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RESUMEN

Los sistemas de registro y de reporte de datos son de gran interés, puesto que respaldan
la reproducibilidad y transparencia cientifica. La investigacion actual genera una gran
cantidad de datos que ya no se pueden documentar utilizando cuadernos de laboratorio
de papel (CLP). Los cuadernos electrénicos de laboratorio (CEL) podrian ser una solu-
cion prometedora para reemplazar los CLP y promover la reproducibilidad cientifica y su
transparencia. Anteriormente analizamos cinco CEL y realizamos dos encuestas para
implementar un CEL en un instituto de investigacion biomédica. Entre los CEL proba-
dos, encontramos que Microsoft OneNote presenta numerosas caracteristicas relacio-
nadas con las mejores funcionalidades del CEL. Ademas, ambos grupos encuestados
prefirieron OneNote sobre un CEL cientifico (Elements de PerkinElmer). Sin embargo,
OneNote es una aplicacion general para tomar notas que no ha sido disefiada para fi-
nes cientificos. Por lo tanto, en este trabajo proporcionamos varias pautas para adaptar
OneNote a un flujo de trabajo experimental.

Palabras clave: Microsoft OneNote, cuaderno electrénico de laboratorio, cuadernos de
laboratorio de papel.

ABSTRACT

Scientific data recording and reporting systems are of a great interest for endorsing
reproducibility and transparency practices among the scientific community. Current re-
search generates large datasets that can no longer be documented using paper lab
notebooks (PLNSs). In this regard, electronic laboratory notebooks (ELNs) could be a
promising solution to replace PLNs and promote scientific reproducibility and transpa-
rency. We previously analyzed five ELNs and performed two survey-based studies to
implement an ELN in a biomedical research institute. Among the ELNs tested, we found
that Microsoft OneNote presents numerous features related to ELN best functionalities.
In addition, both surveyed groups preferred OneNote over a scientifically designed ELN
(PerkinElmer Elements). However, OneNote remains a general note-taking application
and has not been designed for scientific purposes. We therefore provide a guide to adapt
OneNote to an ELN workflow that can also be adjusted to other nonscientific ELNs.

Keywords: Microsoft OneNote, electronic laboratory notebooks, paper laboratory note-
books.
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INTRODUCCION

Los sistemas de registro y reporte de datos cientificos son de gran interés para respaldar
la reproducibilidad y transparencia cientifica (Kanza et al., 2017). La investigacion experimen-
tal actual (Guerrero et al., 2018; Guerrero, Libre, et al., 2016) y la bioinformatica (Lopez-Cortés
et al., 2018) generan una gran cantidad de datos o imagenes de alta resolucion (Batisse et al.,
2013) que ya no se pueden documentar utilizando los CLP. Los CEL, que estan reemplazando
gradualmente a los CLP en la investigacion académica y farmacéutica (Guerrero, Dujardin, et
al., 2016; Kwok, 2018), podrian ser una solucion prometedora para conseguir buenas practi-
cas de documentacion y promover la reproducibilidad y transparencia cientifica.

El desarrollo de CEL ha aumentado durante los ultimos afos, desde soluciones comer-
ciales hasta software de codigo abierto. Kanza y colegas (2017) identificaron 72 CEL activos
especializados en disciplinas especificas o en soluciones para todo propdsito. En compara-
cion con los CLP, los CEL podrian mejorar la adquisicion, intercambio, accesibilidad, registro,
incluso la presentacion de los datos (Guerrero, Dujardin, et al., 2016; Kanza et al., 2017).

Nosotros hemos analizado previamente cinco CEL (Evernote, Microsoft OneNote,
Dassault Systemes BIOVIA Notebook, E-Notebook y Elements) utilizando 42 parametros re-
lacionados con las mejores funcionalidades del CEL (Guerrero, Dujardin, et al., 2016). Entre
los CEL probados, encontramos que Microsoft OneNote presenta casi todos los parametros
evaluados (39/42). También hicimos dos encuestas a 28 cientificos y 80 estudiantes para
evaluar el rendimiento de OneNote en comparacion con un CEL cientifico (Elements de Per-
kinElmer) (Guerrero, Dujardin, et al., 2016). Ambos grupos encuestados prefirieron OneNote
como un CEL (Guerrero, Dujardin, et al., 2016), aunque OneNote no es un CEL per se. De
hecho, OneNote es una aplicacion general para tomar notas y no ha sido disefiado para
fines cientificos. Por lo tanto, en este trabajo proporcionamos una guia rapida para adaptar
OneNote a un flujo de trabajo experimental.

Estructura y etiquetado

OneNote proporciona una estructura jerarquica que se puede adaptar a un flujo de
trabajo experimental. Sobre la base de esta organizacion, un bloc de notas puede abarcar
proyectos ilimitados (Grupos de seccion en OneNote). Un proyecto puede contener seccio-
nes ilimitadas, por ejemplo, protocolos. No obstante, los experimentos se pueden organizar
utilizando al menos tres capas jerarquicas: secciones, paginas y subpaginas (Fig. 1).

Un experimento o cualquier otro analisis debe estructurarse utilizando cinco partes
esenciales: 1. una introduccion al experimento que describe, por ejemplo, una hipétesis a
ser probada; 2. una descripcion detallada de los objetivos del experimento; 3. una seccion
de materiales y métodos que enlista todos los materiales o reactivos, junto con sus refe-
rencias o numeros de lote (los métodos o protocolos especificos pueden estar vinculados
a esta parte ([Funcion “insertar enlace” o Cril + K en OneNote]); 4. una parte de resultados,
donde se presentan todos los resultados principales del experimento; y 5. conclusiones
donde discuten los principales hallazgos y recomendaciones para futuras investigaciones.
Para facilitar el uso del CEL, OneNote permite a los usuarios crear plantillas que pueden
contener los cinco elementos mencionados o protocolos especificos, por ejemplo, PCR. Las
etiquetas personalizables también se pueden usar para priorizar u organizar experimentos o
cualquier otra entrada. Por ejemplo, se puede aplicar una etiqueta personalizable para en-
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contrar y reconocer facilmente experimentos clave o protocolos importantes para construir
un manuscrito.

Figura 1. Adaptacion de la estructura jerarquica de Microsoft OneNote a un flujo de
trabajo experimental. Se presenta la estructura de OneNote (violeta) y su adaptacion a
un entorno cientifico. CEL, cuaderno de laboratorio electrénico.

Bloc de notas

Proyecto 1
Grupos de seccidn

[ Bioinformatica HPI’OtOCO|OS Enfoque experimentaﬂ Titulo (e.g. Andlisis transcripcional de células cancerosas)

Euaderno electronico de Iaboratori% Nombeedel investigador

Titulo del proyecto

Seccion Seccion Seccion

[PrOtOCOIO q [ExPerimento principal ﬂ Titulo (e.g. Andlisis transcripcional de células Hela)

Pagina Pagina

iy
Experimento 1
Subpégina

Los experi se pueden etig de la siguiente manera:
EX_0001_XX_DD/MM/YYYY. Titulo
EX = experimento
0001 = nimero de experimento
XX = iniciales del investigador
DD-MM-YYYY = fecha de entrada

) Introduccion al experimento que
—— = Introduccion describe, por ejemplo, una hipétesis a ser
probada.

Se puede insertar una etiqueta para

priorizar los experimentos clave Titulo (e.g. EX_0001_SG_29/08/2018.

Extraccion de ARN de células Hela)

Descripcion detallada de los objetivos del
experimento.

Objectivos

Lista de todos los materiales o reactivos
——— Materiales y Métodos junto con sus referencias o nimeros de
lote.

Presentacion de todos los resultados

———————————= Resultados ~ . :
principales del experimento.

Discusion de los principales hallazgos y recomen-

- i
Conclusiones daciones para futuras investigaciones.

Hoy en dia los laboratorios cientificos acumulan una gran cantidad de datos que va-
rian en calidad y utilidad. La funcionalidad de busqueda de OneNote permite a los usuarios
recuperar rapidamente informacion relevante en los experimentos almacenados. Por lo tan-
to, experimentos, protocolos o cualquier otra entrada se deben etiquetar con informacion
esencial rastreable a lo largo del tiempo. Un experimento, por ejemplo, se puede llamar
EX_0001_SG_29/08/2018. Extraccién de ARN de células Hela, en la que EX = experimen-
to, 0001 = numero de experimento, SG = iniciales del investigador, 29/08/2018 = fecha de
entrada, y Extraccion de ARN de células HelLa = titulo del experimento. Ademas, los experi-
mentos, protocolos o los analisis bioinformaticos podrian etiquetarse en consecuencia: ex-
perimentos = EX, protocolos = PRy bioinformatica = B/ (Fig. 1). Para mejorar el etiquetado,
se puede consultar el articulo Ten Simple Rules for Experiments’ Provenance (Kazic, 2015).
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Adquisicién de datos

Todos los datos resultantes de los experimentos de investigacion, analisis y observa-
ciones deben registrarse sin excepcion. Los detalles de los analisis in silico, las segmenta-
ciones bioinformaticas, los scripts o cualquier otro cédigo o metodologia relacionada con
la computaciéon se deberian registrar (Hoffman, 2016; Schreier, Wilson, & Resnik, 2006).
Como se discutié anteriormente en la coleccion Ten Simple Rules de PLOS, Schnell (2015)
proporciond una guia para mantener un cuaderno de laboratorio en biologia computacional
gue también se puede aplicar a los CEL. Los registros deben incluir errores no intencionales,
asi como resultados negativos, inesperados o conflictivos.

En los ultimos afios se han promovido las buenas practicas de reproducibilidad y
transparencia experimental entre la comunidad cientifica (Igbal, Wallach, Khoury, Schully, &
loannidis, 2016). Por esta razén, la mayoria de revistas cientificas exigen a los investigado-
res proporcionar los datos crudos generados a partir de sus experimentos (Hoffman, 2016;
Igbal et al., 2016). Para consolidar esta tendencia, la disponibilidad de datos sin procesar
debe ser obligatoria en cualquier instituto de investigacién, independientemente de la disci-
plina cientifica. La funcion de almacenamiento de datos de OneNote permite a los usuarios
recopilar de manera 6ptima archivos crudos resultantes de cualquier enfoque cientifico. Sin
embargo, el almacenamiento de los datos, por ejemplo, imagenes de alta calidad o archivos
de secuenciacion, dependera de los planes de almacenamiento de Microsoft OneDrive o
SharePoint. Alternativamente, dichos datos pueden estar vinculados a plataformas de aloja-
miento internas o externas. Para evitar problemas de accesibilidad relacionados con el alo-
jamiento, se puede cargar un archivo representativo o una imagen de baja calidad junto con
una descripcion detallada de los datos vinculados. También se puede consultar el articulo de
Hart y colegas, sobre como almacenar datos digitales (Hart et al., 2016).

Ademas, los protocolos deben contener informacion detallada para que otros inves-
tigadores consigan una replicacion exitosa de los resultados; por ejemplo, debe incluirse la
referencia o el nUmero de lote de cualquier material o reactivo. Los plasmidos, que son recur-
sos indispensables entre los investigadores, deben describirse meticulosamente. Por lo tanto,
los experimentos de clonacion podrian contener 1. una estrategia de clonacién (por ejemplo,
clonacion de Gibson) que describa todos los pasos del enfoque experimental; 2. todos los
resultados positivos y negativos, incluidos los archivos crudos .SEQ y .AB1, y 3. una recons-
truccion del plasmido final con su secuencia, mapa y caracteristicas. Adicionalmente, se pue-
den documentar las comunicaciones entre colaboradores, por ejemplo, correos electronicos o
puntos destacados de reuniones, que tengan un impacto en los resultados de un experimento.

Presentacion de datos

OneNote proporciona a los usuarios varias herramientas para mejorar la presentacion
de datos. Estas herramientas estan disponibles en las pestafias Insertar o Dibujar. Por ejem-
plo, Microsoft Visio (OneNote> Insertar> Diagrama) es una aplicacién de diagramas que se
podria usar para esbozar un protocolo o una segmentacion bioinformatica. Ademas, se pue-
den grabar notas de audio o video de reuniones de laboratorio o experimentos, por ejemplo,
experimentos con ratones. La funcion de reconocimiento optico de caracteres (ROC) de
OneNote también se puede usar para adquirir texto de documentos antiguos de laboratorio.
La capacidad incorporada de ROC convierte el texto de una imagen, un archivo escaneado
o un documento escrito a mano en un texto editable en OneNote.

La compatibilidad de OneNote con otras aplicaciones de Microsoft Office, como Power-
Point o Excel, puede brindar a los investigadores una ventaja para presentar figuras y tablas. Los
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graficos y tablas disefiados en estos programas se pueden exportar faciimente a OneNote. Las
figuras, junto con sus leyendas, que incluyen graficos, diagramas o resultados de imagenes —por
ejemplo, inmunoblots o imagenes microscopicas— deben etiquetarse con precision (Rougier,
Droettboom, & Bourne, 2014). Una leyenda debe contener toda la informacion necesaria para
comprender e interpretar el significado de una figura sin leer la totalidad del experimento. Las
tablas deben estar bien organizadas con informacién esencial: titulo, encabezados y notas al pie.

Una de las principales ventajas de los CEL sobre los CLP es su flexibilidad para regis-
trar experimentos continuamente. Los datos generados a partir de experimentos largos po-
drian documentarse en una sola pagina, separando cada resultado por la fecha exacta (One-
Note> Insertar> Marca de tiempo) en la que se hizo cada parte del experimento. Ya no es
necesario crear una pagina por cada dia laborable, como se espera cuando se usa un CLP.

OneNote permite a los usuarios crear multiples contenedores de notas (cuadros flexibles)
en una sola entrada (“Work with note containers - Office Support [Internet],” n.d.). Los contene-
dores de notas, que pueden contener texto, imagenes o archivos, se comportan como entradas
independientes que se pueden mover de un lado al otro. Esto puede llevar a una superposicion
involuntaria de estos cuadros y, en consecuencia, a una superposicion de texto o imagenes.
Para evitar este problema, todos los datos deben incluirse en un solo contenedor de notas. La
Tabla 1 resume todas las recomendaciones para la adquisicion y presentacion de datos.

Tabla 1
Recomendaciones para la adquisicion y presentacion de datos utilizando Microsoft
OneNote como CEL

Caracteristica Recomendacion

Todos los datos resultantes de cualquier experimento, analisis, observacion, entre
otros, deben registrarse correctamente sin excepcion.

Los errores no intencionados y los resultados negativos, inesperados o conflictivos de-
ben documentarse.

Todos los analisis relacionados con la computacion, junto con sus archivos crudos,
como codigos o scripts, deben registrarse.

Los datos sin procesar generados a partir de cualquier enfoque experimental deben
cargarse dentro del CEL, para promover las buenas practicas de reproducibilidad y

Adquisicion SRR
transparencia cientifica.
Los archivos pesados, por ejemplo, imagenes de alta resolucion o archivos de secuen-
ciacion, se pueden vincular a plataformas de alojamiento internas o externas.
Los protocolos y los experimentos de clonacion deben contener informacion detallada
(por ejemplo, referencia y numero de lote de cualquier material o reactivo) para garan-
tizar la reproducibilidad experimental.
Las comunicaciones entre colaboradores, como correos electronicos o puntos destaca-
dos de reuniones, se pueden documentar.
Las figuras y tablas deben explicarse por si mismas con leyendas e informacion
detallada.
Mejore la presentacion de sus datos utilizando las herramientas de OneNote disponi-
bles en las pestafias “Insertar” o “Dibujar” (por ejemplo, Microsoft Visio).

Presentacion - .
Los resultados de experimentos largos deben documentarse en una sola pagina. No es
necesario crear una pagina por cada dia laborable.
Use un solo contenedor de notas a lo largo de la pagina del experimento, para evitar la
superposicion involuntaria de texto o imagenes.
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Intercambio de datos

La investigacion farmacéutica y académica se desarrolla habitualmente en un fuerte
entorno colaborativo. Con respecto a esto, las caracteristicas de OneNote para compartir infor-
macion ofrecen grandes ventajas en comparacion con las CLP. OneNote permite a los investi-
gadores compartir sus CEL entre miembros del equipo y colaboradores por medio de una nube
de computo mediada por Microsoft OneDrive o SharePoint (Guerrero, Dujardin, et al., 2016).
De esta manera, los datos experimentales son accesibles desde cualquier lugar y en cualquier
momento, lo cual es esencial cuando se ha establecido una colaboracién internacional.

La Figura 2 muestra un esquema de intercambio de datos entre instituciones, labora-
torios y colegas. Internamente, los CEL podrian compartirse entre los miembros del mismo
laboratorio en el modo “puede ver” para evitar cambios accidentales causados por otros
miembros del equipo. Los documentos legales, paginas o secciones enteras se pueden pro-
teger con una contrasefia para resguardar la informacién confidencial. Ademas, recomen-
damos compartir un CEL completo con otros laboratorios de la misma institucién para me-
jorar las buenas practicas de reproducibilidad y transparencia cientifica (Igbal et al., 2016).
Dicho CEL podria contener protocolos especificos, una lista de recursos compartibles —por
ejemplo, cebadores, anticuerpos, lineas celulares o compuestos quimicos—, datos sin pro-
cesar, documentos o codigos bioinformaticos. El investigador principal y/o el administrador
del laboratorio (Fig. 2) puede gestionar (modo “puede ver y editar”) todos estos datos y or-
ganizarlos utilizando los grupos de seccion, secciones y paginas de OneNote. Puesto que
OneNote no permite compartir una seccion especifica o una pagina, se podria compartir un
CEL completo cuando una colaboracion externa se haya establecido. Este CEL se puede
organizar como se describe en la Figura 1.

Almacenamiento, seguridad y legalizacién del CEL

El almacenamiento y la seguridad de los datos representan grandes preocupaciones
entre los investigadores (Guerrero, Dujardin, et al., 2016), al respecto, recomendamos esta-
blecer un sistema de almacenamiento local utilizando Microsoft SharePoint para evitar vio-
laciones a la seguridad de los datos relacionadas con la computacién en la nube (Ali, Khan,
& Vasilakos, 2015; Guerrero, Dujardin, et al., 2016). También aconsejamos hacer una copia
de seguridad del CEL, mediante la creacién de un paquete de archivos unico de OneNote
(ONEPKG). Dicho archivo contiene el texto, archivos insertados, audios y videos, similar a
un archivo ZIP.

Aparte, este sistema de almacenamiento local, bajo configuraciones especificas de
Microsoft SharePoint, puede proporcionar opciones personalizables para cumplir con el Co6-
digo de Regulaciones Federales de los Estados Unidos, Titulo 21, Parte 11 (FDA 21 CFR
Parte 11). La Parte 11 es un reglamento de EE. UU. que establece especificaciones so-
bre registros electrénicos y firmas electronicas. Igualmente, las companias de desarrollo de
software —por ejemplo, Montrium y Paragon Solutions— brindan servicios para cumplir con
el Anexo 11 del Volumen 4 de Eudralex, un equivalente europeo del FDA 21 CFR Parte 11
(Guerrero, Dujardin, et al., 2016). Con respecto a las firmas electronicas, OneNote no ofrece
una opcién para firmar electrénicamente un experimento; sin embargo, los experimentos,
protocolos, entre otros, se pueden exportar en masse a formato PDF y firmarse electronica-
mente. Un CEL que cumpla con la Parte 11 o el Anexo 11 se considera un documento elec-
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tronico legalmente aceptado para proteger a los investigadores de asuntos legales como
acusaciones de fraude o robo de propiedad intelectual (Guerrero, Dujardin, et al., 2016).

Figura 2. Diagrama que muestra el intercambio de datos utilizando OneNote como CEL.
Los CEL se pueden compartir entre miembros de un mismo laboratorio, laboratorios o
instituciones mediante dos parametros: “se puede ver’ y “se puede editar y ver”. CEL,
cuaderno de laboratorio electrénico.
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Conectividad

En Microsoft OneNote puede interactuar con varios recursos externos que se pueden
utilizar para mejorar la accesibilidad, adquisicion y presentacion de datos. Los teléfonos
inteligentes, las tabletas y las gafas inteligentes se pueden usar para la grabacion de audio
y video, asi como para la captura de imagenes (Fig. 3). Los mismos dispositivos, junto con
los relojes inteligentes, se pueden utilizar para la accesibilidad de los datos. Por ejemplo, los
protocolos se pueden mostrar durante la experimentacion y, por lo tanto, minimizar el uso de
papel y los costos de impresion (Fig. 3). Para ejemplificar, nuestra encuesta realizada a 28
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investigadores que utilizaron el CEL con tabletas durante un periodo de 3 meses mostré que
el 67 % de los investigadores piensan que las tabletas pueden sustituir los protocolos impre-
sos (Guerrero, Dujardin, et al., 2016). Ademas, el 80 % de los investigadores encuestados
creen que las tabletas pueden mejorar el uso del CEL.

Figura 3. Conectividad de OneNote para su uso como CEL. Se pueden usar varias
herramientas externas para mejorar el uso de OneNote como CEL en relacién con
la accesibilidad, adquisicion y presentacion de datos. CEL, cuaderno de laboratorio

electrénico
oo
00

Teléfono inteligente Reloj inteligente

Note
@_

SV

N

Tableta Gafas inteligentes
\ — Accesibilidad
—Pp Adquisicion

La tecnologia vestible se puede implementar para mejorar la accesibilidad y la visua-
lizacion de los datos durante el uso de OneNote como CEL. Por ejemplo, los protocolos se
pueden visualizar a través de los relojes o gafas inteligentes. Esto representa una ventaja
significativa cuando se trabaja en areas donde no se permiten CLP —por ejemplo, cultivo ce-
lular o salas de radioactividad—. Ambos dispositivos pueden utilizarse como sustitutos de al-
gunos equipos de laboratorio, como crondémetros o temporizadores, y podrian proporcionar
a los investigadores otras aplicaciones, por ejemplo, calculadoras, alarmas y recordatorios
(Guerrero, Dujardin, et al., 2016).

Supervision y capacitacion

OneNote es una herramienta flexible que permite a los usuarios establecer su propio
disefio de CEL. Esto podria ocasionar variaciones significativas en la adopcién y calidad
del CEL entre los miembros del laboratorio. Por lo tanto, recomendamos una supervision
y capacitacion adecuadas sobre el uso y la implementacién de OneNote como CEL, para
garantizar el establecimiento de un formato general de CEL con respecto a los protocolos,
plantillas, organizacion, entre otros. El investigador principal, por un lado, podria evaluar
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periodicamente los CEL, por ejemplo, aproximadamente, cuatro veces al ano, y, por otro,
podria incluirlo como parte del proceso de evaluacion de desempefio de los investigadores.

LIMITACIONES Y PERSPECTIVAS

Segun nuestro estudio previo (Guerrero, Dujardin, et al., 2016), OneNote presenta
pocas limitantes con respecto a las funcionalidades que deberia tener un CEL. Principal-
mente, OneNote no permite firmar documentos electronicamente ni el intercambio de un
solo experimento o protocolo (pagina o subpagina en OneNote). Sin embargo, estos detalles
son solucionables como se describe anteriormente. Ademas, es importante realizar nuevos
estudios, donde se comparen las caracteristicas técnicas de OneNote con nuevos CEL, tal
como lo recalcan Kanza y colegas (2017). Dichos estudios nos permitiran comparar de me-
jor manera las caracteristicas técnicas de OneNote.

CONCLUSIONES

En los ultimos cinco anos, los CEL han reemplazando gradualmente a los CLP en la
academia y en la industria. Esto se debe a la gran cantidad de datos que se manejan en
la actualidad y que no se pueden documentar en los CLP. A pesar de que existen muchos
CEL en el mercado, gratuitos y de pago (Kanza et al., 2017), muy pocos han sido probados
y estudiados por investigadores (Guerrero, Dujardin, et al., 2016). Este trabajo pretende dar
una guia a los investigadores que deseen usar OneNote como CEL, basandose en las me-
jores funcionalidades que deberia tener un CEL, con respecto a la adquisicion, intercambio
y presentacion de datos.
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