De kracht van wiskundig modelleren
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Mijnheer de Rector Magnificus,
Waarde collega’s,
Beste familieleden, vrienden en kennissen,

Toen ik na de middelbare school een studie moezteki, heb ik over veel richtingen
nagedacht. Eén richting echter sloot ik bij vootbai& biologie. Dat leek me veel te
moeilijk en ongrijpbaar. Maar wat gebeurt er nu?ra vele jaren met de dode natuur
bezig gehouden te hebben, stap ik op rijpere jéetich de wereld van de levende natuur
binnen. En dat het echt een andere wereld ist bigt uit het volgende voorval. Toen ik
voor het geven van mijn eerste college mijn fietdde aan de Binnenhaven, viel mijn
00g op een bouwseltje rond ee? struik pal naafetenstalling:

F | |

Dichterbij gekomen las ik:



Men bleek hier een wespennest te koesteren. Taneifl overal elders een gifspuit zou
hebben ingezet om zo’'n nest weg te krijgen, zet erehier een beschermend hekje
omheen. Als dat niet Wageningen is! Ik had het kumweten, in Wageningen houdt men
van dieren:

Maar ook wel — en dat is minder bekend bij de wi@cht - van wiskunde en statistiek.
Met mijn benoeming kom ik te staan in een langditi@ Reeds een paar jaar voor de
‘verheffing’ in 1918 van de toenmalige Rijks Hoogérand-, Tuin- en Boschbouwschool
tot Landbouwhogeschool was Van Uven hier persdomigogleraar in — let wel - de
zuivere en toegepaste wiskunde tegelijk [1].



De wiskundelijn werd voortgezet door N.H. Kuiper,v&n Rootselaar en J. Grasman. De
statistieklijn laat ik even buiten beschouwing oeeiy gras weg te maaien voor de voeten
van mijn collega Van Eeuwijk. Opmerkelijk was hdistacte, hoge niveau van het
vroegere onderwijs in de wiskunde en de breedtenetimnderzoek. Van Uven hobbyde
in de relativiteitstheorie, Van Rootselaar was geuitionist. Kennelijk was er erg veel
vrijheid. Echter, het is mooi om juwelen te willearkopen, maar dan moeten er ook
kopers zijn. In de 90-er jaren, onder mijn direete zeer gewaardeerde voorganger
Grasman veranderde er veel. Men kwam tot de —dp raet zo opzienbare - conclusie
dat de wiskunde in de Wageningse context gedoaetttoefend diende te worden om
te landen bij de doelgroep. Overigens was deze wgrdndelijk: aan alle universiteiten
veranderde toentertijd het wiskundeonderwijs n@gahdig van karakter. Dat had alles
te maken met de veranderingen in het VWO-onder&g#fs studenten met wiskunde als
hoofdvak kunnen momenteel niet meer de dictateanlafie zo'n twintig jaar geleden
algemeen — dus ook door niet-wiskundestudenterebruikt werden. Die zijn voor de
huidige generaties te abstract van toonzetting. Migbetreft, de onder mijn voorganger
ingezette lijn om het wiskundeonderzoek en -ondsrtei richten op het modelleren van
voor de WUR relevante onderwerpen trek ik graagr.daviskundig modelleren
fascineert me sowieso en, anders dan ik vroegeefteeser valt fascinerend veel
wiskundig te modelleren binnen de levenswetensdarapp

Modelleren bij de konijnen af.....

Deze rede heeft als onderwerp ‘De kracht van widiginrmodelleren’. Aanvankelijk
dacht ik die kracht te illustreren door een flinantal voorbeelden van wiskundige
modellen in de biologie in chronologische volgotdéehandelen. Maar direct al bij het
eerste voorbeeld kreeg ik zoveel stof tot overpmindat ik de rest van de geschiedenis
maar laat schieten en daarna direct naar het heedda toekomst spring.

Ik ga nu een aantal aspecten van wiskundig moeellustreren aan de hand van een
simpel voorbeeld dat alle eerstejaars in de exakken in Nederland voorgeschoteld
krijgen, maar dat in Wageningen toch wel speciaattntanden:



Leonardi van Pisa (of ‘Fibonacci’) (1175 — 1250hsgft in 1202:

lemand plaatst één paar konijnen in een afgeslgedned. Hoeveel paren konijnen zijn
er na zekere tijd als we aannemen dat een paawea thaanden voor het eerst een
nieuw paar werpt en vervolgens iedere maand ean \g@ortbrengt?

Wat meteen opvalt zijn de nonsenselementen in aleyetelling:

- Worden konijnen per paar geboren?

- Leven konijnen eeuwig?

- Kennen konijnen geen overbevolking?

Fibonacci was dan ook geen konijnenfokker, maaarehdie goed was in rekenen en
veel van wiskundige puzzels hield. Hij goot eerkpsahe vraag in dusdanige vorm dat
hij er wiskundig wat mee aankon. Dit is nu preeied wiskundigen in de ogen van
andere wetenschappers nogal eens verdacht maakekken de indruk dat als je ze een
praktische vraag stelt, ze de werkelijkheid dusglaervormen dat ze wel met een
antwoord komen, maar op een ‘misvormde’ vraag bfjgaande cartoon van Ad
Kolkman.
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In feite is dat vervormen onontkoombaar bij hetrgédbvan wiskundige modellen, maar
de vraag is natuurlijk hoe ver je kunt gaan. Omdiedelijk te maken moeten we eerst
stilstaan bij wat een wiskundig model eigenlijkliskies voor de volgende omschrijving,
die niet gespeend is van enig open-deurgehalte:

Een wiskundige model isen beschrijving van een fenomeen in wiskundigje t

Deze taal zal meestal bestaan uit formules, madiegen en plaatjes kunnen ook
geweldig helpen. Omdat de meeste fenomenen inchét &even erg ingewikkeld zijn, is
vrijwel ieder model een reductie van de werkelijkh&) herinnert zich dat nog wel van
meetkunde op school: de lijnen en punten werdeolgegeen ‘dikte’ te hebben.
Vreselijk abstract eigenlijk! Het zette mij op scho ieder geval wel aan het denken
waar we eigenlijk mee bezig waren. Fibonacci reduae extreem. De belangrijkste



vraag in dit verband is altijd of het gebruikte mbdog antwoorden geeft die relevant
zijn. Dat kan alleen het geval zijn als het modej de essentiéle kenmerken van het
systeem bevat.

Om de 'kwaliteit' van een model aan te geven zijavee zaken van belang. Ik noem een
model ‘goed’ als

- het model de beschikbare waarnemingen goed hgschr
- het model voorspellingen mogelijk maakt die, paficatie, goed blijken te kloppen.

Natuurlijk zou je ‘goed’ nog nader moeten specifee In dit kader is echter het
belangrijkste de opmerking dat de ‘voorspelkraghti een model vele malen zwaarder
weegt dan de ‘beschrijfkracht’. Laten we ter ilhase eens als data nemen de
luchttemperaturen gemiddeld over een jaar en ovgethele aarde boven land in de
periode 1850 - 2006.
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Het is kinderlijk eenvoudig om modellen te vindee drecies deze datapunten
genereren. We zouden als model ook de ingetekeeae kunnen nemen, die verkregen
is door steeds te middelen over 10 opeenvolgemde.jallemaal beschrijvende
modellen voor deze datareeks. We noemen dit ookda# fitten’. Dit illustreert
trouwens en passant een algemene waarheid: aripijpel altijd meerdere modellen te
vinden voor hetzelfde verschijnsel. Ze hebben ed#en van alle voorspelkracht: als er
één de gemiddelde temperatuur voor het jaar 208@ goorspelt is dat puur toeval. U
weet hoe moeilijk het weer enkele dagen voorui igoorspellen, dat vereist modellen
waarin enorm veel fysische kennis verwerkt zit gyagtische rekenkracht.

Begrip?

Voor we teruggaan naar Fibonacci en zijn konijree@an waarschuwing op zijn plaats:
Een wiskundig model leidt niet tot begrip van lextdmeen zelf. Ik kies hier voor een
extreem standpunt: begrijpen, in de zin van doogdnm tot het wezen van de zaak, doen
we niets. Een mooie gedachte om ons nederig teemodds we zeggen dat een model
iets 'verklaart', bedoelen we gewoon dat het medetspelkracht heeft. En als men in
wetenschapsfilosofische discussies over 'begrig@eekt, blijkt het niets anders te zijn
dan thuis raken in een model [3,4]. Men duidt dantgs een soort gewenningsproces
aan. Bijvoorbeeld, als student slikte ik de uitefsstracte manier van denken in de



guantummechanica voor zoete koek en vond die 'gewmowijl de interpretatie ervan
geruime tijd controversieel is geweest [5]. Eenearmtachtig voorbeeld vind ik: licht.
Licht staat heel dicht bij onze belevingswereld,keesteren ons graag in het zonlicht.
We hebben er met de Maxwell- en de Klein-Gordonelgkingen buitengewoon
krachtige modellen voor en toch, we kunnen niegeegvat het is. Het is met licht net
als met liefde: De eerste de beste dichter karearsehijnlijk wezenlijker dingen over
zeggen dan een wetenschapper. Hetzelfde geldielementaire deeltjes. En aangezien
alles daaruit is opgebouwd, geldt het voor alleamat Uiteindelijk blijft alleen de
verwondering over.

Fibonacci en de explosieve groei
We keren nu terug naar de konijnen. In de figuaatstiitgebeeld wat er gebeurt.
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Op zich is zo'n plaatje al een wiskundig model. Maer inzicht krijg ik uit de
bijbehorende formule. Ik ben me er overigens bewastdat voor veel mensen het
omgekeerde geldt. Als,fhet aantal paren konijnen voorstelt in jaar n, gieldt er

Frio= R+ R

We noemen dit een recursierelatie. Als je de toestatwee opeenvolgende jaren weet,
kun je F, voor alle volgende jaren uitrekenen. Variéren vjbrbeeld i en F,, dan
krijgen we steeds een andere rij. Als we beginnehéén paar dan geldtEFR, =1 en
krijgen we de beroemde rij van Fibonacci:

1,1,2,3,5,8, 13, 21, 34, 55,......

De kracht van de wiskunde komt nu tot uiting in fegtdat we, dankzij de lineaire
structuur van het probleem, de algemene oplossingle recursierelatie direct kunnen
opschrijven:

Fo=c ()" + 6 (M)",
waarini; eni, gegeven zijn door
A=Y+ 125~ 1.618 033988 ..... em,=%-¥%5 ~ 0.618 033988 .....

De coéfficiénten cen ¢ zijn eenvoudig te berekenen uit de beginaant®ea F.

Als u deze formule even op u laat inwerken zalgeroel van grote schoonheid u
overmeesteren. Waarom? Wel, bedenkigda&ni, beide irrationale getallen zijn. Zulke
getallen hebben achter de komma oneindig veelsiff&e nooit gaan repeteren. In de
aangegeven combinatie echter leverenzgfen dats voor alle n een geheel getal!
Maar het wordt nog mooier. Als we kijken hoe dezigh gedraagt voor heel grote n, dan
vinden we



Fn~a (M\)",

omdat §,)" — 0 voor grote n}, is immers in absolute waarde kleiner dan 1.

De rij gedraagt zich dus voor grote waarden vaxpdnentieel', dat wil zeggen als een

macht van zeker grondtal. En dat groeit erg snel.

Even een vraag tussendoor: als Fibonacci nu eepexicemer had gereduceerd en niet
die eerste kinderloze maand had ingevoerd? Dawihze recursierelatie eruit gezien als

Frii=2 Ry,

En daar ziet iedereen onmiddelijk de oplossing ¥dsiedere maand het aantal paren
verdubbelt, geldt er natuurlijk

Fo=2".

Nog steeds exponentiéle groei, nu met grondtalo2tdfn, het effect van de kinderloze
eerste maand is een verschuiving van het grondtab2., In feite zijn dit soort
kwalitatieve inzichten de voornaamste lessen dieavedit onrealistische model leren.
Overigens, een ervaren modelleur ziet zulke kwigita conclusies al op kilometers
afstand aankomen.

Zonnebloemen, de Gulden Snede en de Club van Rome

Hoe onzinnig dat konijnenmodel ook moge zijn, deoRiaccirij en de constanie lijken
een universele betekenis te hebben. In de natukirdkiFibonaccirij op honderd en één
plaatsen op. Bijvoorbeeld, bij het tellen van deaden die je kunt waarnemen in een
zonnebloem.

In de architectuur fungeext als de zogenaamde ‘gulden snede’, de verhoudssgitude
zijden van een rechthoek die volgens sommigen eknaakte harmonie uitdrukt.



Er zijn hele boeken over deze onderwerpen volgesenr, maar niet alles is zo algemeen
als het voorgespiegeld wordt [6].

Merkwaardig genoeg had het geruchtmakende moded@&iub van Rome dat dateert
uit 1972 een hoog konijnengehalte. De rijperen ondgerinneren zich dat model nog
wel. In hun model namen de experts van deze Clpbdide relaties aan tussen de
veranderingen in grootheden als bevolkingsdichtheitleuvervuiling,
grondstoffenvoorraad, industrialisatie, enzovoffisDit alles op een uiteraard globale,
maar zo goed mogelijk verantwoorde manier. Vervadgekenden ze uit welke rampen
ons op welke termijn zouden gaan treffen als wd@enmalige voet zouden doorgaan
met energieverspilling, bevolkingsgroei en gronffstoverbruik. Hoewel het model qua
formules vele kantjes beslaat en vol met terugklopgen zit, merkte Nobelprijwinnaar
Herbert Simon erover opl[8]:

“One does not have to run such a model very long lamge computer to conclude that
the system will, sooner or later, explode.”

Het werk van de Club van Rome sloeg bij het braddigk in als een bom en het heeft
een bijzonder nuttige bewustwording in gang geXistmodel had het wel kwalitatieve
maar nauwelijks kwantitatieve voorspelkracht. Ik Inet sterke vermoeden dat iets
soortgelijks geldt voor de klimaatmodellen waardaruitkomsten momenteel hevig in
de belangstelling staan [9,10]. Voor politieke betmording en het testen van scenario’s
zijn ze heel effectief, maar vanwege de onzekenn@dde te modelleren mechanismen
is hun kwantitatieve voorspelkracht zeer gering. ligh anders met de modellen die
gebruikt worden voor het bepalen van de vangstqguada visserij. Omdat er inmiddels
veel bekend is over de populatiedynamica van dsansl hebben die wel een redelijk
grote voorspelkracht. Dat in de praktijk de vangstg mede sterk bepaald worden op
grond van politieke en economische motieven isagelere zaak.

Aggregatieniveau's en natuurwetten

In het universum treffen we uiterst verschillenelegteschalen aan: van de miniscule
atomen tot de onvoorstelbaar grote melkwegstelBglbet opstellen van modellen is het
uiterst belangrijk je eerst te realiseren op wafijgregatieniveau’, ook wel
‘organisatieniveau’ genoemd, je bezig bent. Ifigiren zijn deze niveau's geschetst
voor de dode,
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respectievelijk de levende natuur:
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Bij ieder niveau hoort een karakteristieke lengtest. Als we een model voor een
bepaald niveau opstellen, zullen we de effecterwatrer op de lagere niveaus in detail
gebeurt op een geintegreerde manier moeten ventésen, anders krijgen we volstrekt
onhanteerbare modellen. Bijvoorbeeld, in een medet de populatiedynamica van
konijnen negeren we uiteraard dat ook konijnemeifsels, organen, cellen en
moleculen bestaan. leder niveau heeft zijn eigentheden en relaties die voor dat
niveau karakteristiek zijn.

Ik ben tot voor kort altijd bezig geweest met méeleloor de dode natuur. Nadenkend
over wat er ten aanzien van de levende natuur sigldsemerk ik juist dat er grote
overeenkomsten zijn. Ook in de biologie zijn detemten inzichten uit de fysica en
chemie van kracht. Bijvoorbeeld, een diffusieprdoeschrijf je wiskundig altijd op
dezelfde manier, of het nu om deeltjes, mensemwijken gaat. Dat unificerende aspect
draagt sterk bij aan de kracht van wiskundig meden.

Natuurlijke selectie en evolutie

Maar, leven is inherent aan voortplanten. En daitest we toch op een
modelleringsaspect dat typisch voor de levendeunasude dynamica van populaties
wordt mede bepaald door natuurlijke selectie. Batein voor de hand liggend concept:
als een individu om de één of andere reden, bipesld mutatie, afwijkt van de rest en
daardoor betere overlevings- en dus voortplantiags&n heeft, zal de frequentie van
deze mutante eigenschap in de volgende generagiesrhen.

Sommigen menen dat dit selectieprincipe de slewteht tot de verklaring voor het
ontstaan van steeds complexere vormen van levater&n gaan een stapje verder en
poneren een model waarin alle leven zoals we d&enunen via kleine evolutiestapjes is
voortgekomen uit een oersoep. Naar aanleiding garterloopse opmerking op de
weblog van onze vorige Minister van Onderwijs Masga der Hoeven is er veel
discussie gestart over dit model. Ik kan het ratgn hier iets over te zeggen vanuit het
standpunt van wiskundig modelleren, vooral omdauteriserende auteurs hier graag
over de onderliggende vragen heenstappen.

Ik denk dat het verhelderend is eerst te kijkerr eaa diep inzicht dat we in de dode
natuur opgedaan hebben. ledereen kent de tweefdweaiovan de thermodynamica: in
een afgesloten systeem neemt de entropie no@eaéntropie is een maat voor de
wanorde. Deze wet geldt typisch op het aggregageni van veel-deeltjessystemen.
Immers, op het niveau van een individueel mole@iulanorde helemaal niet
gedefinieerd. Door sommigen is de tweede hoofdmgethracht tegen het evolutiemodel.
Dat klopt niet, want deze hoofdwet verbiedt lodakename van orde niet. Ik heb iets
anders op het oog. Gek genoeg kunnen we de vralensthoe waar is deze tweede



hoofdwet? Om dit toe te lichten kijken we evenrriast standaardvoorbeeld: deeltjes in
een doosje.

We delen een volume in tweeén door middel van egsenschot en het linker
compartiment vullen we met een gas. Als het tustenisaanwezig is, geldt er een zekere
mate van orde: alle gasmoleculen zitten links. Make nu een gat in het tussenschot,
dan verspreiden de moleculen zich over het geladlene. De wanorde neemt toe. Een
soortgelijk experiment wordt miljoenen keren peg dadaan. Als u melk in uw thee of
koffie giet, constateert u steeds dat de melkmddeczich verspreiden over het kopje.
Als u roert gebeurt dat snel, als u niet roert o@ar dan langzaam. Wat is hiervan op
een lager aggregatieniveau de beschrijving, oftevedt wiskundig model op
molecuulniveau leidt tot dit gedrag? Op dat lageveau zien we deeltjes die kriskras
door elkaar bewegen. Een principiéle aanname ideldeeltjes volkomen willekeurig
door elkaar bewegen: er is geen intelligent desfgro bij betrokken. Stel, er zijn N
deeltjes en daarvan zitten er op gegeven momenks lAlle verdelingen zijn in principe
mogelijk, dus p kan variéren van 0 tot en met N.

Voor iedere waarde van p is dan de bijbehorends &anvoudig uit te rekenen door
gewoon te tellen op hoeveel manieren we p deelifeen verzameling van N kunnen
kiezen. Die kans is enorm scherp gepiekt rond p2= Be kans dat p flink afwijkt van
N/2 en er dus ontmenging optreedt is niet nul, madrontzettend klein vergeleken met
de kans dat p = N/2. Bijvoorbeeld, de verhoudirggém de kans op p = N (alle deeltjes
links) en de kans op p = N/2 (evenveel deeltjebteeals links) wordt gegeven dodi"2
en neemt dus exponentieel af met het aantal de&ltjeAangezien N~ £0is dit een
onvoorstelbaar klein getal.

Al zou u pakweg zo’'n 13.7 miljard jaar in uw kopjeffie of thee kunnen staren, u heeft
geen schijn van kans om ook maar het begin vanenging gedurende een picoseconde
te ontwaren. Die kans is, hoewel niet nul, zo kilahwe de tweede hoofdwet toch maar
de status van 'Wet' gegeven hebben.

En nu naar het model met die kleine evolutiestapiedat model is er de aanname, net
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als bij de deeltjes in een doosje, dat de verangen door toevallige mutaties oftewel
'blind toeval' tot stand komen. De kans op eenstigrevolutiestapje is in het algemeen
klein. De kans dat het leven zoals wij dat kenneor aniddel van een gigantische serie
van die stapjes is ontstaan, is nog kleiner datads dat de melk in uw koffie ontmengt,
hoewel niemand er precies een getal aan kan hakgewel een kans die niet nul is zich
kan realiseren, zit er voor mijn gevoel iets dublelom wel de tweede hoofdwet als wet
te aanvaarden, en tevens klakkeloos het levereal®amogelijke mogelijkheid' te
accepteren. Daar komt nog bij dat er veel vragestetiéen zijn bij de ‘beschrijfkracht’

van het evolutiemodel en dat het zeker geen ‘vabkspcht’ heeft: ik zou niet weten wat
het voor de toekomst van het leven voorspelt.

Ik vermoed dat een bekende voorvechter van dit hedddrichard Dawkins dit soort
overwegingen ook heel goed beseft. Desondanks weétiet hem niet dit model
welsprekend en fanatiek te promoten [11,12,13].likttvoor hem wel een geloofszaak
te zijn. Voor mij is het ook een geloofsstap tajdeh dat ik geloof in God als Schepper
van het leven, maar ik zeg er tenminste explidjeddt het geen wetenschappelijke
uitspraak is.

Discussies over de evolutietheorie verliezen zigiwvel altijd in specifieke voorbeelden.
Een interessante poging om algemene argumenteie alaagen die binnen het
wetenschappelijke domein blijven komt van WilliarerBbski. In zijn boek 'No free
lunch' [14] probeert hij een solide wiskundige bdsiverschaffen aan het idee dat zeer
complexe systemen, zoals bijvoorbeeld het levem,@eherleidbare complexiteit’
kunnen bezitten, wat betekent dat ze nooit dooraisprocessen tot stand kunnen
gekomen zijn. Zijn diepgravende theorieén staantapdiscussie. Ik acht het beslist niet
onmogelijk dat een dergelijke stelling inderdaad/ésen kan worden. Het zou een
inzicht opleveren van dezelfde verrassendheid epgaing als de onvolledigheidsstelling
van Godel en de onvoorspelbaarheid van chaotigdtersen. Aardig als juist de
wiskunde, een discipline die in deze discussiels &an beetje aan de zijlijn staat, een
fundamentele bijdrage aan dit debat zou kunnendeve

Toekomstplannen

Mijn eerste jaar in Wageningen was er één vaneggniseren en relatief weinig
onderzoek en onderwijs. Nu ik ingewerkt ben isdeetiitdaging een bevredigende balans
te vinden.

Wat betreft het onderwijs merk ik op dat het bijdenjammer is dat we door een tekort
aan contacturen in het lagerejaarsonderwijs deedgegioorkijkjes in de wiskunde wel
kunnen aanstippen, maar de reikwijdte en schodrégr@an nauwelijks kunnen
overdragen. Speciaal punt van zorg is de aanguiiet het VWO. Nu het abstractie- en
rekenvaardigheidsniveau van de binnenkomende gseer@og meer zal gaan dalen door
de recente 'verarming' van het VWO-curriculum hetreft wiskunde, moeten wij nog
meer aandacht besteden aan de aansluiting. Bijgetatbde verwachting is dat
Wiskunde T, de 'zware' variant van ons basisonigierfknk bijgesteld zal moeten
worden. Dat is des te schrijnender nu het belangkwantitatieve methoden in vrijwel
alle Wageningse richtingen alleen maar groter wdddiegrijpt, nu de Biologieopleiding
geherstructureerd wordt hebben we al aangegevemedgtaag participeren in cursussen
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over wiskundige modellen en methoden. |k beschoetals één van de belangrijke
doelstellingen van Biometris om meer te gaan hjdreaan het hogerejaars
Bacheloronderwijs en aan de MSc- en PhD-cursug§amyan onze idealen, die alleen in
nauwe samenwerking met de andere collega’s geseatikan worden, is bijvoorbeeld
het starten van een interdisciplinaire masteropigithet als mogelijke naam
“Quantitative methods for the Life Sciences”. Eengelijke afstudeerrichting zou de
kandidaten op een degelijke wijze toerusten vogobrbeeld een aio-schap in de
richting van de Systeembiologie.

Wat betreft onderzoek merk ik op dat mijn vorigat@ o.a. over de modellering van
visco-elastische stoffen ging. De expertise didakrin inmiddels heb opgedaan hoop ik
ook hier goed toe te kunnen passen. De glutensrbovod bijvoorbeeld gedragen zich
typisch visco-elastisch. In samenwerking met h&Nren de groep
levensmiddelenpoceskunde is een STW-voorstel inbayeiding over het modelleren
van deegkneden.

Systeembiologie

Een voor mij nieuwe richting is de Systeembiolo@@mnen WUR waren er voor mijn
komst al vele discussies geweest hoe dit onderaamgdacht te geven. Zo dat vakgebied
ergens kan bloeien, dan is dat toch wel in Wageamngl snel ben ik als trekker van het
IP/OP thema Systeembiologie bij de uitwerking ermaow betrokken geraakt. Aardig
om in dit verband eerst even een citaat uit eetneolvan onze huidige Minister van
Onderwijs te geven:

“ Er waart een ziekte door de wetenschap. Die eibket systeembiologie. Vooral
oudere mannen lijken gevoelig...... ”

Vervolgens betoogt Ronald Plasterk dat systeemfpimloiets nieuws is en vooral
gepusht wordt door ‘mediocre wetenschappers, diét Ben serieus wetenschappelijk
probleem hebben opgelost, en nu proberen via agtmische activiteit belangrijk te
worden’ [15].

Dit gepruttel heeft niet verhinderd dat het vakgeleen vrij explosieve groei aan het
doormaken is. In het buitenland zijn er reeds ggetgpecialiseerde groepen voor in het
leven geroepen. In Nederland gaat het wat langzamaar volgt men ook. Zo streven
we naar de oprichting van het Wageningen Centruon 89steembiologie (WCSB),
waarin we al onze inspanningen op dit gebied gaawlden.

Wat is Systeembiologie eigenlijk. Ik kan dit hi¢lean aanstippen; de echte kenners
zitten in de zaal. De term zelf is erg ongelukkidkazen. In feite gaat het om de aloude
vraag de fundamentele levensprocessen te modellemmverre heeft Plasterk gelijk, dat
wilde de biologie altijd al. Die processen oversgameen groot aantal
aggregatieniveaus. Aan de ene kant hebben we hetyge, oftewel de informatie
opgeslagen op het DNA, het onnoemelijk lange malemet de welbekende
helixstructuur.
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Die structuur kunnen we tegenwoordig prima metediennformatie ligt vast. Het DNA
wordt voortdurend afgelezen — op zich al een uitggmuftig mechanisme - en dat leidt
tot de aanmaak van o.a. eiwitten. Aan de anderehabben we het fenotype, oftewel de
eigenschappen die openbaar komen tijdens de ordlikk Uw blauwe of bruine ogen
bijvoorbeeld. En dan laat ik de neurobiologie nagameven buiten beschouwing. Als
een beginneling in de biologie als ik erover gaatamken hoe je nu ooit de afstand kunt
overbruggen tussen deze puur chemische afleesmsciganen iets als bewustzijn en
bijvoorbeeld de gedachten die momenteel in uw hoafdaan, dan zou je kunnen gaan
huiveren en spontaan stoppen met de hele ondergelsidit geen hubris? Maar goed,
alles went. Zelfs wetenschappers staan bloot atomaping.

Het gedetailleerd modelleren van wat er allemabége op de aggregatieniveaus tussen
geno- en fenotype is ondenkbaar, hoewel er nagkiwél deelsystemen goed bekend
zijn. Zelfs als we ons tot de cel en zijn direategeving beperken, is er nog bijzonder
veel onbekend. De afleesprocedures van het DNAdifeeld vormen een gigantisch
teruggekoppeld systeem. Een aangemaakt eiwit kapobbeeld de aanmaak van
hetzelfde of een ander eiwit versnellen of vertradden geeft dit gewoonlijk weer met
een netwerk, waarin de knooppunten de betrokkdfestwoorstellen en de pijlen
aangeven of twee stoffen elkaars aanmaak beinvio&ie bijvoorbeeld een schema als
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En ondertussen treden er allerlei onderlinge readp. Vrijwel alle mechanismen in de
cel zijn gevoelig voor omgevingsinvioeden. De terapgur en de zuurtegraad zijn
bijvoorbeeld zulke beinvloedingsfactoren. En defjesdat door de celwand naar binnen
komt kan een hele keten van reacties aan de gangdm. Er dringt zich een vergelijking
op met een aloud inzicht uit de pedagogie:

Het resultaat is een samenspel tussen ‘natureiwture’, oftewel tussen aanleg en
omgevingsinvioeden.

Een deelideaal van de Systeembiologie is de “Mgtael'. Dat is een wiskundig model
waarin alle mechanismen binnen de cel verwerlkgrzittsamen met hun afhankelijkheid
van de fysiologische parameters. Gegeven het DNAedaarmee de respons van de cel
kunnen berekenen. Laten we eerlijk zijn: dit geldinog als toekomstmuziek. Hoe is
men ertoe gekomen te denken dat hier iets te lmrei#lt? De reden is heel duidelijk:
dat zijn de gigantisch toegenomen mogelijkhederdata te vergaren over het DNA en
de andere stoffen die op een bepaald moment isedezanwezig zijn. Maar pas op, dit
kan wel tot verkeerde verwachtingen leiden. Merktldan bijvoorbeeld: we laten op die
enorme datasets geavanceerde wiskundige methoslen ks vanzelf rolt daaruit wat er
precies gebeurt in de cel. Voor je het weet batajeslechts bezig met 'data fitten' en,
zoals boven al eens gezegd, dat leidt niet totevigrspelkracht. Het in kaart van een
specifieke netwerkstructuur eist veel expertkeenizorgvuldig geplande metingen.
Vervolgens, het schatten van de parameters dieteiacties karakteriseren is wiskundig
gezien een geweldige uitdaging. Kennis van zoveissische schattingstechnieken als
van differentiaalvergelijkingen kunnen hier uits#ald gecombineerd worden, en het is
dit terrein waarop ik in samenwerking met vele @g#l’'s binnen en buiten Biometris mijn
aandacht wil gaan richten. Voor het moment ladtgikhierbij. In mijn afscheidsrede
hoop ik u te kunnen uitleggen hoe het nu preciesiet die Systeembiologie.

Tenslotte
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Zoals velen zich zullen herinneren had in mijn geroratie de 'Mathematical Bridge' in
Cambridge een prominente plaats.

Als je zo'n traditie start moet je hem volhoudeacént liep ik rond in Oxford, dat andere
Engelse eerbiedwaardige centrum van wetenschap.ddg viel op het volgende bord:

En het deed me wat. Voor de niet-ingewijden: Biagiees in de WUR-structuur
onderdeel van de Plant Sciences Group. Een jagmieedraaien in die plantenwereld
laat je kennelijk niet onberoerd. De planning iswla ook fysiek bij elkaar komen te
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zitten in nieuwbouw genaamd Radix. De symboliekardig: radix betekent de wortel in
wiskundige zin, maar staat ook voor de wortel vam glant. Maar waarom vind ik dat
bord in Oxford nu zo’n mooi besluit van mijn oetiVanwege het logo met de tekst:

Dominus, llluminatio mea, oftewel: Heer, U bentmicht.

Dat drukt precies uit hoe ik op deze leerstoeldpeai zijn; op een voluit
wetenschappelijke wijze en in het besef dat jusstriij Gods leiding nodig is. Een oude
traditie dus.

Dames en heren,

Ik dank het College van Bestuur voor het in mijtgkele vertrouwen. Mijn benoeming tot
trekker van het IP/OP thema Systeembiologie lijlt van uw kant een flinke gok toe,
maar wie weet loopt het goed af.

Hooggeleerde Grasman, beste Johan, vanwege de getztieschappelijke prestaties van
Biometris die onder jouw leiding behaald zijn, kender bij jouw opvolging twee
hoogleraren benoemd worden. Daarmee is dan eeoribiste vergissing weer bijna
rechtgezet. De volledige rechtzetting lijkt me gasealiseerd als er ook echt weer twee
leerstoelen ingesteld worden. Johan, ik hoop vaie ltiat je nog lang mee blijft draaien.

Hooggeleerde van Eeuwijk, beste Fred, we zijn tggaangesteld en er is afgesproken
dat we om de beurt als hoofd van Biometris zullemgeren. Het afgelopen jaar hebben
we kunnen constateren dat de samenwerking bijzopléererig verloopt. Ik heb in het
bijzonder bewondering gekregen voor je enorme daatik

Weledelzeergeleerde Van der Heijden, beste Gesmanten met Fred vormen wij het

managementteam van Biometris. Het was o.a. jouwdieeste dat Biometris de
afgelopen jaren ook financieel zo goed draaide héliben al vele uren prettig vergaderd
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en ik stel je ervaring en inbreng erg op prijs.

Hooggeachte Biometriscollega's, jullie hebben rein @rettige ontvangst bereid. Ik trof
een saamhorige sfeer aan en ik ben me hier iretiteejaar thuis gaan voelen. Biometris
heeft al een uitstekende reputatie, maar er isnegr potentieel. Samen kunnen we de
expertises uitbouwen en de naamsbekendheid nogengioten.

Tenslotte, zoals ik bij iedere oratie opmerk, eeukcen gelukkig gezin is denk ik een
goede waarborg tegen verslaafd raken aan de waegmsik dank Gerda en de kinderen
voor hun enorme steun en geduld. Mijn nieuwe baarkeert een enorme overgang. Ik
ben namelijk 35 aaneengesloten jaren treinforemgegst. Nu ik hier werk kan ik naar
mijn werk fietsen. Dat moet een ander menstype gaéeveren.

U allen zeg ik hartelijk dank voor uw aandachthéb gezegd.
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