトの直径はまず弾性によ
り拡張する．その後，形状記憶効果により，次第に拡張
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図 1 折り紙ステントグラフトの紙モデルと折りパターンの詳細 a-b をつなぎ合わせて円筒形を
作製する．



し，ステントグラフトの最終展開直径は，約 22 mm に
なった．最終直径は，折り畳む前の直径の約 90% だっ
た．元の直径に完全に戻らないのは，折り畳んだ際に，
折り目のひずみが，本研究で使用したシートの形状記憶
が可能な最大ひずみ値 3%(12)を超えたためだと考えられ
る．今後，折り畳みパターンの改善やエッチングの深さ
や折り目幅を調節するなどの工夫が必要である．本研究
では，形状記憶合金シートを用いて，ステントとグラフ
トが一体になった新しいタイプの自己展開型ステントグ
ラフトを作製した．形状記憶合金と折り紙の折りパター
ンによる自己展開構造を組み合わせた医療器具の開発
は，今後，血管内手術や内視鏡手術といった低侵襲治療
技術の進歩を支える重要な技術になると考えられる．デ
ザインや素材は異なるが，この折り紙ステントグラフト
から発展して作られたステントグラフトは，現在，英国
で臨床応用に進んでいる．
これまで紹介した「折り紙ステントグラフト」では，

折り紙の小さく折り畳むことができるという特長を用い
た．一方，次に紹介する「細胞折り紙」は，折り紙の
“折る”ことで，簡単に平面から立体構造を作製できる
特長を利用し，二次平面上に培養された細胞を折り紙の

ように折り，細胞の立体構造を作製し，再生医療に応用
しようというものである．

3．折り紙の折り畳み技術の再生医療への応用

3.1 折り紙で再生医療とは
再生医療とは，事故や病気によって失われた身体の細

胞，組織や臓器の再生や機能回復を目的とした医療であ
る．義手，義足，人工関節などの人工の材料で作られた
ものを用いた治療や，皮膚移植，臓器移植といった治療
がこれまでの広い意味での再生医療として挙げられる．
人工材料や臓器の移植による拒絶反応をなくすことがで
きるように，今後は，自分の細胞を使い組織や臓器など
の再生や機能回復を補う治療が行われるようになると考
えられている．細胞は通常培養すると平面状になる．し
かしながらより生体に近い環境にするためには，細胞を
立体的に培養し三次元的な組織を人工的に構築する技術
が必要である．そこで，細胞の三次元の立体構造をいか
に簡単に構築するかが課題であった．
そこで，筆者は，簡単に立体的構造を作製する手法と

して，これまでのように平面上に培養された細胞を折る
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図 2 形状記憶合金で作製された折り紙ステントグラフが体温で広がっていく様子



ことにより，立体構造を作製できないかと考えた．私た
ちの体の中には，食道，血管や肺胞などのような中空の
構造がたくさんあり，このような中空の構造は，折り紙
が得意とする形である．

3.2 細胞折り紙─細胞のけん引力を用いた立体構造
の作製─

細胞のような小さな立体構造を折るためには，構造を
折り畳むための駆動源が重要である．従来のマイクロサ
イズの構造を折り畳む技術では，折り畳む駆動源として
熱場，電界，磁界，光などを用いて，マイクロサイズの
プレートを立ち上げることにより，小さな立体構造を組
み立ててきた(13)～(15)．しかしながら，これらの駆動源で
は，細胞にダメージを与えてしまう問題があった．筆者
は，細胞に影響がない生体に適応な折り畳みの駆動力と
して，細胞自身が持っているけん引力を用いることを考
えた．細胞には，形状を維持したり体内を移動するため
に，細胞の内部には縮まろうとするけん引力が働いてい
る．
そこで，細胞を隣り合ったマイクロプレートにまたが

るように選択的に培養し，細胞がプレート上に広がった
時点で，プレートを基板から剥がすことができれば，細
胞のけん引力によりプレートが折り畳まれると考え（図
3(a)），細胞のけん引力と折り紙の折り畳み技術，そし
て MEMS（Micro ElectroMechanical System）の微細
加工技術を組み合わせて，細胞の三次元立体構造を作製
する「細胞折り紙」技術を確立した(9)．

3.3 マイクロプレートの作製と折り畳み法
微細加工技術によりガラス基板上にマイクロプレート
を作製した(9)．マイクロプレート上に細胞が選択的に培
養されるように，細胞接着因子であるフィブロネクチン
（FN）をプレート上にコートし，プレート以外のガラス
部分には，細胞・たん白質の接着を阻害するMPC（2-
メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン）ポリ
マー(16)をコートした．更に，マイクロプレートがガラ
ス基板から剥がれやすくするために，マイクロプレート
下に犠牲層として，細胞の培養温度下（37℃）で溶ける
ゼラチン層や酵素で溶けるアルギン酸をコートした．

3.4 様々な形状の細胞の立体構造の作製
大きさ 50 µm×50 µmの隣接するマイクロプレート上
に二つのマイクロプレートがけん引力で畳まれる様子を
図 3(b)に示す．プレートは基板から剥がれるとすぐに
けん引力によりプレートが引き寄せられ，その後持ち上
げられ折り畳まれた．
同様にして，マイクロプレートの形状と配置を変える

ことにより，細胞から成る立方体，正十二面体を作製す
ることに成功した（図 4(a)，(b)）．プレートを平行四
辺形にしてひも状に連ねて端からプレートが剥がれるこ
とでらせん状に巻き上がり円筒の構造を作製することが
できた（図 4(c)）．筒の直径は，プレートの大きさや形
状を変えることで簡単に変えることができる．正常ヒト
臍帯静脈内皮細胞（HUVEC : Normal Human Umbilical
Vein Endothelial Cells）を用いて，人工血管のような構
造も作製することができた．
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図 3 細胞折り紙技術（スケールバー：50 µm）
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図 4 細胞折り紙技術を用いて立体構造が作製される様子（スケールバー：50 µm）

図 5 細胞折り紙技術を用いた立体構造の作製（スケールバー：50 µm）



一度に大量の立体構造体を作製することに成功してい
る．細胞のけん引力で，自動的に数千もの立体構造
（1,200 立体構造/cm2）を同時に折り畳むことができた
（図 5(a)）．作製された細胞の立体構造では，細胞はプ
レートに包まれていることから，細胞にダメージなく，
立体構造を移動することが可能である．図 5(b)は，マ
ニピュレータを用いて，作製された立体構造を並べたも
のである．同様に，立体構造を積み重ねることも簡単に
行うことができる．よって，細胞の立体構造を「部品」
として扱い，組み立てることで，より大きな構造体を作
製することも可能である．
最新の研究結果では，単一の細胞だけではなく，より

生体の環境に近い多種細胞の三次元立体構造を作製する
ことに成功した．更に，二次平面状（2D）で培養した
場合に比べて，三次元（3D）で培養した場合は，アル
ブミン生成量が 1.5 倍になっており細胞機能が向上して
いることを確認した（図 6）(17)．

3.5 細胞折り紙技術の今後
iPS 細胞などを用いた再生医療においては，細胞で

狙った立体構造を安価に大量に作る必要がある．その手
法と本稿で紹介した「細胞折り紙」技術が応用可能だと
考えている．細胞折り紙の技術を用いることで，管や袋
構造など，体内にあるような中空の細胞組織を簡単に作
製することが可能である．
細胞折り紙技術は，一つ一つの細胞を自在に折り曲

げ，細胞の形を立体的に制御することが可能であり，細
胞の変形に応じた細胞の状態と機能を一細胞レベルで調
べることができると考えている．細胞の形は体内の細胞
の状態や機能と密接に関わっており，これらの関係を解

明する新たな細胞生物学的な実験が行える可能性がある
と考えている．
折り紙には数多くの展開図があり，その中から「細胞

から見て良い展開図」を定量的に評価する指標が必要で
あり，計算折り紙の手法が有望であると考えている．

4．お わ り に

本稿では，日本の伝統の折り紙の折り畳み技術の応用
として，折り紙ステントグラフトと細胞折り紙技術を紹
介させて頂いた．日本では，折り紙というと子供の遊び
のイメージが強く，アカデミックで折り紙という言葉を
使うことを敬遠していたが，海外に目を向けると，米
国，欧州においては，Origami Engineering の分野に数
十億円の予算がついており，様々な分野への応用研究が
行われている．DNA を用いたナノサイズの折り紙ロ
ボットの研究も盛んに行われている(18), (19)．「DNA折り
紙」と言われる技術を用いて，ナノサイズの折り紙の箱
（カプセル）の中に薬品を格納し，必要なときにカプセ
ルを開けることができるDNA折り紙ロボットが開発さ
れている．このロボットには鍵がついていて，特定の分
子と出会ったときのみ，鍵がほどけて中に格納されてい
た薬品が放出される仕組みになっている．白血病細胞の
表面にある分子に反応して鍵が外れる DNA 折り紙ロ
ボットを設計し，中に白血病細胞を破壊する薬品を入
れ，数百万に複製したロボットを白血病患者の体内に注
入したところ，三日後には白血病細胞の半分を破壊し，
正常な細胞には影響がないことが報告されている．標的
細胞だけを狙い，より効果的に，しかも副作用を抑えて
病気に立ち向かうことができるスマートな医薬品への応
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図 6 細胞機能 2D で培養した場合に比べて 3D に培養した場合，HepG2 による生成されるアルブミン量が増加している
ことが分かった(b)．



用が期待されている．折り紙の医療分野への展開はます
ます拡大されると考えられる．
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