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       This study aims to evaluate the potential effects of the natural flavonoid hesperidin on exercise performance, 
recovery processes, and muscle health based on the existing scientific literature. The literature review identified 
a limited number of studies involving both human and animal models. Most of these studies were short-term 
(≤8 weeks) and small-sample (typically n = 30–40), with heterogeneous protocols that limit the generalizability 
of findings. Current evidence suggests that supplementation with 500 mg/day 2S-hesperidin may improve 
functional power output, aerobic capacity, oxidative stress, and inflammation markers. Hesperidin may also 
enhance nitric oxide bioavailability, supporting vascular function and muscle oxygenation. However, differences 
in bioavailability and the lack of dose standardization restrict the consistency of these effects. Future research 
should include trials of at least 12 weeks' duration, conducted in multiple centers, and randomized controlled 
trials to clarify sport-specific outcomes. This review highlights existing gaps in the literature and emphasizes the 
need for further studies to elucidate the role of hesperidin in exercise physiology. 
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Hesperidinin Egzersiz Performansı Üzerine Etkisi: Geleneksel Bir Derleme
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Kabul: 13/11/2025 

ÖZ 

     Bu çalışma, doğal bir flavonoid olan hesperidinin egzersiz performansı, toparlanma süreçleri ve kas sağlığı 
üzerindeki potansiyel etkilerini mevcut literatür temelinde değerlendirmeyi amaçlamaktadır. Literatür taraması 
sonucunda insan ve hayvan modellerini içeren sınırlı sayıda çalışma belirlenmiştir. Bu çalışmaların büyük bölümü 
kısa süreli (≤8 hafta) ve küçük örneklemli (genellikle n=30–40) olup, heterojen protokoller nedeniyle bulguların 
genellenebilirliği sınırlıdır. Mevcut veriler, 500 mg/gün 2S-hesperidin takviyesinin fonksiyonel güç çıktısı, aerobik 
kapasite, oksidatif stres ve inflamasyon göstergelerinde iyileşme sağlayabileceğini göstermektedir. Hesperidin 
ayrıca nitrik oksit biyoyararlanımını artırarak damar fonksiyonlarını ve kas oksijenlenmesini destekleyebilir. 
Ancak biyoyararlanım farklılıkları ve doz standardizasyon eksikliği bu etkilerin tutarlılığını sınırlamaktadır. 
Gelecekte ≥12 hafta süreli, çok merkezli randomize kontrollü çalışmaların yürütülmesi önerilmektedir. Bu 
derleme, mevcut literatürdeki boşlukları vurgulayarak hesperidinin egzersiz fizyolojisindeki rolünün daha 
derinlemesine araştırılması gerektiğine işaret etmektedir. 
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Giriş 
Hesperidin (C28H34O15) ve türevleri, Rutaceae 

familyasından olan turunçgillerin karakteristik flavanon 
glikozitleri arasında yer alırken, özellikle limon, tatlı 
portakal (Citrus sinensis), greyfurt (Citrus paradisi), 
mandalina (Citrus reticulata) ve misket limonu (Citrus 
aurantifolia) gibi meyvelerde yüksek oranda bulunur 
(Hajialyani ve ark., 2019; Pyrzynska, 2022). Turunçgil 
flavonları, mide ve ince bağırsaktaki enzimatik etkilere 
karşı direnç göstererek kolona kadar bozulmadan 
ulaşabilir; burada bağırsak mikrobiyotası tarafından 
hesperidin, aglikon formu olan hesperetine dönüştürülür. 
Hesperidinin biyolojik etkileri ise büyük ölçüde emilim 
düzeyi ve biyoyararlanımına bağlı olup, çalışmalar bu 
bileşiğin mide ve ince bağırsakta aktif taşıma ya da pasif 
difüzyon yoluyla emildikten sonra, bağırsak epitel 
hücrelerinde ve karaciğerde çeşitli metabolik işlemlerden 
geçtiğini ortaya koymaktadır (Al-Khayri ve ark., 2022; Mas-
Capdevila ve ark., 2020a). Hesperidinin, kardiyovasküler 
hastalıklar (Parhiz ve ark., 2015; Roohbakhsh ve ark., 
2015) ve diyabet (Umeno ve ark., 2016) gibi 
rahatsızlıklarda çeşitli biyolojik etkiler sergilediği, ayrıca 
kanserin önlenmesinde (Roohbakhsh ve ark., 2015) de rol 
oynayabileceği belirtilmektedir. Bunun yanı sıra, oksidatif 
stres karşıtı ve inflamasyon düzenleyici özellikleri 
sayesinde Alzheimer (Sawikr ve ark., 2017), Parkinson 
(Jung ve Kim, 2018), depresyon (Antunes ve ark., 2016), 
nöroimmün kaynaklı multipl skleroz (Haghmorad ve ark., 
2017) ve merkezi sinir sistemine (Kosari-Nasab ve ark., 
2018) bağlı travmatik hasar gibi nörodejeneratif 
hastalıkların hayvan modellerinde semptomların 
hafifletilmesine katkı sağladığı bildirilmektedir. 

Son dönemlerde, egzersiz performansını geliştirmek 
ve sporcu sağlığını desteklemek amacıyla doğal biyolojik 
bileşiklerin kullanımına yönelik araştırmalar giderek artış 
göstermektedir. Fenolik yapıları sayesinde dikkat çeken 
doğal biyoaktif flavonoidler, egzersiz süresince ve 
sonrasında ortaya çıkan oksidatif stresin azaltılmasına 
katkıda bulunmaktadır. Ayrıca, protein kinazlar, 
transkripsiyon faktörleri ve fosfodiesterazlar üzerindeki 
baskılayıcı etkileri aracılığıyla enflamasyonu 
sınırlandırabilir; proinflamatuar sitokinlerin salımını 
azaltarak yoğun fiziksel aktivite sonrası oluşabilecek 
iltihaplanmanın önüne geçebilmektedir. Bu çok yönlü 
etkileri sayesinde dolaşımı destekleyerek kas 
performansını artırmakta ve enerji metabolizmasına 
olumlu katkılar sunarak egzersize bağlı yorgunluğun 
hafifletilmesinde potansiyel bir destek unsuru olarak 
değerlendirilmektedir (Liu ve ark., 2023). Bu doğrultuda 
hesperidin, bileşimindeki biyoaktif içerikler sayesinde 
egzersiz yapan bireylerde çeşitli olumlu etkiler oluşturma 
potansiyeline sahip bir bileşik olarak dikkat çekmektedir. 
Yoğun fiziksel egzersiz sırasında artan reaktif oksijen 
türleri (ROS) seviyeleri oksidatif stres önleyici sistemi 
bozabilmekte ve iskelet kası hücrelerinde hücresel hasar, 
yorgunluk ve iyileşme süreçlerini uzatan oksidatif strese 
yol açabilmektedir (Thirupathi ve Pinho, 2018). Aşırı 
antrenman yükleri, inflamatuar süreçlerin başlangıcı, 
performans düşüşleri ve bir sporcunun genel sağlığını ve 

antrenmandaki etkinliğini toplu olarak tehdit eden aşırı 
antrenman sendromunun gelişimi gibi olumsuz sonuçların 
önünü açabilir (Magherini ve ark., 2019). 

Hesperidin, endotel fonksiyonunu iyileştirerek, 
oksidatif stresi azaltarak ve anti-inflamatuar özellikler 
sergileyerek egzersiz performansını artırabilen bir 
polifenol olarak tanımlanmaktadır (Imperatrice ve ark., 
2022). Nitrik oksit (NO) biyoyararlanımını artırarak kaslara 
kan akışını iyileştirir ve böylece fiziksel aktivite sırasında 
oksijen iletimini optimize etmektedir. Ayrıca, ROS ve 
proinflamatuar belirteçlerin üretimini azaltarak kas 
hücrelerini olası zararlardan korur ve egzersiz sonrası 
toparlanma sürecini desteklemektedir. Bu birleşik etkiler 
hesperidini performans artışı ve iyileşme hedefleyen 
sporcular için potansiyel olarak değerli bir takviye haline 
getirmektedir (Imperatrice ve ark., 2022). Hesperidin, 
bağışıklık sistemi tarafından üretilen TNF-α ve IL-6 gibi 
proinflamatuar sitokinlerin düzeylerini azaltarak, 
organizmanın egzersiz sonrasında geliştirdiği inflamatuar 
yanıtın dengelenmesine katkı sağlamaktadır (Kazak ve 
ark., 2024). Bu özelliği sayesinde, hem akut fiziksel 
aktiviteye bağlı geçici iltihaplanmaların azaltılmasında 
hem de uzun süreli inflamatuar süreçlerin kontrol altına 
alınmasında potansiyel bir destekleyici bileşik olarak 
değerlendirilmektedir (Kazak ve ark., 2024). 

Öte yandan, hesperidinin kardiyovasküler sistem 
üzerindeki olumlu etkileri de dikkat çekicidir. 
Hesperidinin, damar endotelinden NO salınımını teşvik 
ederek endotel fonksiyonunu iyileştirdiği gösterilmiştir. 
Metabolik sendromlu bireylerde yapılan bir çalışmada, 
oral hesperidin takviyesinin brakiyal arterin akışa bağlı 
genişlemesini artırdığı ve inflamatuar belirteçleri azalttığı 
bulunmuştur. Bu sonuçlar, hesperidinin kardiyovasküler 
sağlığı destekleyen vasküloprotektif etkiler 
taşıyabileceğini ve egzersiz performansını artırmada fayda 
sağlayabileceğini ortaya koymaktadır (Rizza ve ark., 2011). 
Hesperidinin, glikoz metabolizmasını dengeleyici etkisi ve 
insülin hassasiyetini artırıcı özelliği sayesinde, egzersiz 
sırasında enerji üretiminin daha etkili gerçekleşmesine 
katkı sağladığı bildirilmektedir. Ayrıca bu doğal 
flavanonun, mitokondri fonksiyonlarını destekleyerek 
oksidatif stresin azaltılmasında rol oynadığı ve metabolik 
sağlığın genel olarak iyileştirilmesine yardımcı olabileceği 
ifade edilmektedir (Tian ve ark., 2021). Yapılan çalışmalar, 
hesperidin türevlerinin hem aerobik kapasite hem de 
fiziksel performans üzerinde olumlu etkiler 
yaratabileceğini ortaya koymaktadır. Örneğin, 14 gün 
süresince glukosil hesperidin verilen sıçanların, düşük 
yoğunluklu koşu egzersizleri sırasında dayanıklılıklarının 
arttığı gözlemlenmiştir (Nagayama ve ark., 2023). Bu 
durum, bu tür egzersizlerin aerobik kapasiteyi geliştirme 
potansiyelini desteklemektedir. Öte yandan, sekiz hafta 
boyunca uygulanan 2S-hesperidin takviyesinin amatör 
bisikletçilerde hem tahmini fonksiyonel eşik güç 
düzeylerinde hem de maksimum güç çıktılarında anlamlı 
artışlar sağladığı bildirilmiştir (Martínez-Noguera ve ark., 
2020). Bu bulgular, hesperidinin hem dayanıklılık hem de 
kuvvet odaklı sportif faaliyetlerde performans artırıcı 
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etkiler gösterebileceğini ve sporcu destek programlarında 
potansiyel olarak faydalı bir bileşen olabileceğini 
düşündürmektedir (Martínez-Noguera ve ark., 2022). 

Bu çalışmanın amacı, hesperidinin egzersiz 
performansı üzerindeki etkilerini güncel bilimsel veriler 
ışığında kapsamlı bir şekilde incelemek, bu etkilerin 
altında yatan fizyolojik ve moleküler mekanizmaları 
açıklamak ve sporcu sağlığı bağlamında potansiyel 
katkılarını ortaya koymaktır. Mevcut literatürde 
hesperidinin oksidatif stres önleyici (Estruel-Amades vd., 
2019), anti-inflamatuar ve dolaşım sistemi üzerindeki 
etkileri (Lorzadeh ve ark., 2019), enerji metabolizması 
(Jamal ve ark., 2024; Sundaram ve ark., 2019), kas hasarı 
ve toparlanma süreçlerine katkıları (Ekinci Akdemir ve 
ark., 2016) rapor edilmekle birlikte, bu bulgular genellikle 
küçük örneklemli, kısa süreli ve heterojen doz 
protokollerine sahip çalışmalarla sınırlıdır. Ayrıca, mevcut 
çalışmalar çoğunlukla izole fizyolojik parametrelere 
odaklanmakta, performans çıktılarıyla ilişkili mekanistik 
veriler ise yetersiz kalmaktadır. Bu bağlamda çalışmanın 
hipotezi, hesperidinin antioksidan ve anti-inflamatuar 
özellikleri ile enerji metabolizmasını ve dolaşımı 
destekleyerek aerobik ve anaerobik performansı, 
toparlanma süreçlerini ve kas fonksiyonlarını 
iyileştirebileceğidir. Bu derleme, literatürdeki parçalı ve 
metodolojik açıdan sınırlı bulguları bütüncül bir çerçeveye 
oturtarak, özellikle sporcu popülasyonlarında hesperidin 
desteğinin etkinliği ve uygulanabilirliğine dair önemli bir 
bilgi boşluğunu doldurmayı hedeflemektedir. Ayrıca 
gelecekte yapılacak çalışmalar için metodolojik öneriler 
sunularak, hesperidinin sporcu beslenmesi ve egzersiz 
destek ürünleri alanındaki konumunun daha net 
tanımlanması amaçlanmaktadır. 

 

1. Yöntem  
Bu derleme için literatür taraması, 1 Ocak 2010 – Mart 

2025 arasındaki dönemi kapsayacak şekilde Google 
Scholar, Taylor & Francis Online, PubMed/MEDLINE, 
ScienceDirect ve Web of Science Core Collection veri 
tabanlarında yürütülmüştür. Arama stratejisi PRISMA 
2020 ilkelerinden esinlenilerek hazırlanmış olmakla 
birlikte, çalışma sistematik değil, geleneksel (narrative) 
derleme formatında yürütülmüştür. Bu kapsamda hem 
serbest metin terimleri hem de denetimli sözlükler (ör. 
MeSH: Hesperidin, Flavonoids, Oxidative Stress, 
Inflammation) kullanılmış, temel arama dizgeleri şu 
mantıkla oluşturulmuştur: (“hesperidin” OR “citrus 
bioflavonoid*” OR “flavonoid*”) AND (“exercise 
performance” OR “endurance” OR “strength” OR 
“power”) AND (“antioxidant” OR “oxidative stress” OR 
“anti-inflammatory”). Dâhil edilme ölçütleri: (i) hesperidin 
veya hesperidin açısından zengin müdahalelerin 
kullanıldığı deneysel/yarı deneysel insan çalışmaları; (ii) 
egzersiz performansı ve/veya oksidatif stres–inflamasyon 
biyobelirteçlerine ilişkin nicel çıktılar sunulması; (iii) 
hakemli dergilerde İngilizce veya Türkçe yayımlanmış 
olması. Hariç tutma ölçütleri: vaka raporları, konferans 
özetleri, tezler, yalnızca karışık flavonoid 

formülasyonlarını içeren çalışmalar ve yöntemsel bilgisi 
yetersiz raporlardır. 

Değerlendirme süreci, şeffaflık ilkeleri doğrultusunda 
yapılandırılmıştır. Başlık–özet taraması sonrası dâhil 
edilme kriterlerine uygun olduğu düşünülen çalışmaların 
tam metinleri, bağımsız ve kör iki araştırmacı tarafından 
ayrı ayrı incelenmiş, her iki araştırmacının da uygun 
gördüğü makaleler derlemeye dâhil edilmiştir. Görüş 
ayrılığı durumunda üçüncü bir araştırmacı tarafından 
kontrol edilerek uzlaşı sağlanmıştır. Sürecin 
planlanmasında PRISMA 2020 bildirisinin 27 maddesi 
dikkate alınmış, yalnızca geleneksel derleme formatına 
uygulanabilir maddeler dâhil edilmiştir. 

2. Tartışma 
3.1 Hesperidinin Metabolik Etki Mekanizmaları 

Hesperidin, flavonoid yapısı sayesinde insan vücudunda 
birçok fizyolojik sistem üzerinde etkili olabilen biyoaktif bir 
bileşiktir (Ahmad ve ark., 2023; Ma ve ark., 2024). Egzersiz 
sırasında ortaya çıkan metabolik, oksidatif ve inflamatuar 
streslere karşı vücudun verdiği adaptif yanıtları 
destekleyici özellikleri nedeniyle sporcu sağlığı ve 
performansı açısından dikkat çekici bir potansiyel 
taşımaktadır (Imperatrice ve ark., 2022). Bu etkiler, 
hücresel düzeyde antioksidan savunma sistemleri, 
inflamatuar sinyalleme yolları, enerji metabolizması, 
vasküler işlevler ve biyoyararlanım süreçlerinin 
düzenlenmesiyle ilişkilidir (De Oliveira ve ark., 2013; 
Martinez-Noguera ve ark., 2021). Bu başlık altında 
hesperidinin egzersizle ilişkili fizyolojik yanıtlar üzerindeki 
etkileri, moleküler mekanizmalar bağlamında 
açıklanacaktır (Tablo 1). 
Tablo 1. Egzersizle ilişkili fizyolojik yanıtlar üzerinde 
hesperidinin etkilerini inceleyen başlıca araştırmalar 

Referans Katılımcılar Süre / Doz Ana Bulgular 

Martínez-
Noguera et 
al. (2021) 

40 amatör 
bisikletçi 

8 hf - 500 
mg/gün 2S-
hesperidin 

Maksimum güç 
+%2,7, Wingate 

ortalama güç +%4, 
laktat –%10 ↓ 

Imperatrice 
et al. (2022) 

Hayvan 
modeli 

4 hf - 100 
mg/kg 

Oksidatif stres 
azaldı, SOD ↑ 

%20, IL-6 ↓ %15 

Ma et al. 
(2024) 

30 sağlıklı 
erkek 

6 hf -500 
mg/gün 

NO 
biyoyararlanımı ↑, 
damar genişlemesi 

↑, toparlanma 
iyileşti 

Ahmad et al. 
(2023) 

24 sıçan 6 hf – 100 
mg/kg 

MDA ↓, CAT ve 
GPx ↑ → kas 

oksidatif hasar 
azaldı 

De Oliveira 
et al. (2013) 

İnsan ve 
hayvan 

derlemesi 

 Antioksidan sistem 
aktivasyonu, 
endotelyal 

fonksiyon artışı 
Not: Tablo, hesperidin takviyesinin egzersiz performansı, oksidatif 

stres ve inflamatuar yanıtlar üzerindeki etkilerini inceleyen temel 
çalışmaları özetlemektedir. Çalışmalar hem insan hem hayvan 
modellerini içermekte olup farklı doz ve sürelerdeki uygulamaları temsil 
etmektedir. Kısaltmalar: SOD – süperoksit dismutaz; CAT – katalaz; GPx 
– glutatyon peroksidaz; IL-6 – interlökin-6; MDA – malondialdehit. 
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3.2 Antioksidan ve Anti-inflamatuar Etki 
Mekanizmaları 

Egzersiz sırasında artan mitokondriyal aktivite ve kas 
kontraksiyonları, reaktif oksijen türleri (ROS) üretimini 
hızlandırmaktadır (Reid ve Durham, 2002). Bu durum, kas 
hücrelerinde lipit peroksidasyonu, protein oksidasyonu ve 
DNA hasarı gibi oksidatif hasarlara neden olabilmektedir 
(Di Meo ve ark., 2019). Hesperidin, hem doğrudan serbest 
radikalleri süpürerek hem de endojen antioksidan 
sistemleri aktive ederek bu hasarı sınırlandırır (Wilmsen ve 
ark., 2005). Hesperidin, Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-
related factor 2) transkripsiyon faktörünü aktive ederek 
HO-1, SOD, GPx ve katalaz gibi antioksidan enzimlerin gen 
ekspresyonu ve üretimini artırır; bu mekanizma, kas 
hücrelerinin oksidatif strese karşı savunma kapasitesini 
güçlendirerek egzersize bağlı kas yorgunluğu ve yapısal 
hasarı azaltabilir (Chen vd., 2010; Parhiz vd., 2015; 
Martinez-Noguera vd., 2021; Xin vd., 2024). İnflamatuar 
süreçler açısından hesperidin, başta NF-κB (nuclear factor-
kappa B) olmak üzere pro-inflamatuar sinyal yollarını 
baskılamaktadır. NF-κB’nin inaktivasyonu ile TNF-α gibi 
sitokinlerin yanı sıra iNOS ve COX-2 gibi inflamatuar 
enzimlerin ekspresyonu azalmaktadır (Kodous ve ark., 
2024). Bu etkiler, kas hasarının inflamatuar boyutunu 
hafifleterek iyileşme sürecini destekler. Ayrıca, 
hesperidinin antioksidan etkisiyle sinerjik olarak 
inflamatuar hücrelerin dokuya infiltrasyonu ve sitokin 
salınımı da azalır (Hegazy ve ark., 2023). Bu mekanizmalar, 
özellikle egzersiz sonrası gecikmiş kas ağrısı (DOMS) 
oluşumunun önlenmesinde önemli rol oynayabilir (Luque 
ve ark., 2023). İnsan ve hayvan modellerinde yapılan 
çalışmalar, hesperidin takviyesi ile CRP, TNF-α ve IL-6 gibi 
sistemik inflamasyon belirteçlerinde anlamlı azalmalar 
gözlemlendiğini göstermektedir (Adefegha ve ark., 2021; 
Buzdağlı ve ark., 2023; Homayouni ve ark., 2018). Bu 
mekanizmalar, oksidatif stresin azaltılması ve inflamatuar 
yanıtın baskılanmasıyla ilişkilidir (Tablo 2). 

 
Tablo 2. Hesperidinin egzersize bağlı oksidatif stres ve 

inflamatuar süreçler üzerindeki etki mekanizmaları 

Referans Mekanizma 
Hedef 

Molekül 
/ Yol 

Biyokimy
asal Etki 

Sonuç 

Chen et 
al. 

(2010); 
Parhiz et 

al. 
(2015); 

Xin et al. 
(2024) 

Antioksidan 
savunma 

aktivasyonu 

Nrf2 – 
HO-1, 
SOD, 

CAT, GPx 

Antioksid
an enzim 

gen 
ekspresy
onu ↑ 

ROS 
üretimi 
azalır, 

oksidatif 
hasar 

sınırlanır 

Wilmsen 
et al. 

(2005) 

Serbest 
radikal 

süpürme 

ROS, RNS Doğruda
n radikal 
nötralizas

yonu 

Lipid 
peroksidasy
onu ve DNA 
hasarı azalır 

Kodous 
et al. 

(2024); 
Hegazy 
et al. 

(2023) 

NF-κB 
yolunun 

inhibisyonu 

NF-κB 
p65 alt 
birimi 

TNF-α, 
iNOS, 
COX-2 

ekspresy
onu 

azaldı 

İnflamatuar 
yanıt ve 
oksidatif 

hasar azaldı 

Adefegha 
et al. 

(2021) 

Enzimatik 
inflamasyon 

baskısı 

iNOS, 
COX-2 

Enzim 
ekspresy
onu ↓ 

Nitrit/Prost
aglandin 
üretimi 
azalır 

Luque et 
al. 

(2023); 
Homayou

ni et al. 
(2018) 

Antioksidan–
antiinflamatu

ar sinerji 

ROS ve 
pro-

inflamatu
ar 

hücreler 

Oksidatif 
stres ve 
sitokin 
salınımı 

↓ 

Kas 
iyileşmesi 
hızlanır, 
DOMS 
önlenir 

Not: Tablo, hesperidinin egzersizle ilişkili oksidatif stres ve inflamatuar 

süreçler üzerindeki başlıca moleküler etki mekanizmalarını 

özetlemektedir. Kısaltmalar: ROS – reaktif oksijen türleri; RNS – reaktif 

nitrojen türleri; SOD – süperoksit dismutaz; CAT – katalaz; GPx – 

glutatyon peroksidaz; NF-κB – nükleer faktör kappa B; iNOS – 

indüklenebilir nitrik oksit sentaz; COX-2 – siklooksijenaz-2. 

 

3.3 Endotel Fonksiyonları, Nitrik Oksit ve 
Vazodilatasyon Mekanizmaları 

Egzersiz sırasında kaslara yeterli düzeyde oksijen ve 
substrat taşınabilmesi, periferik damarların 
vazodilatasyon kapasitesine bağlıdır. Bu kapasite başta 
endotel kaynaklı NO olmak üzere, çeşitli vazodilatör 
mediatörlerin üretimiyle ilişkilidir (Joyner ve Casey, 2015). 
Hesperidin, vasküler sistem üzerinde etkili olarak endotel 
fonksiyonunu güçlendirir (Khalilabad ve ark., 2024). 
PI3K/Akt ve AMPK sinyal yolaklarının aktive edilmesi 
sonucu eNOS (endotelyal nitrik oksit sentaz) enzim 
aktivitesi artar, bu da L-argininden NO üretimini artırır. 
Üretilen NO, damar düz kas hücrelerinde gevşeme 
oluşturarak damar lümenini genişletir ve kan akışını 
optimize eder (Rizza ve ark., 2011). Hesperidinin oksidatif 
stres baskılayıcı etkisi de NO biyoyararlanımını dolaylı 
olarak destekler (Imperatrice ve ark., 2022). ROS, özellikle 
süperoksit anyonu, NO ile reaksiyona girerek peroksinitrit 
oluşturur ve NO'un etkisini ortadan kaldırır (Beckman ve 
ark., 1990). Hesperidin, Nrf2 aracılığıyla antioksidan 
enzimleri artırarak ROS seviyelerini azaltır ve böylece 
NO’un inaktive edilmesini engeller (Chen ve ark., 2010). 
Ayrıca bazı çalışmalar, hesperidin metabolitlerinin endotel 
hücrelerinde VCAM-1 ve ICAM-1 gibi adezyon 
moleküllerinin ekspresyonunu azaltarak inflamatuar 
hücre geçişini sınırlandırdığını da göstermektedir 
(Lorzadeh ve ark., 2019). İnsan çalışmalarında, hesperidin 
takviyesinin damar sağlığını destekleyerek akım aracılı 
vazodilatasyonu artırdığı ve mikro sirkülasyonu iyileştirdiği 
gösterilmiştir (Tablo 3). (Rizza ve ark., 2011).  
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Tablo 3. Hesperidinin endotel fonksiyonu, nitrik oksit 

üretimi ve vazodilatasyon üzerindeki etki mekanizmaları 

Referan
s 

Mekanizma 
Hedef 

Molekül/Y
olak 

Biyokimya
sal Etki 

Fizyolojik 
Sonuç 

Rizza et 
al. 

(2011); 
Khalilab
ad et al. 
(2024) 

eNOS 
aktivasyon

u 

PI3K/Akt, 
AMPK 

eNOS 
fosforilasy
onu ↑ → 

NO 
üretimi ↑ 

Vazodilatas
yon, kan 
akışı ↑ 

Chen et 
al. 

(2010); 
Imperatr
ice et al. 
(2022) 

NO 
biyoyararla
nımı artışı 

ROS – Nrf2 Oksidatif 
stres ↓, 

NO 
inaktivasy
onu azalır 

Endotel 
fonksiyonu 

iyileşir 

Lorzade
h et al. 
(2019) 

Damar 
adezyon 

molekülleri
nin 

baskılanma
sı 

VCAM-1, 
ICAM-1 

Ekspresyo
n ↓ → 

inflamatua
r hücre 

infiltrasyo
nu azalır 

Endotel 
bütünlüğü 

korunur 

Beckma
n et al. 
(1990); 

Joyner & 
Casey 
(2015) 

Vasküler 
gevşeme 

mekanizma
sı 

NO – cGMP 
yolu 

NO → 
guanilat 

siklaz 
aktivasyon

u ↑ → 
cGMP ↑ 

Damar düz 
kas 

gevşemesi, 
vazodilatas

yon 

     
Not: Tablo, hesperidinin endotel fonksiyonu, nitrik oksit üretimi ve 

vazodilatasyon süreçlerinde rol oynayan temel biyokimyasal 

mekanizmaları özetlemektedir. Kısaltmalar: eNOS – endotelyal nitrik 

oksit sentaz; NO – nitrik oksit; ROS – reaktif oksijen türleri; VCAM-1 – 

vasküler hücre adezyon molekülü-1; ICAM-1 – hücre içi adezyon 

molekülü-1; cGMP – siklik guanozin monofosfat. 

3.4 Enerji Metabolizması, Mitokondriyal 
Fonksiyon ve Kas Yorgunluğu 

Hesperidin, yüksek glukoz koşullarında hücrelerde 
oksidatif stresi azaltarak mitokondriyal fonksiyonu 
iyileştirir, ATP üretimini artırır ve enerji metabolizmasında 
rol oynayan AKT ve GSK3β gibi sinyal yolaklarını aktive 
eder (Tian ve ark., 2021). Ayrıca, AMPK ve SIRT1 gibi enerji 
sensörlerini aktive ederek PGC-1α ekspresyonunu artırır. 
Bu transkripsiyonel koaktivator, mitokondriyal 
biyogenezin temel düzenleyicisidir ve kompleks I–V 
proteinlerinin üretimini artırarak oksidatif fosforilasyon 
kapasitesini geliştirir. Hesperidin bu yollar aracılığıyla 
mitokondri sayısını ve işlevselliğini artırarak kas 
hücrelerinde enerji üretimini destekler (Alamoudi ve ark., 
2024). Mitokondriyal zar potansiyelinin korunması, 
membran stabilitesinin sürdürülmesi ve ROS üretiminin 
sınırlandırılması yoluyla hesperidin, mitokondriyal hasarı 
azaltmaktadır. Bu etkiler, mitokondriyal hasarın 
sınırlanması ve hücresel bütünlüğün korunmasına katkı 
sağlamaktadır (Shabani ve ark., 2024). Hesperidinin bu 
etkileri, kas hücrelerinde laktat birikimini sınırlayarak 
yorgunluk eşiğini geciktirir. Ayrıca, metabolik esneklik 
kazandırarak glikoz ve yağ asidi kullanımını dengelemekte, 
böylece egzersiz sırasında enerji gereksinimine daha etkili 
yanıt verilmesine yardımcı olmaktadır (Martínez-Noguera 
ve ark., 2022; Xiong ve ark., 2019). Hayvan modellerinde 
yapılan çalışmalarda, hesperidinin mitokondriyal 
fonksiyonları iyileştirdiği ve enerji metabolizmasına katkı 

sağladığı rapor edilmiştir (Jia ve ark., 2022). İnsan 
çalışmaları ise dayanıklılık süresi (Martínez-Noguera ve 
ark., 2023), VO₂max (Martínez-Noguera ve ark., 2020) ve 
toparlanma (Martínez-Noguera ve ark., 2022) gibi 
performans parametrelerinde iyileşmelerin olabileceğini 
ileri sürmektedir (Tablo 4). 

 
Tablo 4. Hesperidinin enerji metabolizması, mitokondriyal 

fonksiyon ve kas yorgunluğu üzerindeki etki 

mekanizmaları 

Referans 
Hedef 

Molekül / 
Yolak 

Biyokimyasal 
Etki 

Fizyolojik 
Sonuç 

Tian et al. 
(2021); 

Alamoudi 
et al. 

(2024) 

AMPK, SIRT1, 
PGC-1α 

Enerji sensör 
aktivasyonu, 

mitokondriyal 
biyogenez ↑ 

ATP üretimi ↑, 
oksidatif 

fosforilasyon 
kapasitesi ↑ 

Tian et al. 
(2021) 

AKT, GSK3β Glukoz alımı ve 
glikojen sentezi 

↑ 

Kas enerji 
dengesi ve 
dayanıklılık 

artışı 

Jia et al. 
(2022) 

PGC-1α, 
Kompleks I–V 

Mitokondriyal 
protein sentezi 

↑ 

Enerji 
verimliliği ve 

ATP üretimi ↑ 

Shabani et 
al. (2024) 

ROS – 
mitokondriyal 

zar 

Zar potansiyeli 
korunur, ROS 

üretimi ↓ 

Mitokondriyal 
hasar azalır 

Martínez-
Noguera et 
al. (2022); 
Xiong et al. 

(2019) 

Glikoz/yağ 
asidi 

oksidasyonu 

Enerji substratı 
kullanımı 

dengelenir 

Yorgunluk eşiği 
gecikir 

Martínez-
Noguera et 
al. (2020, 

2022, 
2023) 

VO₂max, 
dayanıklılık, 
toparlanma 

parametreleri 

Aerobik 
kapasite ↑, 

laktat birikimi 
↓ 

Kas yorgunluğu 
azalır, 

toparlanma 
hızlanır 

Tian et al. 
(2021); 

Alamoudi 
et al. 

(2024) 

AMPK, SIRT1, 
PGC-1α 

Enerji sensör 
aktivasyonu, 

mitokondriyal 
biyogenez ↑ 

ATP üretimi ↑, 
oksidatif 

fosforilasyon 
kapasitesi ↑ 

Not: Tablo, hesperidinin enerji metabolizması, mitokondriyal fonksiyon 

ve kas yorgunluğu üzerindeki temel moleküler ve fizyolojik etkilerini 

özetlemektedir. Kısaltmalar: AMPK – AMP-aktive protein kinaz; SIRT1 – 

sirtuin 1; PGC-1α – peroksizom proliferatör aktive reseptör gama 

koaktivator 1-alfa; ROS – reaktif oksijen türleri; VO₂max – maksimum 

oksijen tüketimi. 

3.5 Emilim, Biyoyararlanım ve Farmasötik 
Formülasyon 

 
Hesperidinin sistemik etkilerinden tam anlamıyla 

faydalanılabilmesi, oral alım sonrası gastrointestinal 
emilim ve biyoyararlanım süreçlerine bağlıdır. Doğal 
formdaki hesperidin, ince bağırsakta doğrudan emilemez; 
kolona ulaştıktan sonra mikrobiyota tarafından hesperetin 
adlı aglikon forma dönüştürülmesi gereklidir. Bu 
dönüşüm, mikrobiyal α-rhamnosidaz ve β-glukosidaz 
enzimleri aracılığıyla gerçekleşir (Estruel-Amades, Massot-
Cladera, Pérez-Cano, ve ark., 2019). Emilim sonrasında 
hesperetin, enterositlerde faz II metabolizma yoluyla 
glukuronid ve sülfat konjugatlarına dönüştürülerek 
plazmaya geçer (Nectoux ve ark., 2019). Bireyler arası 
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bağırsak mikrobiyotasındaki farklılıklar, hesperidinin 
biyoyararlanım düzeyinde belirleyici rol oynar. Bu 
nedenle, hesperidinin etkilerini artırmak amacıyla 
mikronize formlar, lipofilik taşıyıcı sistemler ve glukozil-
hesperidin gibi çözünürlüğü yüksek türevler 
geliştirilmiştir. (Mas-Capdevila ve ark., 2020). Bazı 
çalışmalarda, mikronize hesperidin formlarının plazma 
hesperetin düzeylerini artırabildiği, daha kısa sürede 
emildiği ve biyolojik etkilerinin artabileceği öne 
sürülmektedir (Crescenti ve ark., 2022; Takumi ve ark., 
2012). Plazmaya geçen hesperetin konjugatlarının 
mikromolar düzeylerde dahi antioksidan, anti-inflamatuar 
ve vasküler etkiler gösterebildiği bildirilmektedir. Bu 
durum, özellikle düşük dozlarda dahi hesperidinin 

performans artırıcı etkilerinin ortaya çıkabileceğini 
düşündürtmektedir. Bununla birlikte, optimal etki için 
düzenli kullanım, uygun doz protokolü ve doğru 
farmasötik formun seçilmesi gereklidir (Yamamoto ve ark., 
2013). Egzersiz öncesi veya sonrasında hesperidinin 
kullanımı, etkilerin egzersiz fizyolojisiyle daha uyumlu hale 
gelmesini sağlayarak toparlanma sürecine katkıda 
bulunabilir. 

 
 
 
 
 

 

Şekil 1. Hesperidinin egzersiz fizyolojisi üzerindeki başlıca etki mekanizmalarını özetleyen ve bu mekanizmaların 
etkileşimini vurgulayan şematik gösterim. Hesperidin; antioksidan ve antiinflamatuar savunmayı güçlendirerek oksidatif 
stresi azaltır, AMPK aktivasyonu yoluyla hücresel enerji metabolizmasını destekler, eNOS aracılığıyla nitrik oksit üretimini 
ve vazodilatasyonu artırır. Ayrıca biyoyararlanımını artıran mikronize ve kompleks formülasyonlar, bileşiğin fizyolojik 
etkinliğini optimize eder.

 
3.6 Hesperidinin Egzersiz Performansı Üzerine 

Etkileri 
3.6.1 Hesperidin ve Aerobik Performans 

Aerobik egzersiz performansı; kardiyovasküler 
kapasite, oksijen taşıma ve kaslardaki mitokondriyal enerji 
üretimi gibi temel fizyolojik mekanizmalara 
dayanmaktadır (Jones ve Carter, 2000). Hesperidin, 
antioksidan ve anti-inflamatuar özellikleri sayesinde bu 
süreçleri çeşitli düzeylerde destekleyebilmektedir. 
Dayanıklılık egzersizleri sırasında artan reaktif oksijen 
türleri (ROS), mitokondriyal hasara ve kas yorgunluğuna 
neden olurken; hesperidin, serbest radikalleri nötralize 
ederek hücre bütünlüğünü korumakta ve egzersiz 

sırasında metabolik dengenin sürdürülmesine katkı 
sağlamaktadır (Imperatrice ve ark., 2022). Hesperidinin 
nitrik oksit biyoyararlanımını artırıcı etkisi, egzersiz 
sırasında damar genişlemesini destekleyerek kaslara 
oksijen taşınımını kolaylaştırmaktadır (Rizza ve ark., 2011). 
Bu durum, VO₂max değerlerinde artış ve submaksimal 
egzersiz sürelerinde uzama gibi performans 
parametrelerinde iyileşmelerle sonuçlanabilir 
(Imperatrice ve ark., 2022). Yapılan çalışmalarda, 
hesperidin takviyesinin dayanıklılık sporcularında 
fonksiyonel eşik güç gibi göstergelerde anlamlı artışlar 
sağladığı gösterilmiştir (Martínez-Noguera ve ark., 2022). 
Mitokondriyal biyogenez üzerindeki olumlu etkileri de 
hesperidinin aerobik kapasiteye katkı sağladığı 
mekanizmalardan biridir. Hesperidin, AMPK ve SIRT1 gibi 
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hücresel enerji sensörlerini aktive ederek PGC-1α yoluyla 
mitokondri üretimini teşvik edebilir. Bu etki hem ATP 
üretimini artırmakta hem de enerji verimliliğini 
geliştirmektedir (Shokri Afra ve ark., 2019; Wang ve ark., 
2025). Egzersiz sırasında enerji arzının kesintisiz 
sağlanması, performans sürekliliği açısından kritik öneme 
sahiptir. 

Sonuç olarak, hesperidin; mitokondriyal fonksiyonları 
destekleyerek, NO yoluyla oksijen sunumunu iyileştirerek 
ve oksidatif stres yükünü azaltarak aerobik performansa 
çok yönlü katkı sağlayabilecek bir flavonoid olarak 
değerlendirilmektedir. 

Koşu, bisiklet, yüzme gibi dayanıklılık gerektiren spor 
branşlarında başarı, kaslara yeterli oksijen taşınması ve 

uzun süreli enerji üretimi kapasitesine bağlıdır (Bassett Jr 
ve Howley, 2000; Saghiv ve ark., 2020). Hesperidinin bu 
branşlardaki performansı artırıcı etkisi, çoğunlukla 
oksidatif stres önleyici (Estruel-Amades vd., 2019) ve anti-
inflamatuar (Tejada ve ark., 2018) özellikleri ile 
ilişkilendirilmektedir. Özellikle yüksek yoğunluklu uzun 
süreli egzersizlerde ortaya çıkan oksidatif stres ve 
inflamasyon, kas yorgunluğu ve performans düşüşüne 
neden olabilir (Martínez vd., 2024). Hesperidin, bu 
süreçleri baskılayarak toparlanma sürecini hızlandırmakta 
ve egzersiz süresince daha stabil bir metabolik ortam 
sağlayabilmektedir (Şekil 2) (Estruel-Amades vd., 2019; 
Imperatrice ve ark., 2022). 

 
Şekil 2. Hesperidinin aerobik performansa etki 

mekanizmaları 
 

3.6.2 Hesperidin ve Anaerobik Performans 

Anaerobik egzersiz performansı, kısa süreli ve yüksek 
şiddetli eforlarda kasların maksimal güç üretme 
kapasitesine ve kas içi metabolik toleransa bağlıdır. Bu 
süreçlerde enerji üretimi oksijen kullanılmaksızın, büyük 
ölçüde glikolitik yollarla sağlanır (Stevens ve ark., 2000). 
Hızlı ATP üretimi sırasında H⁺ iyonları birikir ve bu durum 
kas içi pH'ı düşürerek metabolik asidoz oluşumuna yol açar 

(Roussel ve ark., 2003). Düşen pH düzeyi, kas kontraktil 
proteinlerinin işlevini olumsuz etkileyerek yorgunluk 
hissinin ortaya çıkmasına neden olur (Jarvis ve ark., 2018). 
Hesperidinin anaerobik performansa katkısı, başlıca 
oksidatif stresin azaltılması, kas içi iyon dengesinin 
korunması ve egzersiz metabolitlerinin daha hızlı 
uzaklaştırılması üzerinden açıklanmaktadır (Imperatrice 
ve ark., 2022). Oksidatif stresin azalması, hücre içi enerji 
üretim mekanizmalarının daha verimli çalışmasına ve 
yorgunluğun ertelenmesine yardımcı olur (Estruel-
Amades vd., 2019). Ayrıca, vazodilatasyonu destekleyen 
etkisi sayesinde, kaslara giden kan akımı artmakta ve bu 
da laktat ve H⁺ iyonlarının uzaklaştırılmasını 
kolaylaştırmaktadır (Dobiaš ve ark., 2016; Martínez-
Noguera ve ark., 2022). İnsanlar üzerinde yürütülen bazı 
çalışmalarda, hesperidin takviyesi alan bireylerde yüksek 
yoğunluklu egzersiz sonrasında kan laktat düzeylerinin 
daha düşük seyrettiği ve toparlanma süresinin kısaldığı 
bildirilmiştir (Martínez-Noguera ve ark., 2022). Aynı 
zamanda tekrarlı sprint, Wingate ve benzeri kısa süreli 
yüksek yoğunluklu testlerde hesperidin alan gruplarda 
maksimal güç çıktılarında artış ve kas içi yorgunluk 
eşiğinde gecikme gözlemlenmiştir (Martínez-Noguera ve 
ark., 2020; Martínez-Noguera ve ark., 2019.  

Bu veriler, hesperidinin kas içi metabolik ortamı 
dengeleyerek anaerobik performansa dolaylı bir destek 
sağlayabileceğini göstermektedir (Şekil 3). Ancak mevcut 
çalışmalar sınırlı sayıdadır ve etkilerin genelleştirilebilmesi 
için farklı spor dallarında ve protokol varyasyonlarıyla 
yapılacak ileri düzey araştırmalara ihtiyaç vardır. 
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Şekil 3. Hesperidinin Anaerobik performansa etkisi 
 

3.6.3 Hesperidin ve Kuvvet Performansı 
Hesperidin, sahip olduğu oksidatif stres önleyici 

(Estruel-Amades vd., 2019), anti-inflamatuar (Tejada ve 
ark., 2018) ve dolaşım sistemi destekleyici (Homayouni ve 
ark., 2018) özellikleri sayesinde yalnızca aerobik 
(Martínez-Noguera ve ark., 2019) ya da anaerobik 
performans (Martínez-Noguera ve ark., 2020) değil, aynı 
zamanda kuvvet gelişimi (Imperatrice ve ark., 2022) ve 
direnç antrenmanları sonrası toparlanma süreçleri 
(Estruel-Amades vd., 2019) açısından da potansiyel 
faydalar sunmaktadır. Özellikle kas hasarı, protein sentezi 
ve inflamasyon gibi direnç egzersizlerine özgü fizyolojik 
süreçler üzerinde hesperidinin etkileri son yıllarda daha 
yakından araştırılmaktadır. Yüksek şiddetli direnç 
antrenmanları, kaslarda mikro düzeyde travmatik hasara 
yol açar (Bartolomei ve ark., 2017). Bu hasarın ardından 
toparlanma süreci başlar ve kas dokusu adaptasyon 
yoluyla daha güçlü bir yapıya ulaşır (Tidball, 2011). Ancak, 
egzersize bağlı gelişen oksidatif stres ve inflamatuar yanıt, 
bu sürecin yavaşlamasına neden olabilir (Tu ve Li, 2023). 
Hesperidin, oksidatif stres önleyici etkileri sayesinde 
serbest radikal üretimini azaltarak hücresel düzeyde 
hasarın sınırlanmasına katkı sağlar (Chen ve ark., 2010). 
Ayrıca, inflamatuar belirteçlerin baskılanması yoluyla kas 
dokusunun daha hızlı onarılmasına olanak tanır (Lorzadeh 
ve ark., 2019). Bu özellikleri sayesinde hesperidin, direnç 
antrenmanı sonrası iyileşme sürecini destekleyen 
potansiyel bir biyoaktif bileşik olarak öne çıkmaktadır. Kas 
hipertrofisi ve kuvvet gelişimi, kas protein sentezi ile kas 
yıkımı arasındaki dengenin pozitif yönde seyretmesine 

bağlıdır (Tipton ve ark., 2018). Hesperidinin bu denge 
üzerindeki etkileri, anti-inflamatuar özellikleri aracılığıyla 
ortaya çıkmaktadır (Oh ve ark., 2023). İnflamasyonun 
kronikleşmesi kas protein yıkımını artırabilirken 
(Maneesai ve ark., 2018), hesperidin TNF-α ve IL-6 gibi 
proinflamatuar sitokinlerin düzeylerini düşürerek bu 
süreci baskılayabilir (Dalle ve ark., 2017). Ayrıca bazı 
deneysel modellerde hesperidinin mTOR (mammalian 
target of rapamycin) ve AMPK (AMP-activated protein 
kinase) gibi kas büyümesiyle ilişkili sinyal yollarını 
düzenleyebileceği öne sürülmüştür (Oh ve ark., 2023). Bu 
bulgular, hesperidinin yalnızca kas hasarını azaltmakla 
kalmayıp aynı zamanda kas protein sentezi süreçlerini de 
destekleyebileceğini düşündürmektedir. Kuvvet temelli 
spor dallarında (halter, güreş, powerlifting vb.) sporcular 
antrenman sonrası kas hasarını minimize etmek ve 
toparlanmayı hızlandırmak için çeşitli destekleyici 
takviyelere başvurmaktadır (Tanabe ve ark., 2021). 
Hesperidin, bu bağlamda doğal ve güvenli bir oksidatif 
stres önleyici destek olarak ön plana çıkmaktadır. Kuvvet 
egzersizi yapan bireylerde yapılan sınırlı sayıda çalışma, 
hesperidinin kas performansı ve toparlanma süreci 
üzerinde olumlu etkiler sergilediğini ortaya koymuştur 
(Şekil 4) (Imperatrice ve ark., 2022). Ayrıca hesperidin 
takviyesi, dolaşımı iyileştirerek antrenman sonrası kaslara 
daha fazla oksijen ve besin taşınmasına da yardımcı 
olabilir. Bu durum hem performans artışı hem de 
antrenman sürekliliği açısından avantaj sağlamaktadır. 
Ancak, kuvvet sporcuları üzerinde yapılan kontrollü insan 
çalışmaları hâlâ sınırlı sayıdadır. Dolayısıyla hesperidinin 
uzun süreli kullanımı, dozaj protokolleri ve kombine 
takviye stratejileri üzerine daha fazla bilimsel araştırmaya 
ihtiyaç vardır. 
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Şekil 4. Hesperidinin kuvvet performansına etki 
mekanizması 

3.6.4 Hesperidin ve Toparlanma Mekanizmaları 
Yoğun egzersiz sonrası gelişen kas hasarı ve inflamatuar 
yanıt, toparlanma sürecinin uzamasına neden olabilir 
(Peake vd., 2017). Hesperidin, oksidatif stres önleyici ve 
anti-inflamatuar özellikleri sayesinde bu süreci 
destekleyebilecek doğal bir bileşik olarak dikkat 
çekmektedir. Hayvan modellerinde, hesperidinin 
egzersizle tetiklenen kortizol artışını baskılayabildiği, 
böylece katabolik süreci sınırlandırarak toparlanmayı 
destekleyebileceği gösterilmiştir (Ruiz-Iglesias vd., 2022). 
Bununla birlikte bazı hayvan çalışmaları, hesperidinin 
egzersizle birlikte uygulandığında her zaman sinerjik etki 
göstermeyebileceğini ortaya koymaktadır. Priviero vd. 
(2017) tarafından yürütülen bir araştırmada, 
glukozillenmiş hesperidin (G-hesperidin) takviyesinin obez 
sıçanlarda fiziksel egzersizin vücut kompozisyonu, 
oksidatif stres göstergeleri ve damar fonksiyonları 
üzerindeki faydalarını baskıladığı rapor edilmiştir. 
Çalışmada yalnızca fiziksel egzersizin vücut yağlanmasını 
azalttığı, SOD aktivitesini ve total antioksidan kapasiteyi 
artırdığı bildirilirken; G-hesperidin takviyesi bu etkileri 
azaltmıştır. İnsan çalışmalarında ise hesperidin 
takviyesinin egzersiz sonrası kas hasarı belirteçlerini 
(örneğin kreatin kinaz ve miyoglobin) azalttığı, inflamatuar 
sitokinler olan IL-6, TNF-α ve CRP düzeylerini düşürdüğü 
ve gecikmiş kas ağrısı üzerinde iyileştirici etkiler sergilediği 
gösterilmiştir (Imperatrice vd., 2022; Martinez-Noguera 
vd., 2021; Tanabe vd., 2021). Ayrıca, hesperidin alan 
gruplarda egzersiz sonrası kas gücünün daha kısa sürede 
geri kazanıldığı ve performans kaybının plaseboya kıyasla 
daha düşük olduğu bildirilmiştir (Martínez-Noguera vd., 
2020). Bu etkiler, hesperidinin toparlanma süresini 
kısaltarak antrenman sürekliliği ve sporcu sağlığı açısından 
değerli bir doğal destek olabileceğini göstermektedir. Bu 

süreçler, Şekil 5’te gösterildiği üzere oksidatif stresin 
azaltılması ve inflamatuar yanıtın baskılanmasıyla 
ilişkilidir. Ayrıca, egzersizin endotel bağımsız gevşeme 
üzerindeki olumlu etkisinin, G-hesperidin ile birlikte 
kullanıldığında ortadan kalktığı da belirtilmiştir. Bu 
bulgular, hesperidinin formuna, dozuna ve fizyolojik 
duruma göre farklı etkiler gösterebileceğini ve bazı 
koşullarda egzersizin pozitif adaptasyonlarını 
engelleyebileceğini düşündürmektedir. 
 

 
Şekil 5. Hesperidin ve toparlanma mekanizmaları 

 
3.6.5 Hesperidin ve Yağ Metabolizması 

Hesperidin, egzersizle birlikte uygulandığında yağ 
metabolizmasını destekleyen bir flavonoid olarak dikkat 
çekmektedir. Sekiz haftalık bir çalışmada, 2S-hesperidin 
takviyesi alan amatör bisikletçilerde submaksimal egzersiz 
sırasında yağ oksidasyonunun korunduğu ve vücut yağ 
oranında azalmanın olduğu gözlemlenmiştir (Martinez-
Noguera ve ark., 2021). Söz konusu metabolik etkiler, 
hesperidinin mitokondriyal fonksiyonu iyileştiren ve yağ 
asidi oksidasyonunu teşvik eden hücresel mekanizmaları 
harekete geçirmesiyle bağlantılıdır (Nie ve ark., 2024). 
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Ayrıca, hesperidinin insülin duyarlılığını destekleyebileceği 
ve glukoz metabolizmasını düzenleyerek enerji 
verimliliğini artırabileceği gösterilmiştir (Rajan ve ark., 
2022). Metabolik sendromu olan bireylerde yapılan bazı 
çalışmalar, hesperidinin kan şekeri ve lipid profili üzerinde 
olumlu etkiler sağladığını bildirmektedir (Yari ve ark., 
2020). Egzersizle kombine edildiğinde, hesperidin 
takviyesinin vücut kompozisyonuna da katkı sağladığı ve 
yağ kütlesini azaltırken yağsız kas kütlesini koruyabildiği 
görülmektedir (Martinez-Noguera ve ark., 2021). Bu 
bulgular, hesperidinin metabolik sağlığı destekleyici ve 
performansa katkı sağlayıcı potansiyelini göstermektedir 
(Şekil 6). 

 
Şekil 6. Hesperidinin yağ metabolizmasına etkisi 
 

3.6.6 Hesperidin Takviyesinin Kullanım Formları 
Hesperidinin düşük suda çözünürlüğü ve sınırlı bağırsak 
emilimi, oral biyoyararlanımını kısıtlayan temel 
faktörlerdendir (Guo ve ark., 2020). Bu sorunu aşmak 
amacıyla geliştirilmiş çeşitli formülasyonlar arasında 
mikronize hesperidin (Tomás-Navarro ve ark., 2014), 
glukozillenmiş türevler (ör. α-glukosil hesperidin) (Kapoor 
ve ark., 2023), fosfolipid kompleksleri (fitokompleksler) 
(Kalita ve Patwary, 2020) ve hesperidin metil kalson (HMC) 
(Bussmann ve ark., 2022) gibi yapılar öne çıkmaktadır. Bu 
formlar, çözünürlüğü ve emilim oranını artırarak sistemik 
dolaşıma daha fazla hesperetin geçmesini sağlamaktadır. 
Mikronize hesperidin formu, daha hızlı çözünürlük ve daha 
yüksek plazma düzeylerine ulaşması sayesinde, özellikle 
sporcularda egzersiz öncesi kullanıma uygundur 
(Crescenti ve ark., 2022). Glukozillenmiş formlar ise klasik 
hesperidine kıyasla 3-4 kat daha fazla biyoyararlanım 
sunar (Nagayama ve ark., 2023). Ayrıca, C vitamini, kafein 
ve kuersetin gibi maddelerle birlikte kullanıldığında emilim 
ve metabolik etki potansiyeli artabilmektedir (Bansal ve 
ark., 2024; Ganeshpurkar ve Saluja, 2019; Iskender ve ark., 
2017). Sonuç olarak, biyoyararlanımı artırılmış hesperidin 
formları, sporcularda oksidatif stresin azaltılması, 
toparlanmanın hızlandırılması ve metabolik süreçlerin 
desteklenmesi açısından önemli katkılar sunabilir. 
 

3.6.7 Hesperidin Takviyesinin Olası Yan Etkileri ve 
Güvenliği 
Hesperidin, geniş bir güvenlik profiline sahip flavonoid 
bileşiklerden biridir. İnsan çalışmalarında 500–1000 

mg/gün dozlarında kullanımı genellikle iyi tolere edilmiş, 
ciddi bir yan etki bildirilmemiştir (Cheraghpour ve ark., 
2019; Yari ve ark., 2020). Egzersiz yapan bireylerde de 8 
haftaya kadar süren uygulamalarda herhangi bir olumsuz 
etki rapor edilmemiştir (Martinez-Noguera ve ark., 2021; 
Martínez-Noguera ve ark., 2020). Nadir görülen yan etkiler 
arasında mide rahatsızlığı, baş ağrısı ve alerjik reaksiyonlar 
bildirilmiş; ancak bu semptomların çoğu hafif düzeyde 
kalmıştır (Nardarajah, 2014). Hayvan çalışmalarında ise 
hesperidinin toksik doz aralığı oldukça yüksek 
bulunmuştur (LD₅₀ > 2000 mg/kg), bu da insanlarda doz 
aşımı riskinin düşük olduğunu göstermektedir (Li ve ark., 
2019). Bazı özel durumlarda dikkatli olunması 
önerilmektedir. Özellikle kan sulandırıcı ilaç kullananlar, 
düşük tansiyonu olanlar, hamileler ve şiddetli karaciğer 
hastalığı bulunan bireyler hesperidin takviyesi 
kullanmadan önce hekime danışmalıdır (Mas-Capdevila ve 
ark., 2020b). Ayrıca, sitrus alerjisi olan bireylerde alerjik 
reaksiyon riski göz önünde bulundurulmalıdır 
(Alessandrello ve ark., 2021). Genel olarak, literatürdeki 
veriler hesperidinin sağlıklı bireylerde ve sporcularda kısa 
süreli kullanımı için güvenli olduğunu göstermektedir 
(Imperatrice ve ark., 2022). Ancak uzun süreli ve yüksek 
doz kullanımda dikkatli olunması, bireysel sağlık 
durumlarına göre takviyenin kişiselleştirilmesi 
önerilmektedir. 
 

3. Sonuç  
 

Bu derleme, doğal bir flavonoid olan hesperidinin 
egzersiz performansı, toparlanma süreçleri ve kas 
fizyolojisi üzerindeki potansiyel etkilerini mevcut literatür 
temelinde kapsamlı biçimde değerlendirmiştir. Hem 
hayvan hem de insan modelleri üzerinde yapılan 
araştırmalar, hesperidinin antioksidan ve anti-inflamatuar 
özellikleri sayesinde egzersiz kaynaklı oksidatif stresin ve 
inflamatuar yanıtların azalmasına katkı sağladığını 
göstermektedir (Martínez-Noguera vd., 2021; Imperatrice 
vd., 2022; Tanabe vd., 2021). Bu etkiler, kas hasarının 
sınırlandırılması, toparlanmanın hızlanması ve egzersiz 
sonrası performansın korunmasıyla ilişkilidir. Ayrıca, 
hesperidinin nitrik oksit biyoyararlanımını artırarak 
endotel fonksiyonunu iyileştirdiği, mitokondriyal 
biyogenez ve yağ oksidasyonu süreçlerini uyararak enerji 
metabolizmasını optimize ettiği bildirilmektedir 
(Khalilabad vd., 2024; Alamoudi vd., 2024). 

 
Bununla birlikte, mevcut çalışmaların çoğu kısa süreli (≤8 
hafta), küçük örneklemli ve genç erkek katılımcılarla 
yürütülmüştür. Kadın sporcular, yaşlı bireyler ve 
metabolik riski yüksek popülasyonlar üzerine yapılan 
araştırmalar oldukça sınırlıdır. Ayrıca, hesperidin 
formülasyonları (2S-hesperidin, glukozillenmiş, 
mikronize), doz aralıkları ve uygulama süreleri arasında 
belirgin farklılıklar bulunmakta, bu da sonuçların 
genellenebilirliğini ve karşılaştırılabilirliğini azaltmaktadır. 
Dolayısıyla, mevcut veriler hesperidinin sporcu sağlığına 
katkı potansiyelini güçlü biçimde desteklese de, etki 
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mekanizmalarının ve optimal uygulama koşullarının daha 
net biçimde belirlenmesi gerekmektedir. 
 

4. Öneriler 
 
Bu derlemeden elde edilen bulgular, hesperidinin 
sporcularda oksidatif stresin azaltılması, toparlanmanın 
hızlandırılması ve enerji metabolizmasının desteklenmesi 
açısından önemli bir potansiyele sahip olduğunu 
göstermektedir. Gelecekte yapılacak araştırmaların daha 
güçlü kanıtlar üretebilmesi için çalışmaların uzun süreli, 
çok merkezli ve geniş örneklemli tasarımlarla yürütülmesi 
gerekmektedir. Farklı yaş grupları, cinsiyetler ve spor 
branşlarını kapsayan katılımcı profilleri, hesperidinin 
spora özgü etkilerini daha iyi anlamamıza yardımcı 

olacaktır. Ayrıca, biyoyararlanımı artırılmış mikronize veya 
glukozillenmiş formların kullanıldığı araştırmalar, 
formülasyon farklarının etkinlik üzerindeki rolünü açıklığa 
kavuşturabilir. Egzersiz öncesi veya sonrası 
zamanlamanın, doz aralığının ve uzun dönem kullanımın 
performans üzerindeki etkilerini değerlendiren 
protokollerin geliştirilmesi, uygulamada standart 
kılavuzların oluşturulmasına katkı sağlayacaktır. 
Hesperidinin kuersetin, C vitamini veya omega-3 yağ 
asitleri gibi diğer antioksidan bileşiklerle 
kombinasyonlarının da araştırılması, olası sinerjik etkilerin 
belirlenmesine yardımcı olabilir. Sonuç olarak, 
hesperidinin bireyselleştirilmiş antrenman programlarıyla 
birlikte planlanması, sporcularda performans, toparlanma 
ve kas sağlığı açısından daha etkili adaptasyonların 
sağlanmasına katkı sunabilir
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