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［摘要］  背景与目的：夜班工作可能与癌症发生风险增加有关，但前瞻性人群

研究证据缺乏，尤其是中国人群的证据。本研究旨在初步探讨夜班工作不同维

度（包括是否参与夜班、夜班开始年龄、累计夜班年限及夜班频率）与女性癌

症发生风险之间的关联。方法：本研究为前瞻性队列研究基于上海女性健康队

列，通过问卷调查收集夜班暴露信息，并采用主动与被动随访相结合的方式确

认新发癌症病例。该队列于 1996 年 12月—2000 年 5 月在上海市长宁区招募了

符合纳入标准及排除标准且年龄在 40~70 岁的女性。采用Cox比例风险模型评

估各夜班暴露变量与癌症发病风险之间的关联。对于连续性指标，直接纳入Cox

模型以检验线性趋势；并采用限制性立方样条进一步探索潜在的非线性关联。

本研究经上海交通大学医学院附属仁济医院伦理委员会批准（KY2024-050-C）

并获得参与者知情同意。结果：共有 69 244名女性纳入本研究。在经过了平均

15.8年的随访后，共有8 442人发生了癌症。夜班经历、夜班开始年龄、累计夜

班年限及夜班频率与癌症发病关系的多因素调整风险比没有统计学意义。夜班

开始年龄、累计夜班年限和夜班频率与癌症的发病风险也未显示出线性趋势（P

>0.05）或非线性关联（P>0.05）。结论：未发现夜班经历、夜班开始年龄、累计

夜班年限及夜班频率与女性癌症发生风险之间存在显著关联。仍需要开展更大

规模、设计严谨的前瞻性研究，提供可靠的流行病学人群研究证据。
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［Abstract］ Background and purpose：： Night shift work has been suggested to potentially increase the risk of cancer. However, 

prospective population-based evidence remains limited, particularly among Chinese populations. This study aimed to examine the 

associations between multiple dimensions of night shift work-including ever exposed to night shift work, age of starting night shift 

work, cumulative night shift work duration, and average monthly frequency of night shifts-and the risk of cancer incidence among 

Chinese women. Methods：： A prospective study was conducted based on the Shanghai Women's Health Study. Night shift exposure 

was assessed via questionnaire, and incident cancer cases were identified through a combination of active and passive follow-up. 

The cohort was recruited from December 1996 to May 2000 in Changning District, Shanghai, comprising women aged 40-70 who 

met the inclusion and exclusion criteria. Associations between night shift exposure variables and cancer risk were evaluated using 

Cox proportional hazards regression models. Continuous night shift exposure variables were further incorporated into models as 
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continuous form to test for linear trends, and restricted cubic splines were employed to explore the potential non-linear associations. 

This study was approved by the Renji Hospital Ethics Committee of Shanghai Jiao Tong University School of Medicine (KY2024-

050-C) and acquired imformed consent. Results：： This study included 69 244 women. With a mean follow-up of 15.8 years, 8 442 

cancer cases were documented. The multivariate adjusted hazard ratios of night shift exposure variables-ever exposed to night shift 

work, age of starting night shift work, cumulative night shift work duration, and average monthly frequency of night shifts-in 

relation to cancer risk were not statistically significant. Furthermore, no significant linear or non-linear associations were detected 

for any of these continuous night shift variables in relation to cancer incidence (P>0.05). Conclusion：： This study did not identify 

significant associations between night shift work, in any of the dimensions examined, and cancer risk in Chinese women. Further 

large-scale and rigorously designed prospective studies are warranted to provide reliable population-based evidence. 

［Key words］ Night shift; Cancer; Cohort study; Prospective study; Women

世界卫生组织统计资料显示，全球范围内

有 8%~25% 的劳动者从事夜班工作［1］。在中

国，约有 17.5% 的劳动者报告每月至少 1 次夜

班工作［2］。这一广泛存在的职业现象可能对公

众健康产生重要影响，例如夜班引起的昼夜节

律紊乱被发现与许多疾病存在关联，包括代谢

综合征、糖尿病、精神和自身免疫性疾病、心

血管疾病，甚至癌症［3］。2007 年，国际癌症研

究中心评估了涉及昼夜节律改变的轮班工作与

癌症之间关系的证据，发现有充分的动物实验

研究证据表明，涉及昼夜节律改变的轮班工作

可能促进肿瘤发生，但在人群中的研究证据不

足，因此将其归类为“2A 类致癌物”［4］。目

前，夜班对癌症发生风险的人群研究结论尚不

一致，关联的效应值在不同研究中差异较大，

部分研究未能发现统计学上显著的关联，这些

不一致性可能源于研究人群的差异和方法学的

不同等［5-6］。

在中国，大部分人群研究报道为夜班对癌

症发生风险的病例对照研究，缺乏前瞻性人群

研究的证据。本研究将基于上海女性健康队列

的基线流行病学调查和随访数据，分析夜班对

癌症发生风险的影响，以期对二者的关联开展

大规模、前瞻性的评价。

1　资料和方法

1.1　研究人群

本研究是一项前瞻性队列研究，纳入的对

象来自上海女性健康队列。该队列于 1996 年 12

月—2000 年 5 月在上海市长宁区招募了 74 940

名年龄在 40~70 岁的女性，采用结构化问卷调

查了人口特征、生活方式因素、饮食习惯和病

史等基线信息。队列研究设计及其他信息详见

既往文献［7］。队列研究方案已获得上海市肿瘤

研究所和范德堡大学机构审查委员会的批准，

所有参与基线研究的受试者都获得了知情

同意。

本研究排除的对象包括基线恶性肿瘤患者、

入组后不久失访 （第 1 次随访前失访，且在后

续的主动和被动随访中再也没有追踪到）、未

明确诊断的癌症患者和原位癌患者、死于肿瘤

未知原发部位或未有诊断时间者、夜班信息缺

失者、夜班信息收集前已患癌症或失访者（图

1）。本研究已获得上海交通大学医学院附属仁

济医院伦理委员会批准（KY2024-050-C）。

1.2　夜班暴露

夜班相关信息都通过采用统一设计的调查

问卷，于第 2 次随访调查 （2002—2004 年） 由

经过专业培训的调查员以面对面调查的形式收

集。其中，夜班的定义为夜里 10 点以后上班，

每月至少 3 次，持续 1 年以上。调查过程中还

收集了每月平均夜班工作次数、开始和结束夜

班工作的年份等数据。本次数据分析主要关注

的夜班变量包括夜班经历、开始夜班年龄、累

计夜班年限和夜班频率。

1.3　混杂因素

纳入的混杂因素包括年龄（连续变量）、经

济收入（分类变量，家庭收入<1 万元/年、1 万

元/年≤家庭收入<2万元/年、2万元/年≤家庭收入

<3 万元/年、≥3 万元/年）、受教育程度（分类变

量，小学及以下、初中、高中、大学及以上）、

身体质量指数（body mass index，BMI）（分类变

量 ， 低 体 重 ： BMI<18.5 kg/m2、 正 常 体 重 ：

18.5 kg/m2≤BMI<24.0 kg/m2、超重：24.0 kg/m2≤
BMI<28.0 kg/m2、肥胖：BMI≥28.0 kg/m2）、饮酒

（分类变量，是、否）、吸烟 （分类变量，是、

否）、体力活动（四分位分类变量，Q1~Q4）、中

国 居 民 膳 食 宝 塔 得 分 （四 分 位 分 类 变 量 ，

Q1~Q4）和绝经状态（分类变量，是、否）。

年龄、经济收入、受教育程度、饮酒、吸
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烟和绝经状态通过调查表收集。BMI 依据身体

测量数据计算获得（公式为体重/身高 2）。体力

活动水平采用经信度、效度检验的半定量体力

活动问卷进行评估，通过将每种活动的代谢当

量 （metabolic equivalent，MET） 值乘以每周花

在该活动上的时间来计算每周该活动的代谢当

量，然后将所有类型的体力活动相加获得总的

体力活动量［8］。采用经信度、效度检验的半定

量食物频率问卷收集了 71 种上海地区常见食物

的摄入量和频率，折算出食物的每日摄入

量［9］，并依据《中国居民膳食指南》中膳食宝

塔的推荐摄入量标准计算膳食宝塔得分［10］。

1.4　随访工作和结局确认

随访包括主动随访和被动随访。主动随访

由工作人员每 3~4 年开展 1 次，形式主要为家

访或电话回访，随访内容包括被访者新发疾

病、生存情况和生活方式改变等信息。目前共

完成了 6 次主动随访（第 1 次：2000—2002 年；

第 2 次：2002—2004 年；第 3 次：2004—2006

年；第 4 次：2007—2010 年；第 5 次：2012—

2017年；第 6次：2017—2020年）。被动随访通

过每年与上海市疾病预防控制中心肿瘤登记部

门和生命统计部门的数据进行记录联动，补充

肿瘤新病例并进行核实确认。

本研究的结局为新发癌症事件。癌症病例

依据国际疾病分类第 9 版诊断代码进行判定，

编码范围为 140-195 和 200-208，涵盖了主要的

原发癌症。具体包括以下类别：唇、口腔、咽

部的恶性肿瘤；消化器官和腹膜的恶性肿瘤；

呼吸及胸腔内器官的恶性肿瘤；骨、结缔组

织、皮肤和乳房的恶性肿瘤；泌尿生殖器官恶

性肿瘤；其他部位未特指的恶性肿瘤；淋巴和

造血组织的恶性肿瘤。本研究随访截至 2020 年

12月 31日。对于在该日期前无新发恶性肿瘤且

未死亡受访者，其观察时间均截至 2020年 12月

31日。

1.5　统计学处理

按照是否夜班将研究人群分成两组，描述

和比较其人口学特征。定量资料如年龄、总体

力活动和膳食宝塔得分采用中位数（四分位间

距） 描述，采用 Wilcoxon 秩和检验进行组间比

较。定性资料如教育程度、收入水平、吸烟状

态等采用人数（百分比）描述，采用卡方检验

进行组间比较。

采用 Cox 比例风险模型评估各类夜班暴露

变量与恶性肿瘤发病风险之间的关联，以风险

比 （hazard ratio， HR） 及 其 95% 置 信 区 间

（confidence interval，CI） 表示效应大小。分析

中以随访时间 （年） 作为时间尺度。模型 1 调

整了年龄；模型 2 调整了年龄、经济收入、受

教育程度、BMI、饮酒、吸烟、体力活动、中

国居民膳食宝塔得分和绝经状态。各个夜班变

量首先作为分类变量纳入模型，具体包括夜班

经历 （分类变量：是、否）、开始夜班年龄

（分类变量：无、≤30 岁、≤40 岁、>40 岁）、累

计夜班年限 （分类变量：无、≤10 年、≤20 年、

>20 年） 和夜班频率 （分类变量：无、≤8 次/

月、>8 次/月）。此外，对于连续性指标（开始

夜班年龄、累计夜班年限和夜班频率），还将

其作为连续变量纳入 Cox 模型，以检验其与恶

性肿瘤风险之间的线性趋势。为进一步探索潜

在的非线性关联，本研究采用样条函数与 Cox

比例风险模型相结合的限制性立方样条，选取

第 10、50和 90百分位数作为节点位置，在有夜

班经历的人群中以变量的最小值为参照进行曲

线拟合与分析。

采用 SAS 9.4 进行统计分析，采用双侧检

验，P<0.05为差异有统计学意义。

2　结 果

2.1　研究对象人口学特征

共有 69 244 名女性被纳入研究 （图 1）。在

经过了平均 15.8年的随访后，共有 8 442名女性

发生了癌症。与无夜班工作经历者相比，夜班

工作者年龄更大、受教育程度更低、经济收入

更低、吸烟和饮酒的比例更高、BMI 更高、体

力活动水平更高、中国居民膳食宝塔得分更

低、绝经的比例更高（表 1）。

2.2　夜班暴露与癌症发病之间的关系

在仅调整年龄的模型和多变量调整的模型中，

夜班经历（HR=0.99，95% CI: 0.95~1.05）、夜班开

始 年 龄 （HR≤30岁vs无 =0.99， 95% CI: 0.94~1.05；

HR≤40岁vs无 =1.00， 95% CI: 0.90~1.11；HR>40岁vs无 =

1.01， 95% CI: 0.89~1.14）、 累 计 夜 班 年 限

（HR≤10年vs无=0.98，95% CI: 0.92~1.04；HR≤20年vs无=

1.03， 95% CI: 0.94~1.12；HR>20年vs无 =1.01， 95% 

CI: 0.92~1.10） 和夜班频率 （HR≤8晚/月vs无 =1.01，

95% CI: 0.96~1.06； HR>8晚/月vs无 =0.95， 95% CI: 
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表1　研究对象人口学特征

Tab. 1　Characteristics of the study participants

Item

Age (years old)［median (IQR)］

Education n (%)

　Elementary school or lower

　Middle school

　High school

　High profession, college or higher

Income level (yuan/year) n (%)

　Family income<10 000

　10 000≤family income<20 000

　20 000≤family income<30 000

　Family income≥30 000

Smoking n (%)

　Ever

　Never

Alcohol use n (%)

　Ever

　Never

BMI/(kg·m-2) n (%)

　Underweight

　Normal

　Overweight

　Obese

Total physical activity (MET·h/week)［median (IQR)］

Chinese Food Pagoda score［median (IQR)］

Menopausal status n (%)

　No

　Yes

Night shift workers

(n=18 167)

51.93 (18.36)

5 631 (31.00)

7 651 (42.11)

3 809 (20.97)

1 076 (5.92)

3 402 (18.73)

7 739 (42.60)

4 623 (25.45)

2 403 (13.23)

593 (3.26)

17 574 (96.74)

473 (2.60)

17 694 (97.40)

484 (2.66)

8 289 (45.63)

6 749 (37.15)

2 645 (14.56)

106.69 (58.04)

26.45 (5.87)

8 265 (45.49)

9 902 (54.51)

Non-night shift workers

(n=51 077)

49.48 (14.82)

8 696 (17.03)

18 411 (36.05)

15 698 (30.73)

8 272 (16.20)

7 570 (14.82)

18 746 (36.70)

14 980 (29.33)

9 781 (19.15)

1 275 (2.50)

49 802 (97.50)

1 104 (2.16)

49 973 (97.84)

1 837 (3.60)

26 354 (51.60)

17 168 (33.61)

5 718 (11.19)

98.32 (56.21)

27.20 (5.93)

27 671 (54.18)

23 406 (45.82)

P value

<0.000 1

<0.000 1

<0.000 1

<0.0001

0.000 6

<0.000 1

<0.000 1

<0.000 1

<0.000 1

IQR： Interquartile range.

Shanghai Wormen’s Health Study（n=74 940）

Excluding:
Cancer at baseline (n=1 630)
Diagnosis of cancer in situ during follow-up (n=231)
Death from cancer with no cancer type or diagnosis date (n=223)
Loss to follow-up shortly after enrollment (n=3)
A cancer diagnosis that could not be confirmed (n=66)
No information about ever exposed to night shift work (n=2 541)
Cancer before night shift work was measured (n=997)
Loss to follow-up before night shift work was measured (n=5)

Associations between night shift work and cancer risk 

（n=69 244）

Excluding:
No information about 
year of starting night 
shift work (n=55)

Excluding:
No information about year
of starting and ending
night shift work (n=62)

Excluding:
No information
about frequency of
night shifts  (n=14)

Relationship between age
of starting night shift work

and cancer risk 
(n=69 189)

Relationship between
cumulative night shift work

duration and cancer risk
(n=69 182)

Relationship between
frequency of night

shifts and cancer risk
(n=69 230)

图1　研究对象流程图

Fig.1　Flowchart of female participants of the cohort
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0.87~1.04）与癌症发病关系的结果均未显示统计学

意义（表2）。夜班开始年龄、累计夜班年限和夜班

频率与癌症的发病风险也未显示出线性趋势（P>

0.05，表2）或非线性关系（P>0.05，图2）。

3　讨 论

通过分析上海女性健康队列中睡眠调查资

料，未发现夜班经历、夜班开始年龄、累计夜

班年限和夜班频率与癌症发生风险之间有关

联；夜班开始年龄、累计夜班年限和夜班频率

与癌症的发病风险也未发现线性趋势或非线性

关联。

本研究主要探讨了夜班工作对总体癌症发

生风险的影响，未发现二者之间存在显著关

联，该结果与既往荟萃分析的结果一致［11］。尽

管夜班暴露可能与某些特定癌种的风险上升存

在一定的关系［12-18］，但这种效应在推及所有癌

症的总体风险时影响较为有限，且表现出明显

的异质性。不同癌症在人群中的基础发病率存

在较大差异，因此特定癌症对总体癌症发病率

的贡献程度可能有限，从而导致在总体风险分

析中难以检测到显著效应。未来的研究可进一

步对特定癌症类型进行分析，以更细致地阐明

夜班工作与不同类型癌症的关联。

人群异质性也是影响结果解读的重要因素。

在欧美人群中，一些前瞻性研究报道了夜班工

作与癌症发生风险的关联［12-18］；然而，并非所

有研究均支持这一结论，部分前瞻性研究也未

发现显著关联［6，19-20］。与此同时，在亚洲尤其

是东亚人群中开展的前瞻性研究普遍未发现夜

班 工 作 与 癌 症 发 生 风 险 之 间 存 在 显 著 关

联［21-22］。这一差异提示人群遗传背景与社会行

为因素的差异可能是引起不同人群结果不一致

的原因之一。此外，在职业人群 （如医护人

员、工厂工人等）中，夜班暴露通常具有制度

化、长期性和高频次的特征，其累积暴露水平

较高，更易观察到细微的风险效应；而在一般

社区人群中，夜班模式通常异质性较大、暴露

强度较低，因此阴性结果不一定代表风险不存

在，也可能因暴露不足导致效应被掩盖。

从生物学机制角度看，夜班工作可能通过

扰乱昼夜节律抑制褪黑素分泌，而褪黑素被认

为具有多种抗癌机制，包括抗氧化活性、诱导

细胞凋亡、抑制细胞增殖、调节免疫应答、发

挥抗炎作用以及抑制肿瘤血管生成等［23-24］。这

些机制对不同癌症类型的作用强度可能存在差

表2　夜班工作与女性癌症发生风险之间的关联

Tab. 2　Associations between night shift work and cancer risk in women

Item

Ever exposed (n=69 244)

　No

　Yes

Age of starting night shift work (n=69 189)

　None

　≤30 years old

　≤40 years old

　>40 years old

　Ptrend
c

Cumulative night shift work duration (n=69 182)

　None

　≤10 years

　≤20 years

　>20 years

　Ptrend
c

Average monthly frequency of night shifts (n=69 230)

　None

　≤8 nights/month

　>8 nights/month

　Ptrend
c

No. of cases/No. of 
participants

6 179/51 077

2 263/18 167

6 179/51 077

1 617/13 058

373/2 981

266/2 073

8 435/69 189

6 179/51 077

1 143/9 610

500/4 009

611/4 486

8 433/69 182

6 179/51 077

1 742/13 889

518/4 264

8 439/69 230

HR (95% CI)a

1.00 (ref)

0.99 (0.94-1.04)

1.00 (ref)

0.98 (0.93-1.04)

0.99 (0.89-1.10)

1.01 (0.89-1.14)

0.843 7

1.00 (ref)

0.97 (0.91-1.03)

1.02 (0.93-1.12)

1.00 (0.91-1.08)

0.190 4

1.00 (ref)

1.00 (0.95-1.06)

0.94 (0.86-1.03)

0.690 2

HR (95% CI)b

1.00 (ref)

0.99 (0.95-1.05)

1.00 (ref)

0.99 (0.94-1.05)

1.00 (0.90-1.11)

1.01 (0.89-1.14)

0.802 7

1.00 (ref)

0.98 (0.92-1.04)

1.03 (0.94-1.12)

1.01 (0.92-1.10)

0.192 6

1.00 (ref)

1.01 (0.96-1.06)

0.95 (0.87-1.04)

0.728 2

a: Adjusted for age at baseline. b: Adjusted for age at baseline, education, income, smoking, alcohol use, Chinese Food Pagoda score, physical 
activity, BMI and menopausal status. c: Modelled as a continuous variable to test for linear trend.
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异，这可能是夜班工作仅与部分特定癌症风险

相关，而对癌症总体风险影响有限的原因之

一。此外，有研究表明夜班工作对褪黑素分泌

的抑制程度在亚洲人群中可能相对较弱。荟萃

分析［25］的结果显示，高加索人夜班工人尿液

中褪黑素主要代谢物 6-羟基硫酸褪黑素水平与

对照组相比差异具有统计学意义，而在亚洲人

群中该差异并无统计学上的显著性意义。这一

1.1

1.0

0.9

0.8

H
R

Pnon-linear=0.181 7

20 30 40 50
Age of starting night shift work (years old)

Pnon-linear=0.715 6

Pnon-linear=0.657 5

10 20 30 40

Cumulative night shift work duration (years)

0

10 20
Average monthly frequency of night shift (nights/month)

1.2
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H
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1.4

1.2

1.0

0.8

H
R

B

A

C

图2　夜班开始年龄、累计夜班年限、夜班频率与女性癌症发生风险之间的非线性关联

Fig. 2　Non-linear associations between night shift work and cancer risk in women

A: Age of starting night shift work; B: Cumulative night shift work duration; C: Frequency of night shifts.
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发现提示与欧美人群相比，亚洲人群在夜班暴

露下可能仍能保持更接近于正常生理状态的褪

黑素昼夜节律模式，从而可能减弱夜班暴露对

癌症等健康结局的潜在负面影响。

同时，不同研究对于夜班的定义也存在差

异，可能引入分类误差，从而影响结果的可靠

性与可比性。例如，在欧洲癌症和营养前瞻性

调查中，夜班工作被定义为每月至少 1 个晚上

或每年至少 12 个晚上从事夜班工作，且持续至

少 1 年［6］；在百万女性研究中，夜班工作的定

义为午夜至次日早晨 6 点之间进行的工作，要

求每月至少 3 次并持续至少 1 年［26］；在瑞典女

性医护务人员队列研究中，夜班工作的定义为

夜晚 10 点至次日早晨 6 点之间，至少进行 3 h

的工作，但未对频率做出明确规定［12］；在英

国生物银行中，夜班工作被宽泛定义为在常规

睡眠时间段内从事的工作［26］。这些定义在时

间窗口、频率和持续时间等方面的不一致，可

能导致暴露的分类标准不同，进而削弱不同研

究间效应量的一致性和可比性。

本研究的优势是利用一项前瞻性人群队列

流行病学调查资料，并估计了多因素调整的效

应值。但也可能存在下列若干局限性。首先，

夜班暴露信息完全基于问卷调查获取，可能存

在回忆偏倚。同时，本研究仅在第 2 次随访中

收集了夜班暴露信息，后续的随访未能收集夜

班状态的动态变化；未来有必要开展对夜班信

息进行长期追踪的研究，以揭示其持续性影

响。其次，昼夜节律基因的遗传变异存在一定

的种族差异，这些变异可能调节个体对夜班工

作的生理反应和致癌易感性［27］；尽管本研究

注意到该可能性，但由于缺乏遗传背景数据，

无法进一步评估此类基因-环境交互作用对结果

的影响。此外，研究中未收集详细的职业暴露

史 （如化学致癌物、电离辐射等），这些因素

本身与多种癌症发生风险相关，可能成为无法

完全控制的混杂因素［28-29］。另外，本研究的结

果还可能受样本量和随访时间的影响，进一步

扩大样本量或延长随访时间将累积更多癌症病

例，可在一定程度上增大检验效能从而更准确

地评估潜在风险。未来仍需在大规模、长随访

的队列中进行进一步验证研究结论。最后，尽

管本研究尽可能地调整了已收集的混杂因素，

但由于观察性研究本身的限制，仍不能排除未

被测量或未知因素带来的残余混杂。

综上，本研究初步评估了夜班工作的多个

维度，包括是否从事夜班、夜班开始年龄、累

计夜班年限及夜班频率，与女性癌症风险之间

的关系。研究结果显示，未发现上述夜班暴露

指标与女性癌症风险之间存在统计学关联。未

来仍需要开展大规模基于中国人群的高质量前

瞻性队列研究，进一步完善对潜在混杂因素的

控制，为相关职业健康政策的制定提供更可靠

的流行病学依据。
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