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                           Introduzione    La malattia da virus Zika1 ğ uŶ’aƌďoǀiƌosi, cioè una malattia virale trasmessa da artropodi, che nella maggior parte dei casi (80%) decorre in maniera del tutto asintomatica; nel resto dei casi (20%) provoca una malattia febbrile lieve con sfumate lesioni cutanee maculo papulari. Il principale vettore del virus Zika è la zanzara del genere Aedes; è stata descritta anche la trasmissione sessuale, verticale (madre-figlio) e 
paƌeŶteƌale ;aŶĐhe se, peƌ Ƌuest’ultiŵa ŶoŶ Đi soŶo dati suffiĐieŶti a suppoƌtaƌŶe l’eǀideŶzaͿ.  
DuƌaŶte l’epideŵia sĐoppiata iŶ PoliŶesia fƌaŶĐese Ŷel ϮϬϭϰ e Ŷelle AŵeƌiĐhe a paƌtiƌe dal ϮϬϭϱ ğ stato segnalato un incremento inatteso di casi di microcefalia congenita, insieme ad un significativo aumento di casi di sindrome di Guillain-Barré (SGB). La relazione causale è stata attualmente dimostrata2.  
NoŶ esiste pƌofilassi, tƌattaŵeŶto o ǀaĐĐiŶo peƌ pƌoteggeƌsi ĐoŶtƌo l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika. PeƌtaŶto, ğ particolarmente importante il ruolo di counselling che può svolgere il personale sanitario raccomandando di adottare misure individuali di protezione per evitare le punture di zanzara, e di avere rapporti sessuali protetti per evitare la trasmissione per via sessuale, quando ci si reca in paesi a rischio. Maggiori dettagli sono forniti nella sezione relativa al counselling e alle misure di prevenzione.   
                           L’agente eziologico   La malattia da virus Zika è causata da un virus appartenente al genere Flavivirus, famiglia Flaviviridae, gruppo Spondweni.  

 È stato isolato per la prima volta nel 1947 da una scimmia nella foresta Zika, in Uganda, successivamente, nel 1948 in zanzare (Aedes africanus) nella stessa foresta, ed in una persona in Nigeria nel 1952. Esistono due ceppi del virus Zika: il ceppo africano e il ceppo asiatico che è emerso recentemente nel Pacifico e che si è diffuso in un secondo momento nelle Americhe. [1,2]                                                             1 Mateƌiale pƌodotto utilizzaŶdo pƌeǀaleŶteŵeŶte le iŶfoƌŵazioŶi ĐoŶteŶute Ŷel doĐuŵeŶto OMS ͞PƌegŶaŶĐǇ 
ŵaŶageŵeŶt iŶ the ĐoŶteǆt of Zika ǀiƌus iŶfeĐtioŶ͟ IŶteƌiŵ guidaŶĐe update ϭϯ MaǇ ϮϬϭϲ WHO/ZIKV/MOC/ϭϲ.Ϯ Reǀ.ϭ 
e aggioƌŶato teŶeŶdo ĐoŶto del doĐuŵeŶto CDC ͞Update: IŶteƌiŵe GuidaŶĐe foƌ Health Caƌe Pƌoǀideƌs CaƌiŶg foƌ Pregnant Women with Possible Zika Virus Exposure – United States (Including U.S. Territories), July 2017, MMWR, July 28, 2017, vol. 66, No. 29 2 Rasmussen SA et al. Zika virus and birth defects – Reviewing the evidence for causality. N Engl J Med 2016 April 18; [Epub ahead of print]. 
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                           Sintomatologia clinica e sequele 
 

 Il periodo di incubazione non è ancora stato chiarito ma probabilmente varia fra 3 e 12 giorni. 
 La ŵaggioƌ paƌte ;ĐiƌĐa l’ϴϬ%Ϳ delle iŶfezioŶi ƌiŵaŶe asiŶtoŵatiĐa 3. 
 I sintomi della malattia sono generalmente lievi e la malattia di solito è caratterizzata da una sintomatologia febbrile di breve durata e auto-limitante che può durare 2-7 giorni, senza complicazioni gravi, senza decessi correlati e con un basso tasso di ospedalizzazione. 
 I principali sintomi sono: esantema maculo-papuloso, febbre, dolori articolari, affaticamento, congiuntivite non purulenta/iperemia ĐoŶgiuŶtiǀale, ŵialgia e Đefalea. L’esaŶteŵa ŵaĐulo papuloso spesso inizia sul viso e successivamente si diffonde a tutto il corpo. Meno frequentemente, sono presenti dolore retro-orbitale e sintomi gastro-intestinali. Sono state notificate malformazioni congenite del sistema nervoso centrale, quali microcefalia nei feti e 
Ŷei ŶeoŶati Ŷati da ŵadƌi Đhe haŶŶo ĐoŶtƌatto l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika duƌaŶte la gƌaǀidaŶza iŶ numerosi paesi (31 alla data del 10 marzo 2017). In diversi paesi delle Americhe e in Polinesia Francese è stata segnalato un aumento inusuale di casi di SGB in coincidenza con i focolai di virus Zika, mentre in altri paesi, in assenza di un aumento dei casi di SGB, è stato registrato almeno 1 caso di SGB con infezione confermata da virus Zika4. In base alle ricerche attuali, esiste consenso scientifico che il virus Zika sia causa di microcefalia e SGB.  

                           Epidemiologia 
 

 Il virus Zika è stato inizialmente isolato da una scimmia in Uganda; tuttavia attualmente non sembra che gli animali, ad eccezione delle zanzare, siano coinvolti nella trasmissione del virus5 . 
 Le informazioni sulla distribuzione geografica del virus Zika si basano sui risultati di indagini sierologiche ed isolamento virale nelle zanzare e nelle persone, e sulle segnalazioni dei casi 

iŵpoƌtati assoĐiati ai ǀiaggi. Pƌiŵa del ϮϬϬϳ, l’aƌea iŶ Đui eƌa segŶalata ĐiƌĐolazioŶe del ǀiƌus Zika 
ĐoŵpƌeŶdeǀa l’AfƌiĐa tƌopiĐale e l’Asia sudorientale. Inoltre, prima del 2007 il numero di focolai epidemici documentato è molto limitato. 

                                                           3 WHO Zika virus. Fact sheet updated 6 September 2016 http://www.who.int/mediacentre/factsheets/zika/en/ 4 WHO Situation Report 2 February 2017 – Zika virus, Microcephaly, Guillain-Barré Syndrome http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/254507/1/zikasitrep2Feb17-eng.pdf?ua=1 5 CDC ͞Zika iŶ aŶiŵals͟ https://ǁǁǁ.ĐdĐ.goǀ/zika/tƌaŶsŵissioŶ/Ƌa-animals.html aggiornato al 29 giugno 2017 
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 Il pƌiŵo foĐolaio epideŵiĐo di ǀiƌus Zika ideŶtifiĐato al di fuoƌi dell’AfƌiĐa e dell’Asia Ƌuello ğ 
segŶalato Ŷell’Isola di Yap, Stati Fedeƌati di MiĐƌoŶesia nel periodo compreso fra aprile e luglio 20073. Fra il 2013 e il 2015, diversi focolai significativi sono stati segnalati in isole ed arcipelaghi del Pacifico, incluso un focolaio con numerosi casi in Polinesia Francese. Nel 2015, il virus Zika è comparso in Sud America da dove si è ulteriormente diffuso in numerosi Paesi 1,4-5 

 
                           Trasmissione 

 
 Il virus Zika è trasmesso attraverso la puntura delle zanzare. E’ stato isolato dalle zaŶzaƌe delle specie Aedes aegypti  e Aedes albopictus e recenti studi di laboratorio hanno dimostrato la 

ĐoŵpeteŶza di eŶtƌaŵďe le speĐie Ŷell’aŵplifiĐazione e trasmissione del virus6-7. 
 Altre zanzare della specie Aedes (in particolare Ae. africanus, Ae. polynesiensis, Ae. unilineatus, Ae. vittatus e Ae. hensilli) sono considerate potenziali vettori del virus Zika. Queste specie pungono prevalentemente durante le ore diurne. 
 Il virus Zika può inoltre essere trasmesso per via sessuale. 
 Il virus Zika può essere trasmesso dalla madre infetta al feto durante la gravidanza (trasmissione congenita) o in prossimità del parto (trasmissione perinatale). La trasmissione congenita o 

iŶtƌauteƌiŶa si ǀeƌifiĐa ƋuaŶdo uŶa doŶŶa ĐoŶtƌae l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika durante la gravidanza prima del parto, e il virus passa al feto. Uno studio ha evidenziato che la risposta immunitaria 
dell’ospite può ĐoŶtƌiďuiƌe alla patogeŶesi della ŵiĐƌoĐefalia8. Il virus Zika è altamente neurotropico e può quindi interferire con lo sviluppo fetale sia direttamente, infettando il cervello, o indirettamente, infettando la placenta. La trasmissione perinatale si verifica quando una donna 
ĐoŶtƌae l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika eŶtƌo appƌossiŵatiǀaŵeŶte due settiŵaŶe dal paƌto ed il ǀiƌus passa al neonato al momento, o in prossimità, del parto9.  

 Esiste un rischio potenziale di trasmissione del virus Zika attraverso le trasfusioni di sangue, il trapianto di cellule staminali emopoietiche ed il trapianto di organi, anche se attualmente non è stato segnalato alcun caso dovuto a tali modalità di trasmissione. 
 Attualmente non è stata documentata la trasmissione del ǀiƌus Zika attƌaǀeƌso la saliǀa, l’uƌiŶa o 

l’allattaŵeŶto ŵateƌŶo, aŶĐhe se il ǀiƌus ğ stato ƌileǀato Ŷel latte.   
                                                           6 Chouin-Carneiro et al, 2016 7M Di Luca et al, 2016  8 Mlakar J, Korva M, Tul N, Popovic M, Poljsak-Prijatelj M, Mraz J, et al. Zika Virus Associated with Microcephaly. N Engl J Med. 2016;374(10):951-8 9 Ministero della Salute, Istituto Superiore di Sanità : Raccomandazioni Sindrome congenita da virus Zika (SCVZ) http://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_2623_allegato.pdf 
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  Counselling e misure di prevenzione   Informazioni che il personale sanitario dovrebbe fornire ai propri assistiti che intendono recarsi in aree o paesi endemici. 

 verificare la presenza di epidemie in corso nelle aree di destinazione. L'elenco delle zone con 
tƌasŵissioŶe iŶ Đoƌso ğ ĐoŶsultaďile sui siti dell’ECDC e dell’OMS. Può, iŶoltƌe, esseƌe utile consultare il sito Viaggiare Sicuri del Ministero degli Affari Esteri e della Cooperazione Internazionale http://www.viaggiaresicuri.it/; 

 ƌaĐĐoŵaŶdaƌe di pƌoteggeƌsi dalle puŶtuƌe di zaŶzaƌa sia al Đhiuso Đhe all’apeƌto, iŶ paƌtiĐolaƌe 
Ŷelle oƌe Đoŵpƌese dall’alďa al tƌaŵoŶto, quando le zanzare Aedes sono più attive e pungono di più. Queste misure includono: utilizzare repellenti, seguendo accuratamente le istruzioni riportate in etichetta; indossare abiti di colore chiaro, il più coprenti possibile come, ad esempio, indumenti a 
ŵaŶiĐhe luŶghe e paŶtaloŶi luŶghi; doƌŵiƌe o ƌiposaƌe iŶ staŶze ĐoŶ l’aƌia ĐoŶdizioŶata oppuƌe ĐoŶ schermi alle finestre e alle porte, oppure utilizzare zanzariere sia durante il giorno che di notte, 
eliŵiŶaƌe i siti, sia al Đhiuso Đhe all’apeƌto, doǀe le zanzare si riproducono (sottovasi e altri contenitori in cui sia presente acqua, anche in piccole quantità); 

 ƌaĐĐoŵaŶdaƌe l’utilizzo del pƌeseƌǀatiǀo o l’astiŶeŶza sessuale peƌ ƌiduƌƌe il ƌisĐhio di tƌasŵissioŶe del virus Zika per via sessuale, durante il viaggio e nei 6 mesi successivi al rientro a casa, a meno che 
ŶoŶ si possa esĐludeƌe l’aǀǀeŶuta iŶfezioŶe ĐoŶ adeguate pƌoǀe di laďoƌatoƌio;   

 alle donne in gravidanza e alle coppie che stanno pianificando una gravidanza raccomandare di rinviare i viaggi non necessari verso aree o paesi in cui è presente trasmissione di virus Zika; 
 informare le donne in età fertile del rischio posto dal virus Zika e della possibilità di causare la sindrome congenita da virus Zika in caso di gravidanza. Dovrebbe essere loro raccomandato di applicare le misure per prevenire le punture di zanzare e la trasmissione sessuale; 
 valutare attentamente con i pazienti affetti da disordini immunitari o gravi malattie croniche che intendono recarsi in paesi in cui è in corso la trasmissione del virus Zika le misure di prevenzione più efficaci; 
 raccomandare di presentarsi ad un controllo medico al ritorno dal viaggio, se compaiono sintomi, anche lievi, durante il viaggio o nelle due settimane successive al rientro a casa. Informazioni anamnestiche da acquisire e raccomandazioni che il personale sanitario dovrebbe fornire ai viaggiatori di ritorno da aree o paesi endemici 
 chiedere se sono stati effettuati viaggi recentemente e verificare se questi hanno riguardato aree con epidemie in corso; 
 chiedere se sono comparsi sintomi, anche lievi, compatibili con la malattia da virus Zika, durante il viaggio o nei giorni successivi al rientro a casa (esantema maculo papuloso, febbre, dolori articolari, affaticamento, congiuntivite non purulenta/iperemia congiuntivale, mialgia e cefalea); 
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 chiedere se sono stati punti da zanzare e se hanno avuto rapporti sessuali non protetti durante la permanenza in aree o paesi con trasmissione del virus Zika; 
 raccomandare alle persone di ritorno da aree o paesi coŶ tƌasŵissioŶe del ǀiƌus Zika, l’astiŶeŶza dai rapporti sessuali o rapporti sessuali protetti per 6 mesi, anche in assenza di sintomi clinici, a meno 

Đhe ŶoŶ si possa esĐludeƌe l’aǀǀeŶuta iŶfezioŶe ĐoŶ adeguate pƌoǀe di laďoƌatoƌio;   
 alle donne in gravidanza che hanno viaggiato o hanno risieduto in aree o paesi in cui è presente la trasmissione del virus Zika raccomandare di astenersi dai rapporti sessuali o di avere rapporti sessuali protetti per tutta la durata della gravidanza; 
 ai partner di donne in gravidanza di ritorno da aree o paesi in cui è presente la trasmissione del virus Zika, raccomandare di astenersi da rapporti sessuali fino al termine della gravidanza stessa o, in alternativa, utilizzare il preservativo durante ogni rapporto sessuale; 
 alle coppie che pianificano una gravidanza in cui uno dei membri della coppia (donna o uomo) ha avuto una possibile esposizione al virus Zika, sia che presenti sintomi di malattia o che sia asintomatico, raccomandare di attendere almeno 6 mesi prima di cercare di concepire. a meno che 

ŶoŶ si possa esĐludeƌe l’aǀǀeŶuta iŶfezioŶe ĐoŶ adeguate pƌoǀe di laďoƌatoƌio. Informazioni per il paziente e informazioni per familiari e conviventi sulle misure di precauzione durante 
l’assistenza al caso 

 durante la stagione di trasmissione vettoriale (solitamente aprile–novembre) raccomandare 
l’isolaŵeŶto doŵiĐiliaƌe fiduĐiaƌio del Đaso pƌoďaďile o ĐoŶfeƌŵato, fiŶo ad esĐlusioŶe della 
patologia, peƌ il peƌiodo di tƌasŵissiďilità del ǀiƌus ;ŵediaŵeŶte ϭϰ gioƌŶi dall’iŶizio dei siŶtomi), 
ŶoŶĐhĠ l’adozioŶe di ŵisuƌe pƌotettiǀe Ŷei ĐoŶfƌoŶti delle puŶtuƌe di zaŶzaƌa peƌ ĐoŶtƌiďuiƌe, iŶ tal modo, ad interrompere la trasmissione;  

 raccomandare ai familiari, conviventi o persone che svolgono funzioni di assistenza nei confronti dei pazienti di utilizzare le precauzioni generali per le malattie a trasmissione parenterale, quali: 
 lavarsi accuratamente le mani con acqua e sapone, prima e dopo aver assistito il paziente, e, comunque, dopo aver rimosso i guanti; 
 utilizzare guanti, non sterili, qualora sia previsto il contatto con sangue del paziente; 
 ŶoŶ utilizzaƌe pƌodotti taglieŶti iŵpiegati peƌ la Đuƌa o l’assisteŶza del pazieŶte.  

                           Diagnosi  
 

Il MiŶisteƌo della Salute, iŶ ĐollaďoƌazioŶe ĐoŶ l’Istituto Supeƌioƌe di SaŶità e le RegioŶi, attua uŶ PiaŶo nazionale di sorveglianza e risposta alle arbovirosi trasmesse da zanzare invasive (Aedes sp.) con particolare riferimento ai virus Chikungunya, DeŶgue e Zika, Đhe pƌeǀede l’iŶǀio teŵpestiǀo dei 
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campioni per la diagnosi, secondo uno specifico algoritmo, al laboratorio regionale di riferimento e/o al 
laďoƌatoƌio di ƌifeƌiŵeŶto ŶazioŶale pƌesso l’Istituto Supeƌioƌe di SaŶità 10.  La diagnosi di infezione da virus Zika continua tuttavia a presentare criticità che non consentono, in 
alĐuŶi Đasi, uŶa ƌisposta Đeƌta. QuaŶdo si sospetta l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika iŶ uŶa doŶŶa iŶ gƌaǀidaŶza, queste limitazioni diagnostiche dovrebbero essere attentamente considerate nel valutare i rischi e i 
ďeŶefiĐi dell’eseĐuzioŶe dei test. Si ƌaĐĐoŵaŶda peƌtaŶto di iŶǀiaƌe la pazieŶte peƌ ĐoŶsuleŶza iŶ ĐeŶtƌi 
speĐializzati, iŶ ŵodo Đhe possa ĐoŶdiǀideƌe la sĐelta ƌelatiǀa all’eseĐuzioŶe dei test e alla pianificazione degli eventuali futuri controlli e assistenza con personale medico specializzato, coinvolgendo eventualmente il partner e la famiglia. Si raccomanda di tener conto delle preferenze e dei valori della paziente, del giudizio medico e di una valutazione bilanciata dei rischi e dei risultati attesi. 
 La diagŶosi della ŵalattia da ǀiƌus Zika ğ pƌiŶĐipalŵeŶte ďasata sull’ideŶtifiĐazioŶe dell’RNA ǀiƌale da campioni clinici in pazienti nella fase acuta della malattia. 
 Il periodo viremico è di breve duƌata, peƌŵetteŶdo l’ideŶtifiĐazioŶe diƌetta del ǀiƌus Ŷei pƌiŵi gioƌŶi 

suĐĐessiǀi all’iŶsoƌgeŶza dei siŶtoŵi. UŶ ƌeĐeŶte studio11 ha trovato che il valore mediano di persistenza del virus nel siero è di 14 giorni (95% IC, 11-17) con un valore massimo fino a 64 giorni, mentre nelle urine il valore mediano di persistenza del virus è di 8 giorni (95% IC, 6-10) con valori massimi fino a 47 giorni. 
 Dal ƋuiŶto gioƌŶo suĐĐessiǀo all’iŶsoƌgeŶza della siŶtoŵatologia, possoŶo esseƌe effettuate iŶdagiŶi sierologiche per identificare gli anticorpi IgM specifici per Zika confermate con test di neutralizzazione, sieroconversione o aumento di almeno quattro volte del titolo anticorpale di anticorpi specifici per Zika in campioni di siero appaiati. 
 I risultati sierologici devono essere interpretati tenendo conto dello stato vaccinale (per febbre 

gialla, eŶĐefalite giappoŶese ed eŶĐefalite da zeĐĐhe ed eǀeŶtuali altƌi flaǀiǀiƌusͿ e dell’eǀeŶtuale pregressa esposizione ad altre infezioni causate da flavivirus: le aree di circolazione del virus Zika e 
di altƌi flaǀiǀiƌus, Đosì Đoŵe i possiďili siŶtoŵi dell’iŶfezioŶe, soŶo iŶ gƌaŶ paƌte soǀƌappoŶiďili: peƌ questo si consiglia di eseguire i test – nei laboratori di riferimento per le malattie trasmesse da artropodi - non solo per Zika, ma anche per Dengue, e per altri flavivirus cui il/la paziente potrebbe essere stata esposto/a.  

 L’ideŶtifiĐazioŶe del ǀiƌus Zika può aŶĐhe esseƌe effettuata su altƌe ŵatƌiĐi, Ƌuali uƌiŶe, fluido amniotico, liquido cerebrospinale, placenta, secrezioni genitali e sperma, o biopsia, utilizzando il test PCR o i test immunoistochimici. 
 SegueŶdo uŶ pƌiŶĐipio di pƌeĐauzioŶe ed iŶ attesa di uŶ aggioƌŶaŵeŶto uffiĐiale dell’eleŶĐo, ğ raccomandato ai Laboratori diagnostici, per le attività che richiedano la coltivazione del virus, quali i tentativi di isolamento e il test di neutralizzazione, di considerare il virus Zika come un virus di livello BSL3 così come già previsto per i virus Chikungunya, Dengue e West Nile. Tale criterio non si applica per gli esami diagnostici di routine (test molecolari e sierologici).  

                                                           10 http://www.salute.gov.it/portale/temi/p2_6.jsp?lingua=italiano&id=4574&area=Malattie%20infettive&menu=altremalattie 11 Paz-Bailey G, Rosenberg ES, Doyle K, Munoz-Jordan J, Santiago GA, Klein L, et al. Persistence of Zika Virus in Body Fluids - Preliminary Report. The New England Journal of Medicine. 2017 
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 Di seguito si riporta una tabella di riepilogo dei test che possono essere utilizzati per diagnosticare 
l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika 
Matrice Metodo Minimo (giorni) Massimo (giorni) Siero Diagnostica molecolare Primo giorno della sintomatologia 14-16 

Isolamento virale  4 Sangue intero Diagnostica molecolare Primo giorno della sintomatologia 58 
   Urina Diagnostica molecolare Primo giorno della sintomatologia 15-29 

Isolamento virale  4 Saliva Diagnostica molecolare Primo giorno della sintomatologia 29 
 Fluido seminale Isolamento virale  6 Diagnostica molecolare 10 58-62 fino a 92 (e oltre)  Latte materno Isolamento virale Non noto 21-24 Diagnostica molecolare 3 (dopo il parto) 8 (dopo il parto)  Isolamento virale Non noto 4 (dopo il parto) Fonte: ECDC Rapid Risk Assessment, Zika virus disease epidemic, Seventh update, 8 July 2016, modificato  

                            Gestione dei casi e trattamento 
 

 Non esiste alcun vaccino o trattamento profilattico specifico. 
 Deve essere presa in considerazione la diagnosi clinica differenziale come pure una possibile co-infezione con altre malattie trasmesse da vettori, quali dengue, chikungunya e malaria. 
 Il trattamento è sintomatico e basato principalmente sulla terapia antidolorifica, antipiretica e 

aŶtistaŵiŶiĐa peƌ ƌiduƌƌe il pƌuƌito Đausato dall’eƌiteŵa ĐutaŶeo. 
 È sconsigliato il trattamento con acido acetil-salicilico e antinfiammatori non steroidei a causa di un possibile aumento del rischio di sindrome emorragica segnalata in altri flavivirus e del rischio di 

siŶdƌoŵe di ReǇe suĐĐessiǀo all’iŶfezioŶe ǀiƌale iŶ ďaŵďiŶi ed adolesĐeŶti. 
 Il personale sanitario deve raccomandare alle pazienti infette da virus Zika di evitare le punture di zanzara durante la prima settimana di malattia, soprattutto nel periodo da maggio a ottobre, 
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applicando misure di prevenzione quali uso di zanzariere, applicazione di repellenti, utilizzo di abiti coprenti, schermi a porte e finestre (vedi paragrafi successivi) e di avere rapporti sessuali protetti. 
 Inoltre, il personale sanitario dovrebbe fare attenzione alla possibile comparsa di sindromi neurologiche (SGB e altre sindromi neurologiche quali paralisi flaccida acuta, mielite, meningite, 

ŵeŶiŶgoeŶĐefaliteͿ ed altƌe possiďili ĐoŵpliĐazioŶi Đausate dall’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika Đhe attualmente non sono ancora state descritte in letteratura scientifica, così come a presentazioni cliniche atipiche fra gruppi a rischio (es. bambini, anziani, pazienti immunocompromessi e pazienti con anemia falciforme.     Gestione della gravidanza12 
  Le misure di prevenzione per le donne in gravidanza sono le stesse che si raccomandano alla popolazione in generale. Tuttavia, data la loro importanza, si raccomanda al personale sanitario di ripetere tali 
ƌaĐĐoŵaŶdazioŶi sull’appliĐazioŶe delle ŵisuƌe di pƌeǀeŶzioŶe iŶ oĐĐasioŶe di ogŶi ǀisita di ĐoŶtƌollo alla futura mamma.  
L’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika può esseƌe siŶtoŵatiĐa o asiŶtoŵatiĐa. La ŵaggior parte delle donne sintomatiche durante la gravidanza presenterà un eritema cutaneo, spesso di tipo maculopapuloso e pruriginoso. In altri casi si avrà febbre, congiuntivite, dolori articolari, cefalea, dolori muscolari e astenia. Questi sintomi durano generalmente 2-ϳ gioƌŶi e soŶo di lieǀe eŶtità e si ƌisolǀoŶo spoŶtaŶeaŵeŶte. IŶ alĐuŶi Đasi, l’eƌiteŵa 
ĐutaŶeo può peƌsisteƌe peƌ ϭϰ gioƌŶi. È iŶoltƌe iŵpoƌtaŶte aĐĐeƌtaƌe l’eǀeŶtuale iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika iŶ ogni donna in gravidanza affetta da sindrome di Guillain-Barré o altre complicazioni neurologiche.  Gli accertamenti diagnostici raccomandati per le donne in gravidanza sono gli stessi di quelli raccomandati per la popolazione in generale. Nelle donne in gravidanza il virus rimane rilevabile molto più a lungo nel 
saŶgue. Se uŶa doŶŶa iŶ gƌaǀidaŶza Đhe ğ stata esposta all’iŶfezioŶe, iŶ pƌeseŶza o asseŶza di sintomatologia, decide di sottoporsi ai test diagnostici, si raccomanda di effettuare il test molecolare, senza limiti di tempistica rispetto ad esposizione/sintomi, insieme ai test sierologici e di neutralizzazione PRNT13,14 
. Il test ELISA o l’iŵŵuŶofluoƌesĐeŶza possoŶo esseƌe utilizzati peƌ ideŶtifiĐaƌe aŶtiĐoƌpi aŶti IgM a paƌtiƌe 
dal settiŵo gioƌŶo dopo l’iŶsoƌgeŶza dei siŶtoŵi. Gli aŶtiĐoƌpi IgM possono perdurare per diversi mesi dopo 
l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika, ƋuiŶdi uŶ ƌisultato positiǀo del test peƌ le IgM ŶoŶ ğ iŶ gƌado di iŶdiĐaƌe se 
l’iŶfezioŶe sia effettiǀaŵeŶte aǀǀeŶuta duƌaŶte la gƌaǀidaŶza o pƌiŵa dell’iŶizio della gƌaǀidaŶza.                                                            12 SiŶtesi ŶoŶ uffiĐiale del doĐuŵeŶto OMS ͞PƌegŶaŶĐǇ ŵaŶageŵeŶt iŶ the ĐoŶteǆt of Zika ǀiƌus iŶfeĐtioŶ͟ – Interim guidance updated 13 May 2016 https://cbsmiami.files.wordpress.com/2016/05/who_zikv_moc_16-2_eng.pdf  13Meaney-Delman D, Oduyebo T, Polen KN, Ehite JL, Bingham AM, Slavinski SA et al. Prolonged Detection of Zika Virus RNA in Pregnant Women. Obstetrics and Gynecology 2016; 128:724-30 14 Barzon L, Percivalle E, Pacenti M, Rovida F, Zavattoni M, Del Bravo P, et al. Virus and Antibody Dynamics in Travellers With Acute Zika Virus Infection. Clinical Infectious Diseases: an official publication of the Infectious Diseases Society of America. 2017 https://academic.oup.com/cid/advance-article-abstract/doi/10.1093/cid/cix967/4782288?redirectedFrom=fulltext 
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Specialmente in donne esposte in precedenza ad altri flavivirus, sono stati segnalati casi di assenza di comparsa delle IgM. Sono possibili reazioni crociate e falsi positivi.  Il trattamento sintomatico delle donne in gravidanza con presenza di sintomatologia prevede il riposo e 
l’utilizzo delle ŵisuƌe di pƌotezioŶe peƌsoŶale desĐƌitte pƌeĐedeŶteŵeŶte, peƌ ƌiduƌƌe la possiďilità di 
tƌasŵissioŶe dell’iŶfezioŶe ad altƌe peƌsoŶe, sopƌattutto Ŷella fase ǀiƌeŵiĐa, duƌaŶte la pƌiŵa settiŵaŶa della malattia. La febbre e la cefalea possono essere gestite con misure di raffreddamento fisico (es. panni 
uŵidi, aďiti leggeƌi, ďagŶi o doĐĐeͿ e aĐetaŵiŶofeŶe ;paƌaĐetaŵoloͿ. Si ƌaĐĐoŵaŶda di eǀitaƌe l’uso di aspirina o altri farmaci antinfiammatori non-steroidei (NSAID) finché non sia stata esĐlusa l’iŶfezioŶe da virus dengue. La cefalea dovrebbe essere trattata con paracetamolo (acetaminofene) col dosaggio 
pƌesĐƌitto peƌ la gestioŶe della feďďƌe. L’eƌiteŵa ĐutaŶeo pƌuƌigiŶoso può esseƌe tƌattato ĐoŶ appliĐazioŶi topiche di soluzioni acquose a base di mentolo. Nel caso in cui una donna in gravidanza con infezione da virus Zika chieda insistentemente di utilizzare prodotti antistaminici per calmare il prurito dovuto 
all’eƌiteŵa ĐutaŶeo, si ƌaĐĐoŵaŶda la pƌesĐƌizioŶe di uŶ aŶtistaŵiŶiĐo orale di prima generazione generalmente la clorfenamina. Dopo il primo trimestre di gravidanza, possono essere utilizzati, in alternativa, la loratadina e la cetirizina.      Test prenatali per le donne in gravidanza che vivono    in aree in cui è in corso la trasmissione del virus Zika    o di ritorno da un viaggio in tali aree    
Nel Đaso di doŶŶe ƌesideŶti o di ƌitoƌŶo da uŶ ǀiaggio iŶ aƌee ĐoŶ iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika iŶ Đoƌso, l’eĐogƌafia durante il primo trimestre di gravidanza serve per confermare la settimana di gravidanza ed effettuare una valutazione morfologica di base del feto. È importante ricordare alle donne in gravidanza di presentarsi ai successivi controlli prenatali. In occasione di ogni visita, dovrebbe essere chiesto alle donne se sono comparsi sintomi relativi alla malattia da virus Zika nel periodo intercorrente fra le visite. Dovrebbe inoltre essere loro suggerito di effettuare la visita anticipatamente se compaiono sintomi legati a questa malattia e ricordate le misure preventive individuali ed ambientali. Maggiori informazioni sono disponibili nelle Raccomandazioni Sindrome Congenita da Virus Zika (SCVZ) 7.  Indipendentemente dalla comparsa della malattia, tutte le donne in gravidanza residenti in aree in cui è in corso la trasmissione da ǀiƌus Zika, doǀƌeďďeƌo faƌe uŶ’eĐogƌafia peƌ eǀideŶziaƌe eǀeŶtuali aŶoŵalie fetali fra la 18a e la 20a settimana di gestazione o al più presto, nel caso che si presentino alla prima visita dopo 
la ϮϬa settiŵaŶa. DuƌaŶte l’eĐogƌafia doǀƌà esseƌe esaŵiŶato Đon cura il sistema nervoso centrale per evidenziare qualsiasi anomalia, incluso microcefalia e altre deformità strutturali intracraniche. Si 
ƌaĐĐoŵaŶda di ƌipeteƌe l’eĐogƌafia alla fiŶe del seĐoŶdo o all’iŶizio del teƌzo tƌiŵestƌe, pƌefeƌiďilŵeŶte fƌa la 2ϴa e la ϯϬa settiŵaŶa di gƌaǀidaŶza, peƌ ideŶtifiĐaƌe l’eǀeŶtuale ŵiĐƌoĐefalia fetale e/o altƌe aŶoŵalie cerebrali, che a questo stadio di gravidanza, sono molto più facili da diagnosticare. È infatti possibile che la madre sia infetta e il feto mostri lesioŶi dopo uŶ test peƌ ǀiƌus Zika iŶiziale Ŷegatiǀo e uŶ’eĐogƌafia iŶiziale 
Ŷoƌŵale. L’eĐogƌafia defiŶisĐe più aĐĐuƌataŵeŶte l’asseŶza di ŵiĐƌoĐefalia Đhe la sua pƌeseŶza. 
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L’eĐogƌafia deǀe esseƌe ŵiƌata ad ideŶtifiĐaƌe aŶoŵalie fetali Đeƌeďƌali o di altƌo tipo, incluso microcefalia, ventricolomegalia, calcificazioni intracraniche, solchi e circonvoluzioni cerebrali anomali, atrofia cerebrale, 
aŶoŵalie del Đoƌpo Đalloso, ŵiĐƌoftalŵia e ĐalĐifiĐazioŶe oĐulaƌe. Esiti all’eĐogƌafia di aŶoŵalie del fluido amniotiĐo, ƌestƌizioŶi della ĐƌesĐita iŶtƌauteƌiŶa o ŵoƌte fetale iŶ uŶa doŶŶa iŶ gƌaǀidaŶza ĐoŶ uŶ’aŶaŵŶesi 
di iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika deǀoŶo faƌ sospettaƌe l’iŶfezioŶe aŶĐhe Ŷel feto. I feti iŶfetti possoŶo pƌeseŶtaƌe un più ampio spettro di malattia, che va dalla completa assenza di sintomi ad un grave interessamento cerebrale e di altri organi fino alla morte fetale intrauterina. Pertanto la ricerca di lievi segnali precoci di anomalie cerebrali nel feto in associazione con un test positivo o inconclusivo per virus Zika può facilitare 
uŶa diagŶosi pƌeĐoĐe e uŶ’assisteŶza adeguata. UŶ ƌisultato Ŷoƌŵale dell’esaŵe aŶatoŵiĐo del feto 
all’eĐogƌafia può esseƌe ƌassiĐuƌaŶte peƌ la futuƌa ŵaŵŵa, ŵa ŶoŶ può pƌediƌe uŶ esito Ŷoƌŵale ed ğ 
pƌefeƌiďile effettuaƌŶe uŶ’altƌa successivamente. La microcefalia dovrebbe essere sospettata nei feti con 
ĐiƌĐoŶfeƌeŶza ĐƌaŶiĐa iŶfeƌioƌe di due deǀiazioŶi staŶdaƌd alla ŵedia peƌ Ƌuell’età gestazioŶale. UŶa 
ĐiƌĐoŶfeƌeŶza ĐƌaŶiĐa iŶfeƌioƌe di ϱ deǀiazioŶi staŶdaƌd alla ŵedia peƌ Ƌuell’età gestazionale è un indicatore di grave riduzione delle dimensioni intracraniche, ed è possibile effettuare una diagnosi di microcefalia con un livello di confidenza ragionevole.  
L’aŵŶioĐeŶtesi può esseƌe pƌesa iŶ ĐoŶsideƌazioŶe peƌ le doŶŶe ĐoŶ ƌisultati negativi al test per virus Zika ma con ecografia che evidenzia anomalie cerebrali nel feto, per effettuare uno screening delle anomalie 
geŶetiĐhe ed iŶfezioŶi ĐoŶgeŶite, iŶĐluse Ƌuelle assoĐiate ĐoŶ l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika. Se ĐoŶsideƌata, essa va comunque effettuata dopo la 20a settimana di gestazione.   Istogramma per gli accertamenti diagnostici e 

l’assistenza alle donne in gravidanza che si sono recate in zone infette da virus Zika durante la gravidanza     Le raccomandazioni sono sovrapponibili a quelle per le donne in gravidanza residenti in aree con infezione in corso da virus Zika.  
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La donna in gravidanza NON riferisce sintomatologia collegata a malattia da virus Zika 
La donna in gravidanza riferisce sintomatologia collegata a malattia da virus Zika 

 Valutaƌe ĐoŶ la pazieŶte l’effettuazioŶe del test peƌ l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika (la Circolare ministeriale 20957 del 10 luglio 2017 prevede l'effettuazione del test per l'infezione da virus Zika anche nelle donne in gravidanza asintomatiche) 
 Test di routine prenatali incluse le ecografie 
 Se la prima visita prenatale avviene prima della 18a settimana, 
ǀalutaƌe la possiďilità di effettuaƌe iŶ Ƌuell’oĐĐasioŶe l’eĐogƌafia peƌ la morfologia fetale e la valutazione della settimana di gestazione 
 Effettuaƌe l’eĐogƌafia per la valutazione morfologica alla 18a-20a settimana oppure durante la prima visita ginecologica se avviene dopo la 20a settimana 

 Test peƌ l’iŶfezioŶe da ǀiƌus Zika Ŷella ŵadƌe 
 Trattamento sintomatico (se necessario) e counselling 
 Se la prima visita prenatale avviene prima della 18a settimana, 

ǀalutaƌe la possiďilità di effettuaƌe iŶ Ƌuell’oĐĐasioŶe l’eĐogƌafia peƌ la morfologia fetale e la valutazione della settimana di gestazione 
 Effettuaƌe l’eĐogƌafia peƌ la ǀalutazioŶe ŵoƌfologiĐa alla ϭϴa-20a settimana oppure durante la prima visita ginecologica se avviene dopo la 20a settimana 

Assenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto Presenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto Test positivo o inconclusivo per infezione materna da virus Zika Test negativo per infezione materna da virus Zika 
 Controlli prenatali di routine 
 Valutare la ripetizione 

dell’eĐogƌafia a 28a-30a settimane di gestazione 
Test per infezione materna da virus Zika 

Test negativo per infezione materna da virus Zika 
Test positivo o inconclusivo per infezione materna da virus Zika 

Assenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto 
Presenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto 

Assenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto 
Presenza di malformazioni cerebrali o di altro tipo nel feto 

 Controlli prenatali di routine 
 Valutare la ripetizione 

dell’eĐogƌafia alla 28a-30a settimana 
 Controlli prenatali di routine 
 Ripetere 

l’eĐogƌafia ;ogŶi 4 settimane fino alla nascita) 

Effettuare test sierologici per infezioni congenite TORCH Eventuale amniocentesi dopo la 20a settimana di gestazione 

Effettuare test sierologici per infezioni congenite TORCH Eventuale amniocentesi dopo la 20a settimana di gestazione Sospette anomalie cerebrali o di altro tipo correlate alla malattia da virus Zika 
 Prendere in considerazione il rinvio ad assistenza specializzata 
 Assistenza individualizzata e counselling 

 Prendere in considerazione il rinvio ad assistenza specializzata 
 Assistenza individualizzata e counselling 

 EĐogƌafia dettagliata dell’aŶatoŵia fetale peƌ ĐoŶfeƌŵaƌe i pƌeĐedeŶti riscontri ecografici 
 Valutare la possibilità di amniocentesi per anomalie genetiche e infezioni congenite, incluso il virus Zika 
 Investigare altre possibili cause 
Anomalie cerebrali o di altro tipo correlate alla malattia da virus Zika Anomalie cerebrali o di altro tipo non correlate alla malattia da virus Zika (es. sindromi genetiche, altre infezioni congenite) 

Durante la prima visita prenatale: 
• Verificare l’anamnesi di viaggi recenti 
• Valutare l’eventuale sintomatologia da malattia da virus Zika durante il viaggio o le prime due settimane dopo il ritorno 
• Informare sui possibili sintomi causati dalla malattia da virus Zika e sulla necessità di segnalarli immediatamente se e quando dovessero manifestarsi 
• Informare sulla attuale mancanza di certezze relativamente all’infezione da virus Zika e sul possibile impatto sulla gravidanza 

Donne che si sono recate durante la gravidanza in un paese con trasmissione di virus Zika in corso durante la gravidanza 

 Prendere in considerazione il rinvio ad assistenza specializzata 
 Assistenza individualizzata e counselling secondo la gravità e la prognosi delle anomalie cerebrali associate 
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                            Misure di controllo di sanità pubblica  
 Non è disponibile alcun vaccino o trattamento profilattico. 
 Una misura di primaria importanza consiste nella gestione integrata dei vettori volta a ridurre la densità delle zanzare in maniera sostenibile. È necessario rafforzare la collaborazione intersettoriale e strategie di comunicazione efficaci per ottenere la collaborazione della popolazione nei programmi di controllo dei vettori. 
 Le attiǀità peƌ ƌiduƌƌe i siti doǀe le zaŶzaƌe si ƌipƌoduĐoŶo all’apeƌto o al Đhiuso attƌaǀeƌso lo 

sǀuotaŵeŶto o l’eliŵiŶazioŶe delle foŶti di aĐƋua stagŶaŶte, Đhe possoŶo esseƌe effettuate a liǀello comunitario, includono: 
o ƌiŵozioŶe dei ĐoŶteŶitoƌi apeƌti Đhe ĐoŶteŶgoŶo aĐƋua stagŶaŶte all’iŶteƌŶo delle aďitazioŶi e nelle aree circostanti, regolarmente (sottovasi e vasi da fiori, pneumatici usati, cavità presenti 

Ŷei tƌoŶĐhi d’alďeƌo, pozze ŶatuƌaliͿ, o, se non è possibile, applicazione di trattamenti con prodotti larvicidi), 
o Đopeƌtuƌa eƌŵetiĐa dei ĐoŶteŶitoƌi d’aĐƋua, ďaƌili, pozzi e seƌďatoi di stoĐĐaggio dell’aĐƋua, 
o utilizzo di schermi alle porte/finestre da parte della popolazione. 

 Ulteriori misure relative alla sorveglianza entomologica sono disponibili nel Piano Nazionale di sorveglianza e risposta alle arbovirosi trasmesse da zanzare (Aedes sp.) con particolare riferimento a virus Chikungunya, Dengue e virus Zika – 2018, pubblicato sul sito del Ministero della Salute www.salute.gov.it      

http://www.salute.gov.it/
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